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Prólogo

L os grandes resultados siempre son producto de los grandes esfuerzos, y para muestra esta obra, Manejo de las 
complicaciones en cirrosis hepática en pediatría, que surge como un faro de luz en la literatura médica.

Si bien no es la primera obra que versa sobre este tema, sí es una de las más completas, llevada con extre-
mo rigor científico por sus autores, grandes hepatólogos y gastroenterólogos pediatras de comprobada experiencia 
clínica y en el campo de la investigación, quienes nos llevarán de la mano durante ocho apasionantes capítulos 
como si de una guía de la a a la z se tratase.

Como en toda obra didáctica, primero veremos las generalidades de la cirrosis hepática en los infantes, su gé-
nesis, los abordajes diagnósticos, así como los estudios y evaluaciones que a priori se deben realizar a los pacientes 
pediátricos.

En el capítulo 2 se abordan las alteraciones nutricionales como una gran base del desarrollo humano y pilar 
fundamental de cualquier diagnóstico pediátrico,  y el manejo recomendado según las buenas prácticas.

La encefalopatía hepática, su clasificación, factores precipitantes,  el tratamiento farmacológico y los tratamien-
tos preventivos en etapas tempranas serán tratados en el capítulo tercero de esta obra.

Otra de las complicaciones principales se relaciona con el sangrado por hipertensión portal. Así, en el capítulo 
cuarto nos instruirán acerca de las alteraciones en la coagulación, el tratamiento médico, el endoscópico, el radioló-
gico o el quirúrgico para la hipertensión portal.

Los procesos patológicos físicos y químicos que tienen lugar en el ámbito hepatorrenal, la clasificación, la fisio-
logía, así como el tratamiento del síndrome hepatorrenal en niños y las terapias de hemodiálisis, diálisis peritoneal, 
hemofiltración, hemodiafiltración, mars y trasplante renal, todas englobadas en las terapias de reemplazo renal, 
serán tema de la quinta unidad.

Se tratarán también los conceptos y diferencias entre el síndrome hepatopulmonar y la hipertensión portopul-
monar, su diagnóstico, el manejo, así como los resultados arrojados por los diversos escenarios clínicos.

Los últimos dos temas de este completísimo compendio tratarán cuestiones relacionadas con infecciones y 
complicaciones del paciente pediátrico con cirrosis, si bien no son todas de las que se tiene noticia, sí las más comu-
nes e importantes. El diagnóstico y su manejo serán el hilo conductor de cada uno de los temas.

Ha sido largo el camino para lograr una obra de esta envergadura. Ha requerido un gran esfuerzo y la opinión, 
como ya lo mencionamos, de importantes figuras. Estamos seguros en la Asociación Mexicana de Hepatología de 
que esta obra no solo ayudará a los especialistas, sino a todo aquel que esté interesado en esta materia.

Hoy, al sacar a la luz esta publicación, seguimos reafirmando nuestra trascendencia y con esto reiteramos nuestra 
gratitud a los colaboradores y a usted, estimado lector.

Atentamente

Dra. Laura E. Cisneros Garza
Presidenta de la Asociación Mexicana de Hepatología
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L a enfermedad hepática crónica (ehc) en niños es poco frecuente; sin embargo, 
dada su naturaleza progresiva hacia la cirrosis, su alta morbilidad y mortalidad es 
importante detectarla oportunamente. 

Definición

La cirrosis es la etapa final de una hepatopatía crónica de origen diverso y se define his-
tológicamente como un proceso difuso en el que los lóbulos anatómicos normales son re-
emplazados por nódulos arquitectónicamente anormales separados por tejido fibroso, con 
pérdida de tejido hepático funcional. Habitualmente existe una historia de daño hepático 
previo, muchas veces inadvertido, que progresa y seguirá su curso hasta el desarrollo de 
falla hepática y muerte del paciente (1).

Epidemiología

En México, las enfermedades hepáticas y la cirrosis hepática constituyen la 4ª causa de 
muerte en la población general. En la edad pediátrica, los registros de defunciones por 
enfermedades hepáticas varían según el grupo etario: en 2019 se reportó como la 15ª 
causa de muerte en niños menores de un 1 año de edad, la 12ª causa en niños de entre 1 y 
4 años de edad, la 16ª entre los de 5 y 14 años. No existen registros específicos de cirrosis 
hepática en niños relacionados a su incidencia (2, 3).

Generalidades 
y causas de la cirrosis 

hepática en niños
Judith Flores Calderón, Fátima Azereth Reynoso Zarzosa, 

Dennis Lorena Martínez Bejarano
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Clasificación

La cirrosis hepática se clasifica según su morfología en 
micronodular o macronodular, por los hallazgos histológi-
cos (periportal, interlobular, biliar o mixta), y clínicamente 
en dos etapas, la compensada o la descompensada, que di-
fieren en sus manifestaciones clínicas y pronóstico. En la 
etapa compensada, los pacientes suelen ser asintomáticos, 
estables y la hipertensión porta no tiene significancia clí-
nica. En la etapa descompensada se manifiestan las com-
plicaciones relacionadas a la hipertensión portal (htp) 
-ascitis, hemorragia por varices y encefalopatía hepática- 
y/o a la presencia de insuficiencia hepática (ictericia). En 
esta etapa, la gravedad de la enfermedad la determinan la 
hemorragia variceal recurrente, ascitis refractaria, hipona-
tremia y síndrome hepatorrenal (4, 5).

La falla hepática aguda sobre crónica es una forma de 
presentación en la que existe una rápida descompensación 
hepática en un paciente con enfermedad hepática crónica 
debido a algún agente nocivo como infección por virus 
hepatotróficos (Virus a, b o e), infección bacteriana o 
drogas hepatotóxicas. Clínicamente se manifiesta con la 

presencia de ascitis o encefalopatía dentro de un periodo 
de cuatro semanas, desarrollo de coagulopatía e incremen-
to de las bilirrubinas totales. Estos casos suelen ser muy 
graves; se ha reportado que un score peld >25.5 predi-
ce una mortalidad a tres meses, con una sensibilidad del 
100% y especificidad del 83.3% (6).

Etiología

Las causas que originan cirrosis hepática en niños son 
múltiples (Tabla 1). Dependiendo del grupo etario, la 
atresia de vías biliares (avb) es la más frecuente en ni-
ños menores de 2 años de edad y la hepatitis autoinmune 
(hai) en niños mayores. Existe un grupo en el cual no se 
encuentra la causa, denominado de origen criptogénico, 
y su frecuencia ha disminuido con el avance en el cono-
cimiento de nuevas enfermedades hepáticas, en especial 
metabólicas/genéticas, y de sus técnicas para el diagnós-
tico (4, 7). 

El patrón de progresión de una ehc en el desarrollo 
de cirrosis difiere según la etiología. Los niños con avb 
pueden tener una cirrosis en una edad muy temprana (al-

Tabla 1. Causas que originan cirrosis hepática en la edad pediátrica.

OBSTRUCCIÓN BILIAR COLESTASIS FAMILIAR 
INTRAHEPÁTICA

ENFERMEDAD 
GENÉTICA-METABÓLICA

ALTERACIONES 
VASCULARES 

Atresia de vías biliares
Quiste de colédoco

Litiasis
Estenosis del conducto biliar

Síndrome Alagille 
Deficiencia FIC1 (ATP8B1)
Deficiencia BSEP (ABCB11)
Deficiencia MDR3 (ABCB4)
Alteración en la síntesis 

de ácidos biliares

Deficiencia de alfa 1 antitripsina
Glucogenosis tipo III y IV

Galactosemia
Fructosemia

Tirosinemia tipo 1
Fibrosis quística

Enfermedad Wilson
Hepatopatía mitocondrial 

Porfiria cutánea tardía 
Hemocromatosis

Enfermedad de Wolman 

Síndrome Budd-Chiari 
Enfermedad veno-oclusiva

Cardiopatía congénita 
(falla cardiaca)

Pericarditis constrictiva
 

DROGAS Y TOXINAS AUTOINMUNE VIRUS HEPATOTRÓFICOS OTRAS ENFERMEDADES 
 

Nutrición parenteral total
Isoniazida

Metotrexate
Intoxicación Vitamina A 

 

Hepatitis autoinmune
Colangitis esclerosante 

Hepatitis b y D
Hepatitis C

Hígado graso no alcohólico
Hepatitis neonatal idiopática

Enfermedad Zellweger 
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rededor de 2 a 3 meses de edad), y otras como la hepati-
tis autoinmune (hai) y la hepatitis c pueden evolucionar 
con datos inespecíficos o pasar inadvertidas y manifestarse 
clínicamente hasta que ya exista una descompensación 
hepática. La búsqueda del agente causal de la cirrosis es 
importante, ya que en aquellos casos en los que existe un 
tratamiento específico puede ser posible retrasar o frenar 
la progresión (Tabla 2) (4, 8).

Las causas más frecuentes que originan 
cirrosis hepática en recién nacidos y 
lactantes son:

Atresia de vías biliares (avb)

Es la obliteración de la vía biliar debido a un proceso infla-
matorio progresivo que conduce a la lesión del parénquima 
hepático (inflamación y fibrosis) y de la vía biliar intrahe-
pática; su origen no está bien establecido. Se manifiesta du-
rante las primeras semanas de vida con ictericia, hipocolia, 
hepatomegalia firme y aparente buen estado general. Los 
estudios para el diagnóstico incluyen ultrasonido abdomi-

nal en el que se puede observar ausencia o disminución de la 
vesícula biliar, ausencia de flujo biliar mediante gamagrama 
de excreción hepatobiliar y se corrobora el diagnóstico con 
colangiografía transoperatoria (9, 10). 

La avb, de no ser tratada oportunamente, provoca la 
muerte por insuficiencia hepática alrededor de los 2 años 
de edad. Se ha reportado que un 40% de niños con avb 
presenta cirrosis en el diagnóstico a una edad promedio de 
59 días. La cirugía de Kasai (portoenteroanastomosis) es 
el tratamiento de elección. Posterior a la cirugía desarro-
llan cirrosis durante su evolución el 40.7% de los casos, a 
una edad media de 27 meses (3-123 meses de edad) y solo 
un 11.7% permanece asintomático a los 10 años de edad; 
alrededor de un 30% no restablecerá flujo biliar y otro 20% 
lo hará de forma parcial requiriendo de un trasplante he-
pático por cirrosis hepática (9). La avb es la indicación 
más frecuente de trasplante hepático (th) en pediatría.

Síndrome de Alagille

Es una enfermedad debida a la mutación en el gen jag1 
del cromosoma 20 (90% de los casos) o en el gen notch 

Tabla 2. Estudios para el diagnóstico etiológico de las causas frecuentes que originan cirrosis en pediatría.

NIÑOS MENORES DE 2 AÑOS NIÑOS MAYORES DE 2 AÑOS

Atresia de vías biliares Colangiograma transoperatorio Hepatitis autoinmune ANA, AML, LKM, anti–LKM IgG

Colestasis intrahepática 
familiar progresiva (CIFP)

GGT
Biopsia con inmunohistoquímica

Microscopia electrónica
Estudio genético

Colangitis esclerosante 
primaria

US, CPRE, biopsia hepática

Síndrome de Alagille Fenotipo clínico, biopsia hepática, estudio 
genético

Hepatitis B AgVHBe/ DNAVHB
 

Fibrosis quística Tripsinógeno inmunoreactivo (TIR) , 
estudio genético

Hepatitis C Anti-VHC,  RNA VHC

Enfermedad  por 
almacenamiento de 

glucógeno. 
 

 Galactosemia 
  

 Tirosinemia

Lactato, perfil de lípidos y glicemia 
(ayuno), ácido úrico, prueba genética

 
Sustancias reductoras en orina, 

galactosa-1-fosfato en eritrocitos, 
nivel de uridiltransferasa

 
Succinil acetona en orina, aminoácidos 

séricos. Prueba genética

Enfermedad de Wilson Ceruloplasmina, cobre orina 24 h, [CU] en 
biopsia hepática, anillo de Kayser Fleischer 

Deficiencia de 
alfa 1 antitripsina

Niveles séricos de alfa-1-antitripsina, 
fenotipo (PiZZ)

EHGNA PFH, perfil de lípidos, glicemia e insulina 
sérica, Índice de HOMA
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2 en el cromosoma 1 (1% de los casos). En general, este 
síndrome se caracteriza por la presencia de colestasis por 
escasez de conductos biliares intrahepáticos, alteraciones 
cardiacas (estenosis pulmonar periférica), vértebras en alas 
de mariposa, embriotoxon posterior y facies con mentón 
prominente, abombamiento frontal e hipertelorismo. Se 
puede presentar desde el periodo neonatal o en el lactante 
con ictericia, coluria, hipocolia, hepatomegalia y retraso en 
el desarrollo; con el tiempo desarrollan prurito intenso y 
xantomas. El diagnóstico presuntivo es clínico al menos 
por la presencia de 3 de los 5 principales componentes 
del síndrome y definitivo mediante el estudio genético. La 
biopsia al momento del diagnóstico puede mostrar fibrosis 
de leve a moderada que se incrementa con la edad; alre-
dedor de un 15% después de los 5 años de edad desarrolla 
cirrosis y de un 21% a un 31% requiere th. No hay un 
tratamiento específico y el manejo son medidas para la co-
lestasis crónica y el apoyo nutricional. La mortalidad en 
general es 10%, por accidentes vasculares, por complica-
ciones de ehc o enfermedad cardiaca (11).

Colestasis intrahepática familiar progresiva (cifp)

Se presenta por mutaciones en los genes del sistema de 
transporte canalicular de los hepatocitos. En el 50% de los 
casos existe antecedente familiar o consanguinidad. Según 
la mutación, se han identificado principalmente:

•	 cifp tipo 1. Se manifiesta con colestasis y desarrollo 
de cirrosis; en algunos casos los episodios de coles-
tasis son intermitentes con intervalos asintomáticos. 
El diagnóstico de sospecha es clínico, los niveles de 
ggt son normales y lo confirma el estudio genético. 
La biopsia hepática en el diagnóstico, en la mayoría 
de los casos muestra colestasis y leve fibrosis lobular; 
durante su evolución, un 25% desarrolla hiperten-
sión portal, lo que refleja su progresión a cirrosis (12, 
13).

•	 cifp tipo 2. Habitualmente se presenta con ictericia 
en la lactancia, desarrollo de prurito, esteatorrea y 
falla para crecer. Los niveles de ggt son normales. 
En el diagnóstico hay fibrosis lobular y portal. La 
evolución hacia la cirrosis  se presenta en un 24% 
alrededor de los 4.4 años de edad (2.3-6.5), se ha re-
portado desarrollo htp en un 36% y hepatocarcino-
ma en un 5% de los casos. La inmunohistoquímica 
en tejido hepático muestra ausencia de tinción para 

la proteina transportadora de sales biliares (bsep) y 
se confirma el diagnóstico por estudio genético (13). 

•	 cifp 3. El espectro clínico es variable; una tercera 
parte de los casos se presenta en la lactancia, la ma-
yoría en la infancia y algunos otros en la adolescen-
cia. Se manifiesta como colestasis, desarrollan pru-
rito, piel seca con hiperqueratosis y colelitiasis. En 
el diagnóstico, el 50% presenta cirrosis en promedio 
a los 10 meses de edad, otros pueden evolucionar a 
cirrosis en el curso de la primera década de la vida y 
en la adolescencia debutar con datos de descompen-
sación por cirrosis. Requieren trasplante hepático un 
40% entre los 7 y 16 años de edad (12). 

Fibrosis quística del páncreas

Es el resultado de la mutación del cromosoma 7 (cftr), 
dando lugar a la expresión anormal del cftr en el epi-
telio biliar, provoca obstrucción biliar, fibrosis periportal 
progresiva y desarrollo de cirrosis biliar focal en un 20% a 
30% de los casos; cirrosis biliar multilobular, en un 10%; 
presenta durante la evolución hipertensión portal entre el 
2% y el 5%, y colelitiasis el 15%. La cirrosis puede presen-
tarse desde la infancia, el 4.5% de los casos alrededor de 
los 5 años de edad, con un pico de incidencia en la ado-
lescencia y caída posterior. Fallecen por insuficiencia he-
pática terminal un 5%. El objetivo del tratamiento se basa 
en el apoyo nutricional y enzimas pancreáticas; el ácido 
ursodeoxicólico mejora los parámetros bioquímicos, pero 
no se ha demostrado que evite la evolución a cirrosis (14). 

Enfermedades metabólicas/genéticas

Estas entidades son raras y algunas de ellas tienen el poten-
cial de evolucionar a cirrosis. Se pueden manifestar de for-
ma temprana con colestasis; en ocasiones, la ictericia no es 
el síntoma principal o se presentan como falla hepática agu-
da. En el recién nacido, la manifestación suele ser grave, el 
cuadro es inespecífico con presencia de rechazo al alimento, 
dificultad para la succión, vómitos, hipotonía, apneas, difi-
cultad respiratoria y “aspecto séptico”, como sería el caso 
de una galactosemia y fructosemia. A diferencia del recién 
nacido, en etapas posteriores, la ictericia no es una forma 
habitual de presentación, predominando otros signos como 
hepatomegalia, esplenomegalia, alteraciones neurológicas o 
del crecimiento, como son la tirosinemia tipo 1, glucogeno-
sis tipo iii y iv, y deficiencia de alfa 1 antitripsina (a1at) 
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(4, 8). El diagnóstico se realiza mediante perfil metabólico y 
pruebas genéticas. El manejo en general es nutricional con 
cambios específicos en la dieta y reemplazo enzimático se-
gún sea la etiología; algunos requieren th.

En niños y adolescentes las causas 
frecuentes que originan cirrosis son:

Hepatitis autoinmune (hai)

El daño hepático es mediado por una respuesta inflama-
toria dirigida frente a componentes de los hepatocitos. Se 
clasifica en: tipo 1 (sma y ana positivos) y tipo 2 (anti 
lkm positivos). La hai predomina en el sexo femenino 
(80%) y la edad media en el diagnóstico oscila entre los 7 
y 10 años. Puede manifestarse como una hepatitis aguda 
(>50%), como falla hepática aguda (10%-15%) o de forma 
insidiosa (25%-38%) con datos inespecíficos (anorexia) y 
estigmas de hepatopatía crónica. En el diagnóstico pre-
sentan cirrosis hasta un 69% de los casos con hai tipo 1 
y 38% en la hai tipo 2; un 20% de los casos se asocia a 
otros trastornos autoinmunes (15, 16). El diagnóstico se 
realiza mediante biopsia hepática (hepatitis de interfase) 
hipergammaglobulinemia, seropositividad (títulos > 1:30) 
para autoanticuerpos ana, aml o Anti-lkm y perfil viral 
negativo. El 40% de los pacientes con enfermedad grave 
no tratada muere a los 6 meses del diagnóstico, el 40% 
desarrolla cirrosis, el 54% presenta htp y el 20% fallece 
por sangrado variceal. El tratamiento es con inmunosu-
presores, puede evolucionar a cirrosis el 20% de los casos 
entre los 10 y 15 años. En aquellos que no responden a la 
terapia, el único tratamiento es el th (15).

Colangitis esclerosante primaria

Es poco común en niños, se presenta debido a un proceso 
inflamatorio crónico de base inmunológica que evoluciona 
hacia la destrucción y estenosis del árbol biliar. La edad de 
comienzo es muy variable y las manifestaciones son icteri-
cia, dolor abdominal, pérdida de peso, colangitis con pru-
rito, hepatomegalia o disfunción hepática. Los marcadores 
de autoinmunidad son positivos. El diagnóstico es histo-
lógico y mediante colangiografía o colangioresonancia; un 
15% presenta cirrosis en el diagnóstico. El tratamiento 
médico incluye ácido ursodeoxicólico, que puede mejorar 
el prurito y la función hepática, y los casos de superposi-
ción se tratan con inmunosupresores (16). 

Enfermedad de Wilson. Es un trastorno genético del 
metabolismo del cobre por mutación en el gen  atp7b

En niños, rara vez se presentan datos de enfermedad he-
pática antes de los 5 años de edad. Habitualmente, el 76% 
cursa solo con transaminasemia, del 4% al 6% se asocia a 
alteraciones neurológicas; desarrollan cirrosis <7% durante 
la evolución. El diagnóstico se realiza por la reducción de 
ceruloplasmina en sangre y de la excreción aumentada de 
cobre urinario. El diagnóstico definitivo se realiza con la 
cuantificación de cobre en tejido hepático (> de 250 µg/g)) 
y el estudio genético. La biopsia hepática puede mostrar 
esteatohepatitis y fibrosis estadio 3 y 4 en un 56%. El tra-
tamiento es con quelantes del cobre (penicilamina, trien-
tine) o inhibidores de su absorción intestinal (acetato de 
zinc). El th está indicado en falla hepática, cirrosis des-
compensada o en refractarios al tratamiento médico (17).

Hepatitis por virus b

El factor de mayor riesgo para la adquisición de la hepa-
titis b es la exposición perinatal de madre portadora de 
agvhbs y se incrementa cuando el agvhbe es positivo. 
Otras formas de infección son el contacto con la sangre u 
otros líquidos corporales contaminados. La infección cró-
nica se presenta en más del 90% de los niños infectados 
perinatalmente; los expuestos antes de los 5 años, del 25% 
al 50%, y en niños mayores, un 5% desarrolla infección 
crónica hacia la adolescencia. Desarrolla cirrosis entre un 
0.2%-3.6% y hepatocarcinoma de 0.5% a 1.8% (18). 

Habitualmente son asintomáticos, algunos presentan 
hepatitis aguda y un bajo porcentaje manifiesta falla hepá-
tica aguda. El diagnóstico se realiza mediante la detección 
serológica (agvhbs, antivhbc, Agvhe) y carga viral. El 
tratamiento está indicado en niños y adolescentes con re-
plicación viral activa prolongada y/o inflamación o fibro-
sis en la biopsia hepática. El ifn, Peg-ifn, entecavir y 
tenofovir son los medicamentos aprobados en niños para 
el tratamiento. La incidencia ha disminuido debido a los 
programas de vacunación y la aplicación de inmunoglobu-
lina contra hepatitis b en recién nacidos hijos de madres 
infectadas (18).

Hepatitis por virus c

La población pediátrica más susceptible para el desarro-
llo de infección crónica por vhc son los hijos de madres 
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infectadas. Debido a la evolución lenta y asintomática de 
la enfermedad, en niños mayores es probable que existan 
casos no documentados. Cuando se presentan síntomas 
estos son inespecíficos; pueden progresar a cirrosis entre 
1%-4%. El tratamiento actual es con agentes antivirales 
directos (19).

Enfermedad hepática grasa no alcohólica (ehgna)

Es una entidad histológica con hallazgos similares a la 
hepatitis alcohólica en sujetos con elevación de enzimas 
hepáticas y que no consumen alcohol, asociada a obesidad, 
hiperinsulinemia, hiperglicemia y dislipidemias; tiene el 
potencial de progresar a fibrosis y cirrosis, y habitualmen-
te cursa de forma asintomática, por lo que es necesario 
buscarla intencionadamente. Los factores de riesgo son la 
adiposidad central, hiperglicemia, dislipidemia, apnea del 
sueño o historia familiar de ehgna. La determinación de 
niveles de alaninoaminotransferasa (alt) se ha recomen-
dado como escrutinio. Un incremento de alt dos veces 
por arriba del nivel normal refleja inflamación hepática y 
la necesidad de evaluación, sobre todo de síndrome meta-

bólico. La presencia de cirrosis hepática puede estar pre-
sente en el diagnóstico hasta en un 3% de los casos; se debe 
descartar otras condiciones en las que se presenta esteato-
sis y/o transaminasemia, como son la hai, la enfermedad 
de Wilson y hepatitis b y c. El manejo recomendado en 
niños es la dieta y ejercicio con asesoría multidisciplinaria 
para un cambio en el estilo de vida familiar (20).

Conclusiones

•	 La cirrosis hepática es la etapa final de una enferme-
dad hepática crónica.

•	 Clínicamente puede pasar inadvertida sin significa-
do clínico (etapa compensada) hasta la aparición de 
los signos y síntomas relacionados a las complicacio-
nes (etapa descompensada). 

•	 Las causas que originan cirrosis hepática en niños 
son múltiples; la avb es la más frecuente en menores 
de 2 años de edad y la hai en niños mayores.

•	 La búsqueda del agente causal de la cirrosis es im-
portante para iniciar tratamiento y frenar la progre-
sión.
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Abordaje, diagnóstico 
y estimación de la 

gravedad de la cirrosis 
hepática de niños 
Fátima Azereth Reynoso Zarzosa,  Judith Flores Calderón, 

Dennis Lorena Martínez Bejarano 

L as enfermedades hepáticas comprenden diferentes desórdenes, incluyendo las cau-
sadas por infecciones, anormalidades del desarrollo, genéticas y metabólicas (de 
acuerdo con la región geográfica), que resultan en alteraciones en la estructura 

hepática y que progresan a fibrosis y cirrosis (1, 2).

Abordaje diagnóstico

La presentación clínica de la cirrosis depende de la causa y de los datos relacionados con la 
presencia de descompensación hepática. Hasta en el 40% de los casos puede ser asintomá-
tica (3). Puede tener un curso silente, por lo tanto, los signos y síntomas podrían presen-
tarse hasta la aparición de complicaciones como falla hepática o hipertensión portal (4, 5). 

Se ha estimado que el 50% de los pacientes en una etapa avanzada de cirrosis puede 
tener pruebas de función hepática anormales antes del diagnóstico (6).

El abordaje inicial debe hacerse buscando intencionadamente datos clínicos, como falla 
en el crecimiento y otros relacionados con hepatopatía crónica (4). No existe un biomarcador 
específico para su detección, sin embargo, el conjunto de datos clínicos y bioquímicos pueden 
orientar al diagnóstico de cirrosis hepática. El interrogatorio debe incluir: antecedentes fa-
miliares de enfermedades hepáticas, antecedentes perinatales (nutrición parenteral, colestasis 
neonatal), transfusiones, enfermedades asociadas (enfermedad inflamatoria intestinal) (7). La 
causa de enfermedad hepática crónica es edad dependiente, siendo en los primeros años de 
vida la atresia de vías biliares el motivo más frecuente. En niños mayores debe sospecharse 
hepatitis autoinmune, enfermedad de Wilson y recientemente se ha incluido la enfermedad 
por hígado graso no alcohólica (ehgna) (8, 9). Entre un 7% y 15% de los casos no se puede 
establecer la etiología de la cirrosis, por lo que se considera como criptogénica (3, 7). 
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Las pruebas de función hepática anormales deben ser 
interpretadas en contexto con la historia clínica, situación 
médica actual y resultados previos. Las pruebas iniciales 
incluyen bilirrubinas, albúmina, alt (alanina aminotrans-
ferasa), tp (tiempo de protrombina), fal (fosfatasa alca-
lina), ggt (gamma glutamil transpeptidasa) y citometría 
hemática en caso de no haberse realizado en los últimos 
12 meses (nivel 2 b, grade b) (3, 5). 

Se reconocen tres patrones de alteración en las pruebas 
de función hepática que pueden orientar al diagnóstico: 1. 
Elevación aislada de las bilirrubinas (Sx de Gilbert). 2. Pa-
trón colestásico en el que predomina la elevación de ggt 
y fal (atresia de vías biliares, defectos en la síntesis y ex-
creción de ácidos biliares). 3. Patrón de hepatitis, en donde 
hay elevación de alt, ast indicando daño hepatocelular 
(hepatitis virales, ehgna), hepatitis autoinmune, daño 
inducido por medicamentos (5).

La evaluación clínica debe incluir parámetros antro-
pométricos, ya que en la enfermedad hepática crónica se 
evidencia falla de crecimiento, hepatoesplenomegalia y 
ascitis.

Abou-Taleb et al. realizaron un estudio buscando definir 
las características clinicopatológicas de la enfermedad he-
pática crónica en niños, encontrando ictericia y distensión 
abdominal (47%), ictericia (26.5%), acolia (21.2%), hepato-
megalia (40.4%) y hepatoesplenomegalia (32.5%) (10).

Además de la evaluación clínica y bioquímica, se inclu-
yen las pruebas de imagen, como el ultrasonido hepático. 
Se han estudiado diferentes métodos no invasivos como 
la elastografía hepática y marcadores biológicos para el 
diagnóstico de fibrosis, sin embargo, en niños aún no son 
concluyentes (8).

La biopsia hepática es el estándar de oro para el diag-
nóstico de cirrosis y está caracterizada por pérdida de la 
arquitectura hepática (nódulos de regeneración con fi-
brosis en septos, disminución del parénquima hepático). 
No obstante, su realización debe individualizarse en cada 
paciente evaluando el riesgo-beneficio.  

Estimación de la gravedad 

La cirrosis inicialmente es compensada y asintomática, sin 
embargo, progresa a una fase descompensada caracterizada 
por síntomas de disfunción hepática e hipertensión por-
tal, ictericia, hemorragia variceal, ascitis y/o encefalopatía, 
aumentando la mortalidad a corto plazo. La identificación 
oportuna de un paciente con cirrosis descompensada me-

jora el pronóstico y disminuye el riesgo de muerte, además 
de permitir la priorización para trasplante hepático (11).

Se han desarrollado modelos pronósticos con la finali-
dad de estimar la gravedad de la enfermedad y superviven-
cia, así como para la toma correcta de decisiones para las 
intervenciones médicas. Las escalas más utilizadas en ni-
ños son pcliff-sofa (Pediatric Chronic Liver Failure-
Sequential Organ Failure Assessment), peld (Pediatric 
end stage liver disease) y Child-Pugh; sin embargo, estos 
últimos no son útiles para estadificar el daño cardiovas-

SIGNOS CLÍNICOS 

General Caquexia, rasgos dismórficos, 
fetor hepático

Cabeza/oídos/ojos/
nariz/garganta

Escleras ictéricas, gingivorragia

Tórax/
cardiopulmonar

Ginecomastia, soplo cardiaco, cianosis, 
aumento del trabajo respiratorio, 

desaturación de oxígeno, presión venosa 
yugular alta

Abdomen Distensión, caput-medusae, hepatomegalia, 
“hígado nodular”, agrandamiento del lóbulo 
hepático izquierdo, esplenomegalia, ascitis

Genitourinario Hernia inguinal, atrofia testicular, 
hidrocele, hemorroides

Musculoesquelético Pérdida muscular, disminución del tejido 
celular subcutáneo, fracturas óseas

Piel/cabello/manos Ictericia, rubor, palidez, “spider angiomata”, 
telangiectasias, hematomas, petequias, 

xantomas, alopecia, calvicie, eritema 
palmar, contractura de Dupuytren, asterixis, 

uñas de Muekhrcke

Sistema nervioso 
central 

Disminución del estado de ánimo, cambios 
en el estado mental, aumento de la 

somnolencia. comportamiento anormal, 
ceguera nocturna, profundidad anormal, 
reflejos tendinosos, temblores, asterixis, 

neuropatía periférica

Otros Sindrome Cruveilhier-Baumgarten 
(murmullo vascular epigástrico)

Tabla 1. Hallazgos clínicos en niños con 
cirrosis hepática.

Adaptado de Pediatr. Ann. 2016; 45: e427–e432 (4) y Lancet 2008;371: 838–851 (18).
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cular, renal y pulmonar que aumentan la mortalidad en 
estos pacientes; incluso el índice de Child-Pugh (ascitis, 
bilirrubina, albúmina, tiempo de protrombina, inr y en-
cefalopatía) se ha desestimado por la utilización de varia-
bles subjetivas, como el grado de encefalopatía y de ascitis. 

El puntaje peld (0.436 Age (<1 yr) - 0.687 Loge al-
bumin + 0.480 Loge total bilirubin + 1.857 Loge inr + 
0.667 growth failure) para menores de 12 años y meld 
para mayores de 12 años es la escala de medición más uti-
lizada desde 2002 para evaluar la gravedad, el pronóstico 
y priorizar niños en lista de espera para trasplante (12). 
Una mayor puntuación se correlaciona con disfunción he-
pática y aumento en la mortalidad postrasplante (p <0.08) 
(13,14). Un índice de peld o meld > 25 y/o Child b, 
o en caso de datos de descompensación, es indicativo de 
evaluación para th.

En 2018, Bolila et al. realizaron un estudio prospectivo 
en el que incluyeron a 110 niños con enfermedad hepá-
tica crónica, de los cuales, el 33.6% falleció a los 28 días. 
Los factores de riesgo para mortalidad fueron inr eleva-

do ([hr] 1.17; 95% ci 1.04-1.31; p <0.001) y bilirrubina 
(hr 1.04; 95% ci 1.01–1.08; p <0.001), y bajos niveles de 
albúmina (hr 0.46; 95% ci 0.27–0.77; p = 0.03) y sodio 
(hr 0.93; 95% ci 0.89–0.98; p = 0.01), ausencia de etio-
logía tratable (hr 2.00; 95% ci 1.40–2.87; p = 0.001) y 
presencia de falla orgánica (hr 3.22; 95% ci 1.98–10.58; 
p <0.001). La falla orgánica y la hiponatremia fueron fac-
tores independientes de mal pronóstico. En el análisis 
multivariado se concluyó que pclif-sofa es mejor que 
Child Pugh y peld para evaluar el pronóstico de mortali-
dad a 28 días. Este estudio sugiere que las escalas de medi-
ción basadas en la falla orgánica son mejores para evaluar 
el pronóstico en niños con enfermedad hepática crónica. 
Usando la escala de pclif-sofa (Tabla 2), un puntaje 
mayor a 11 predice mortalidad a 28 días con una sensibi-
lidad del 94.9% y especificidad del 91.5% (11); también se 
ha propuesto usar elevaciones en la creatinina basal, ya que 
en niños, una elevación de la creatinina mayor a 0.3 mg/dl 
respecto a la previa tiene implicaciones para el pronóstico 
más que el valor total de creatinina mayor a 2 mg/dl (11, 

EVALUACIÓN DE FALLA ORGÁNICA 

Escala 0 1 2 3 4

Respiratorio (PaO2/
FiO2)

>400 <400 * <300 * <200 * <100

Neurológico Sin eh eh g1 eh g2 eh g3 eh g4

Circulatorio Sin hipotensión * Presión sistólica < 
percentil 5 para la 

edad

* Dopamina <5 mcg/
kg/min

* Dopamina >5 o 
epinefrina <=0.1 o 

norepinefrina <=0.1 
mcg/kg/min

* Dopamina >15 o 
epinefrina >0.1 o 

norepinefrina >0.1 
mcg/kg/min

Hematológico (inr) <=1.1 >1.1 a <1.25 >=1.25 a <1.5 >=1.5 a <2.5 * >=2.5

Renal (creatinina 
sérica) (mg/dL) 

Normal para la edad >1 a <2 sobre el valor 
normal para la edad

* >2 a <3 sobre el 
valor normal para la 

edad

* >3 sobre el valor 
normal para la edad

* Uso de terapia 
renal sustitutiva

Hígado (bilirrubina 
sérica mg/dL)

<1.2 >=1.2 a <2 >=2 a <6 >=6 a <12 *>12

Tabla 2. pclif-sofa Score.

eh (encefalopatía hepática) * Valores indicativos de falla orgánica. 
Adaptado y modificado J Hepatol 2018; 68:449-55.
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15). En cuanto al nivel de sodio sérico, se considera un 
factor independiente de mal pronóstico (la hiponatremia 
se atribuye a hipersecreción no osmótica de la hormona 
antidiurética y la falta de retención de agua como conse-
cuencia de una reducción en el volumen circulante efecti-
vo) (16, 17).

La evaluación del paciente con sospecha de cirrosis 
debe ser integral, buscando intencionadamente datos de 
descompensación hepática independientemente de la cau-
sa que generó la enfermedad. En algunos casos, el trata-
miento específico puede frenar la progresión; no obstante, 
en aquellos que no responden o que no exista un trata-
miento alternativo deberá determinarse si la enfermedad 
puede corregirse con trasplante hepático (th). Un índice 
de peld o meld > 25 y/o Child b, o en caso de datos 
de descompensación, es indicativo de evaluación para th. 
Los criterios de referencia en estas situaciones serían: falla 
aguda sobre crónica y complicaciones como falta de ga-
nancia de peso, falla para crecer, sangrado variceal, ascitis 
intratable, colangitis recurrente, peritonitis, prurito in-
tratable, no corrección de la coagulopatía y encefalopatía 
progresiva (19).

Conclusiones 

1.	 El diagnóstico de cirrosis en niños puede pasar in-
advertido hasta la aparición de signos y síntomas 
relacionados con las complicaciones; no existe un 
biomarcador específico. 

2.	 El marcador más utilizado para evaluar la gravedad 
de la enfermedad, el pronóstico y la urgencia de tras-
plante hepático es el índice de peld en niños me-
nores de 12 años de edad y el meld en mayores de 
12 años de edad. 

3.	 La escala de pclif-sofa predice la mortalidad a 
28 días con sensibilidad del 94.9% y especificidad 
del 91.5%. 

4.	 La escala de Child Pugh se ha utilizado en pacientes 
adultos para estimar el pronóstico y la necesidad de 
trasplante hepático; sin embargo, no existe suficiente 
evidencia en niños. 

5.	 En el paciente pediátrico con cirrosis hepática des-
compensada, independientemente de la causa, se 
debe evaluar la gravedad y referirse oportunamente 
para valoración de th.
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Estudios no invasivos 
de fibrosis y biopsia 

hepática para el 
diagnóstico de cirrosis

Dennis Lorena Martínez Bejarano, Judith Flores Calderón, 
Fátima Azereth Reynoso Zarzosa

Introducción 

Las enfermedades crónicas del hígado producen, independientemente de su etiología, 
una acumulación progresiva de fibra colágena en el parénquima hepático, lo que conduce 
a fibrosis, cirrosis y al desarrollo de carcinoma hepatocelular (1). La fisiopatología de la 
cirrosis es compleja e implica una interacción dinámica entre la lesión de los hepatocitos, 
la respuesta celular a la lesión y la regeneración (2). La rigidez hepática se relaciona con 
el grado de fibrosis que causa hipertensión portal y las complicaciones de esta, incluyendo 
várices gastroesofágicas, ascitis y encefalopatía hepática (3). 

La evaluación de la fibrosis hepática es una parte esencial de la evaluación de cual-
quier paciente con enfermedad hepática crónica para pronosticar, estratificar las medidas 
terapéuticas y de vigilancia, y evaluar la respuesta al tratamiento a lo largo del tiempo. El 
método óptimo para evaluar la fibrosis hepática debe ser exacto (preciso en su medición), 
reproducible (proporcionando el mismo resultado en mediciones repetidas) y dinámico 
(sensible a los cambios en los niveles de fibrosis a lo largo del tiempo). El estándar de oro 
para el diagnóstico de cirrosis hepática es la biopsia hepática, sin embargo, tiene muchas 
limitaciones, incluido el alto costo, la invasividad, el riesgo de complicaciones, error de 
muestreo y variabilidad interobservador. Estas limitaciones son más pronunciadas en los 
niños, que tienen un mayor riesgo de complicaciones (4).

Por este motivo se han buscado diversos métodos no invasivos para la evaluación de 
la fibrosis. Estos métodos se clasifican en bioquímicos, basados en la determinación de 
marcadores serológicos, o físicos, basados en la evaluación radiológica o elastográfica del 
hígado (5).
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Evaluación bioquímica de la fibrosis hepática
 
La aplicación de los marcadores séricos tiene muchas venta-
jas, como la disponibilidad, costos relativamente más bajos y 
la aplicabilidad. Los marcadores séricos incluyen marcadores 
directos que investigan el proceso de la fibrosis, constitui-
dos por una serie de proteínas implicadas en la síntesis, por 
lo que están relacionados con la fibrinogénesis y fibrólisis 
(prueba de fibrosis hepática mejorada [elf]) o marcado-
res indirectos que evalúan la función de sintésis hepática, 
constituidos por parámetros bioquímicos simples que esti-
man la severidad de la enfermedad (índice de relación ast-
plaquetas [apri], índice de Forns y FibroTest).

Con lo anterior, se describen los siguientes índices más 
utilizados en pediatría para determinar la fibrosis hepática: 

Fibrotest

Índice que incluye una serie de marcadores séricos, como 
alfa-2 macroglobulina, haptoglobina, apolipoproteína A1, 
bilirrubina total y gamaglutamil transpeptidasa (ggt), así 
como la edad del paciente y el sexo. La puntuación se ob-
tiene con estos datos, accediendo a una licencia desde un 
sitio web; solo puede realizarse en laboratorios validados 
y permite distinguir entre los pacientes con fibrosis signi-
ficativa y aquellos sin fibrosis o con fibrosis leve, en donde 
un valor >59 se correlaciona con un Metavir >F2 (6, 7).

Índice apri

Es el índice que resulta de la relación de ast/plaquetas. 
Este se calcula como sigue:

(ast[u/l]/límite superior del rango normal [45])×100

plt(109/L)

Un resultado >2 se correlaciona con la presencia de 
fibrosis en niños (7). Una revisión sistemática en pacien-
tes adultos con vhc (cohorte de 4,266 pacientes), mostró 
auroc de 0.76 (0-74 – 0-79), y de 0.82 (0.79 – 0.86) para 
fibrosis y cirrosis, respectivamente (8).

 
Índice de Forns

Este índice utiliza una fórmula sencilla que se basa en 
cuatro variables clínicas de rutina: edad, recuento de pla-

quetas, niveles de colesterol y gamaglutamil transpeptida-
sa (ggt). Con este método se puede diferenciar a los pa-
cientes con fibrosis leve (f0-f1) de aquellos con fibrosis 
avanzada (f2-f4). El índice de Forns ha sido validado en 
pacientes adultos como una herramienta de predicción de 
la respuesta a la terapia anti-vhc con valores de sensibi-
lidad y especificidad del 94% y del 51%, respectivamente, 
y con un auroc que varía entre 0.81-0.86; en niños no 
existe evidencia suficiente (6, 9). 

elf

La puntuación de elf se calcula con base en un panel 
de exámenes que incluye los valores séricos de ácido hia-
lurónico, propéptido amino-terminal de la colágena tipo 
iii (piiinp) e inhibidor tisular de metaloproteinasa 1 
(timp-1). Puede predecir la presencia de fibrosis avan-
zada con un punto de corte >10.51 con un área bajo la 
curva de 0.99 (10). 

El índice de apri se ha validado en niños con diversas 
enfermedades hepáticas. Los valores predictivos negati-
vos de esta prueba para la fibrosis es del 90% (apri <0,5) 
y para la cirrosis del 100% para una puntuación apri de 
<1. Otras pruebas no invasivas, como la puntuación de 
Forns, con un mejor valor predictivo negativo del 96%, no 
están validadas en niños (11).

Evaluación de la fibrosis hepática por 
imagen
 
Elastografía transitoria (et)

La elastografía por ultrasonido es una técnica no invasiva 
para evaluar la elasticidad del tejido (12). Descrita desde 
1990, mide la propagación de la onda elástica de una fre-
cuencia baja (-50Hz) a través del hígado. Esta velocidad 
refleja la rigidez del hígado. La rigidez depende princi-
palmente de la cantidad de tejido fibrótico en el hígado 
(11). Cuanto más rígido es el tejido, más rápido se propa-
ga la onda de corte (6). 

Existen varias modalidades de elastografía transito-
ria de acuerdo con la técnica de obtención de imagen 
(imágenes por tensión o imágenes por onda de corte). La 
utilizada más ampliamente es la elastografía por onda de 
corte (swe) desarrollada por Echosens™ (París, Francia) 
con el FibroScan®, que aplica una fuerza dinámica vibra-
toria al tejido hepático.
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Los resultados se expresan en kilopascales (kPa) con 
un rango entre 2.5 kPa y 75 kPa; en individuos adultos 
sanos varía entre 4.4 y 5.5 (13,14).  

En pediatría existen pocos estudios que determinen 
valores estandarizados; Engerlmann et al. (2011) estable-
cieron valores según el grupo de edad: niños pequeños, 
escolares y adolescentes, determinando el límite superior 
normal de 5.96 kPa, 6.65 kPa y 6.82 kPa, respectivamente.

La capacidad de la et para evaluar la fibrosis hepática 
en comparación con el estándar de oro de la biopsia hepá-
tica se demostró en grandes estudios en pacientes adultos 
y se ha resumido en revisiones y metanálisis (11). Muestra 
valores de sensibilidad y especificidad cercanos al 90% en 
la detección de fibrosis avanzada. Los estudios en pacien-
tes pediátricos son limitados, sin embargo, se encontró 
que discrimina con precisión a los pacientes sin fibrosis de 
aquellos con fibrosis grave o cirrosis (15, 16, 17). 

Asimismo, la et tiene un alto rendimiento diagnós-
tico para la hipertensión portal en pacientes pediátricos, 
mostrando una sensibilidad y especificidad combinadas 
del 90% y 79%, respectivamente, y un área bajo la curva 
roc de 0.92 (18, 19). 

La elastografía por ultrasonido ha demostrado ser una 
modalidad prometedora en múltiples patologías en la po-
blación pediátrica, sin embargo, la mayoría de los estudios 
se han realizado en poblaciones adultas y no existe hasta el 
momento evidencia suficiente en pediatría. 

Elastografía por resonancia magnética (erm) 

La erm utiliza un sistema de transmisión activo-pasivo 
para generar ondas mecánicas (cortantes) en el hígado. Se 
pueden obtener imágenes de estas ondas y utilizarlas para 
crear imágenes (elastogramas) de la rigidez del tejido (20). 
La erm examina secciones enteras de hígado y, por lo 
tanto, es menos propensa a errores de muestreo y tiene una 
tasa de falla técnica baja (≤5%) (4).

Mediante el uso de erm, es posible medir tanto la 
rigidez hepática como la rigidez esplénica y evaluar de 
manera integral la fibrosis hepática avanzada/cirrosis y 
la hipertensión portal. Un estudio retrospectivo reciente 
en adultos confirmó que la rigidez hepática y la rigidez 
esplénica medidas con erm están fuertemente asocia-
das con la presencia de várices esofágicas. No obstante, la 
mayoría de los estudios se han realizado en poblaciones 
adultas y no existe hasta el momento evidencia suficiente 
en pediatría (21). 

Limitaciones 

La evaluación pediátrica de fibrosis hepática requiere 
consideraciones específicas con respecto a la composición 
corporal, la falta de cooperación para contener la respi-
ración, la necesidad de sedación en pacientes pequeños 
(<6-8 años), qué transductor usar, las diferentes causas 
de enfermedades hepáticas crónicas (epc) y posible-
mente valores de corte específicos de la enfermedad, ade-
más de ser un estudio subjetivo y operador dependiente 
(20). Aparte, la elastografía por FibroScan® requiere el 
dispositivo fabricado por Echosense™, por lo tanto, su 
disponibilidad es limitada. Asimismo, la elastografía por 
resonancia magnética es costosa y está limitada a centros 
especializados (4). 

Biopsia hepática para el diagnóstico de 
cirrosis

La histología hepática juega un papel integral en la eva-
luación de la gravedad de la fibrosis/cirrosis. Esto es fun-
damental, ya que la gravedad de la fibrosis ha sido bien 
establecida como un indicador de pronóstico para una 
variedad de enfermedades hepáticas (22).

La biopsia hepática es el estándar de oro aceptado 
para evaluar la fibrosis/cirrosis en la enfermedad hepática; 
sin embargo, tiene algunas desventajas, como alto costo, 
error de muestreo y variabilidad interobservador. Además 
es un metodo invasivo con potenciales complicaciones 
en niños, con ocurrencia de sangrado (2.8%), fuga biliar 
(0.6%) neumotórax (0.2%) y mortalidad hasta en un 0.6% 
de los casos (4, 15, 23,).

 Indicaciones 

Las indicaciones para la biopsia hepática son numerosas 
y están evolucionando a medida que se amplía el cono-
cimiento actual de las etiologías, las bases moleculares y 
las opciones de tratamiento en la enfermedad hepática 
pediátrica. En la Tabla 1 se describen algunas indicacio-
nes específicas.
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Métodos 

Se pueden utilizar diferentes técnicas para obtener tejido 
hepático, incluidas las siguientes: biopsia hepática per-
cutánea, biopsia hepática transyugular, biopsia hepática 
endoscópica guiada por ecografía y biopsia laparoscópica 
(quirúrgica) (22).

Las biopsias hepáticas percutáneas se consideran un 
método seguro y eficiente en el tiempo para obtener tejido 
hepático (17).

Para un diagnóstico preciso, se ha estimado que se re-
quieren al menos 11 tractos portales completos en adultos. 
Hasta el momento no existe evidencia suficiente en pe-
diatría (24).

Clasificación histológica de la fibrosis hepática

Existen varias clasificaciones histológicas tanto para eva-
luar la actividad necroinflamatoria como para la fibrosis: 
Knodell (hai), Metavir, Ishak, Scheuer, Batts-Ludwig. 
En realidad, cualquiera de estos sistemas puede funcionar, 

Colestasis neonatal 

Pruebas hepáticas anormales de etiología desconocida  

Hepatitis autoinmune

Colangitis esclerosante

Trastornos metabólicos del hígado
• Deficiencia de Alfa 1 antitripsina 

• Fibrosis quística 
• Colestasis intrahepática familiar progresiva 
• Trastorno de la síntesis de ácidos biliares

• Enfermedad de Wilson 
• Enfermedad por almacenamiento de glucógeno
• Trastornos de la cadena respiratoria mitocondrial 

Hemocromatosis neonatal 

Enfermedad del hígado graso no alcohólico (NAFLD)

Falla hepática aguda 

Tumores hepáticos 

Trasplante hepático 

Tabla 1. Indicaciones para la biopsia hepática. mientras exista conocimiento y acuerdo entre el clínico y 
el patólogo (25).

La escala de Metavir gradúa la fibrosis en cinco estadios: 

•	 F0: ausencia de fibrosis
•	 F1: fibrosis portal
•	 F2: fibrosis periportal
•	 F3: puentes de fibrosis entre espacios porta
•	 F4: cirrosis 

Sin embargo, esta clasificación cualitativa del grado de 
fibrosis limita la detección y cuantificación de los cambios 
observados en biopsias de seguimiento (26). 

Conclusiones 

•	 Los estudios no invasivos para la detección de fi-
brosis hepática (apri, fibrotest) son útiles para 
diferenciar fibrosis avanzada/cirrosis y no fibrosis o 
fibrosis leve. 

•	 Para la evaluación de fibrosis avanzada y cirrosis he-
pática, la elastografía y la elastoresonacia son mé-
todos no invasivos que detectan el grado de rigidez 
hepática y su correlación con hipertensión portal, sin 
embargo, se requieren más estudios en población pe-
diátrica para su validación. 

•	 La biopsia hepática establece el diagnóstico defini-
tivo de cirrosis, evalúa la gravedad y el pronóstico de 
la enfermedad y es útil para el seguimiento a la res-
puesta a un tratamiento; no obstante, al ser un pro-
cedimiento invasivo y no exento de complicaciones, 
debe individualizarse después de una investigación 
exhaustiva con métodos no invasivos que no hayan 
aclarado un diagnóstico. 
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Indicaciones y 
evaluación del 

trasplante hepático en 
el niño con cirrosis

Roberto Carlos Ortiz Galván

Introducción

El trasplante hepático (th) es el principal tratamiento de muchas hepatopatías que in-
ciden en niños. Los progresos en diferentes campos, incluida la técnica quirúrgica, una 
inmunosupresión más eficaz y un mejor control de las infecciones, permiten que en la ac-
tualidad el 90% de los niños trasplantados sobrevivan y tengan una buena calidad de vida.

El th se realiza tras reconocer la progresión de una enfermedad y la carencia de otros 
medios eficaces de tratamiento. El diagnóstico correcto de la causa de la hepatopatía, el 
conocimiento de su riesgo estadístico de ocasionar mortalidad en diferentes plazos de 
tiempo y de los datos clínicos asociados al pronóstico permiten establecer con buen crite-
rio el momento adecuado para indicar la realización del trasplante.

En el seguimiento después del trasplante pueden desarrollarse complicaciones ge-
nerales y del injerto, que siguen generalmente un patrón de aparición relacionado con el 
tiempo transcurrido desde el trasplante. Las complicaciones en los primeros meses y las 
presentadas en el seguimiento a más largo plazo son profundamente distintas y requieren 
acercamientos preventivos y tratamientos diferentes.

Indicaciones de trasplante hepático en niños

La indicación de th se realiza ante una enfermedad hepática grave no susceptible de otro 
tratamiento eficaz, cuando el trasplante puede proporcionar mejor supervivencia y calidad 
de vida que con el hígado original.

Hepatopatía “grave” es un concepto variable para cada tipo de enfermedad. Es im-
prescindible asegurar el diagnóstico etiológico correcto. Cada enfermedad tiene un acer-
camiento de tratamiento médico, en algunas de ellas total o parcialmente eficaz. Cada 
patología tiene patrones evolutivos sobre los que se establece el pronóstico vital, que es el 
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empleado para estimar la necesidad de trasplante. Algunas 
hepatopatías son difíciles de evaluar en este sentido, unas 
veces por inexperiencia debido a su baja incidencia, o por 
ser el hígado asiento de un defecto que repercute sola-
mente en otros órganos y de una manera poco previsible, 
o por no ofrecer el trasplante una garantía de que evitará 
el compromiso severo de otros órganos en el seguimiento.

Las causas que con mayor frecuencia requieren th son:

Atresia biliar extrahepática

La atresia biliar extrahepática (abe) es la enfermedad he-
pática grave infantil más frecuente. El 40% de los tras-
plantes hepáticos realizados en niños en todos los países 
se debe a esta enfermedad. La enfermedad no tratada evo-
luciona a cirrosis desde una edad muy precoz. El niño de-
sarrolla insuficiencia hepática y complicaciones derivadas 
de hipertensión portal (ascitis, hemorragia digestiva) que 
causan el fallecimiento antes del año de edad en el 90% de 
los casos. Menos del 3% de los niños sobrevive tres años.

La identificación correcta de la abe en el lactante pe-
queño (preferiblemente antes de los 60 días de edad) para 
la aplicación de un tratamiento quirúrgico cambia el pro-
nóstico de manera significativa, a expensas de un grupo de 
niños (50%) que se beneficia, mientras que en los demás 
no se conseguirá modificar la evolución (1). La cirugía 
consiste en una porto enteroanastomosis (Kasai). El mo-
mento de la cirugía es importante; el niño debe ser menor 
de tres meses de edad. El éxito posterior a la cirugía, valo-
rado en un plazo de 2-4 meses, es el “restablecimiento del 
flujo biliar”. 

La mortalidad en el primer año en los niños no operados 
y en los operados con flujo biliar ausente o escaso es tan 
elevada que hace necesario iniciar los estudios y proponer el 
trasplante hepático en cuanto haya habido un tiempo juicio-
so (dos meses) de seguimiento tras la técnica de Kasai. 

Síndrome de Alagille

La enfermedad es autosómica dominante o esporádica, 
debido a una mutación o deleción en el gen jag1 del cro-
mosoma 204, que determinará un trastorno en la diferen-
ciación de los tejidos fetales. El diagnóstico del síndrome 
de Alagille (sa) se basa en la existencia de al menos tres 
de los siguientes rasgos mayores: facies peculiar, colesta-
sis intrahepática con escasez ductal, cardiopatía (estenosis 
pulmonares periféricas, tetralogía de Fallot), defectos del 

cierre del arco posterior vertebral (vértebras en maripo-
sa) y alteraciones oculares (embriotoxon posterior). La 
forma de comienzo de la enfermedad hepática suele ser 
muy temprana, como ictericia colestásica en el lactante. 
También puede ocurrir en niños de más edad, con prurito, 
sin ictericia como síntoma que motive la consulta médica. 
La hepatopatía puede detectarse de forma incidental en 
los que se diagnostica antes de otra manifestación renal o 
cardiaca del síndrome (2, 3).

Colestasis intrahepática familiar progresiva (cifp)

Este es un grupo heterogéneo de enfermedades colestá-
sicas de la infancia, de herencia autosómica recesiva. Se 
han identificado en algunos pacientes defectos en funcio-
nes canaliculares: de una atpasa tipo p implicada en la 
translocación de aminofosfolípidos (cifp tipo 1), en la 
bomba de transporte de sales biliares o bsep (cifp tipo 
2) o en la secreción biliar de fosfolípidos por una alte-
ración en el transportador mdr3 (cifp tipo 3). En la 
práctica clínica actual no es habitual disponer de estu-
dios de secuenciación de los genes implicados en la cifp 
para un diagnóstico exacto, sin embargo, las técnicas de 
inmunohistoquímica son útiles, ya que informan de la ex-
presión de los transportadores besep, mdr3 y mrp2. En 
la mayoría de los casos, el inicio clínico sucede en la etapa 
neonatal o de lactante, con ictericia colestásica y prurito 
intenso. Actualmente el th está indicado si existe grave 
retraso estatural con colestasis causante de mala calidad de 
vida (por prurito asociado) refractaria a tratamiento mé-
dico con ursodeoxicólico y soporte nutricional. Solamente 
un 30% de los niños sobrevive con el hígado propio a los 
siete años de edad (4, 5). 

Deficiencia de alfa 1 antitripsina (alfa1-at)

La alfa1-at se codifica en el cromosoma 14 (14q31-32). 
Mutaciones en ese gen condicionan la síntesis de alfa1-
at anómala. La enfermedad hepática aparece en un 10% 
de los nacidos con genotipo zz, que son vigilados has-
ta la edad de adulto joven (6). El 70% de los casos con 
hepatopatía por deficiencia de alfa1-at presenta ictericia 
colestásica en el periodo neonatal. Con este antecedente, 
el 70% precisará th antes de la edad adulta. Los niños 
con ictericia persistente a los seis meses de edad son el 
grupo de mayor riesgo de mortalidad temprana; en ellos, 
el trasplante es necesario antes de los 3-5 años de edad. 
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En los demás casos, la indicación de trasplante se realiza 
ante hipertensión portal avanzada o signos analíticos de 
incipiente insuficiencia (6).

Hepatopatías metabólicas y otras condiciones

El th está indicado en enfermedades hepáticas de base 
genética debidas a defectos enzimáticos o en sistemas de 
transporte que originan cirrosis. La tirosinemia i puede 
responder espectacularmente al tratamiento con ntbc; el 
trasplante está indicado en niños con enfermedad hepá-
tica aguda si no existe respuesta a ntbc en seis semanas 
o si se diagnostica cuando existe ya hepatocarcinoma (7). 
En la enfermedad de Wilson, el trasplante es necesario si 
el diagnóstico se ha realizado en un contexto clínico “agu-
do” de insuficiencia hepática con hemólisis o en fase de 
hepatopatía descompensada con complicaciones que com-
prometen la vida a corto plazo; en caso contrario, puede 
restablecerse la normalidad funcional con penicilamina o 
trientina (8). El trasplante también está indicado en pa-
cientes con cirrosis debida a fibrosis quística cuando ori-
gina hipertensión portal complicada y/o malnutrición (9).

Las enfermedades hepáticas crónicas pueden debutar 
con insuficiencia hepática aguda grave, tales como las de 
origen autoinmune o algunas metabólicas como la enfer-
medad de Wilson; la posibilidad de supervivencia es mayor 
con trasplante. Hay que considerar si existen factores preci-
pitantes o agravantes que puedan ser susceptibles de trata-
miento médico y cambien la apreciación de gravedad (10).

El trasplante hepático en el fallo agudo tiene entre un 
50% y un 70% de probabilidad de supervivencia. Una for-
ma de combinar la posibilidad de regeneración hepática y 
mejorar la supervivencia es realizar un trasplante auxiliar y 
en el caso de que ocurra regeneración, el niño podrá volver 
a una vida sin inmunodepresión. Esta técnica es compleja 
y poco extendida, pero con resultados alentadores según 
la experiencia inglesa. Otros procedimientos de sostén se 
indican durante la espera hasta el trasplante, incluido am-
pliar el periodo de observación de una posible reversión, 
como la aplicación de diálisis con albúmina y el trasplante 
de hepatocitos (11). 

Contraindicaciones del 
trasplante hepático en niños

Existen muy pocas condiciones que impidan la realización 
del trasplante en niños de cualquier edad. La presencia de 

una enfermedad infecciosa grave no controlada, infección 
sintomática por el virus de la inmunodeficiencia humana 
(vih), neoplasia extrahepática y afectación neurológica 
significativa irreversible son las únicas contraindicaciones 
para el procedimiento. La posibilidad de trasplante com-
binado de otros órganos permite el tratamiento en niños 
con afecciones severas renales, intestinales, cardiacas o 
pulmonares.

Es importante realizar un diagnóstico correcto de la 
hepatopatía, pues algunas enfermedades sistémicas tienen 
manifestaciones iniciales solamente hepáticas en las que 
el trasplante hepático no estaría indicado, ya que cursan 
con participación neurológica (como las enfermedades de 
la cadena respiratoria mitocondrial, enfermedad de Nie-
mann Pick a y c, Wolman, glucogenosis tipo iv) y otras 
que se asocian a una recidiva de la hepatopatía práctica-
mente universal (como la hepatitis de células gigantes con 
prueba de Coombs positiva).

Evaluación 

Debe realizarse en todo paciente con progresión de una 
enfermedad hepática crónica y la carencia de otros me-
dios eficaces de tratamiento. El manejo debe ser multi-
disciplinario y orientado básicamente a tratar y/o frenar 
las complicaciones de la cirrosis hepática. Es de suma im-
portancia la evaluación antropométrica y la intervención 
temprana para el apoyo nutricional, ya que la desnutrición 
aumenta el riesgo de muerte en niños en lista de espera y 
es un factor de mal pronóstico en niños sometidos a th. 
El diagnóstico correcto de la causa de la hepatopatía, el 
conocimiento de su riesgo estadístico de ocasionar morta-
lidad en diferentes plazos de tiempo y de los datos clínicos 
asociados al pronóstico permiten establecer con buen cri-
terio el momento adecuado para indicar la realización del 
trasplante (11).

Cirugía de trasplante hepático pediátrico

La técnica clásica de trasplante consiste en la extracción 
del hígado enfermo con la cava retro-hepática, seguida 
del implante de un injerto completo. La reconstrucción se 
realiza con la anastomosis de la cava inferior del donante 
en sus dos extremos, superior e inferior, a la del receptor. 
La revascularización portal se efectúa mediante una anas-
tomosis término-terminal entre la vena porta del injerto y 
la del receptor. La revascularización arterial suele efectuar-
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se con la boca confeccionada con la arteria gastroduodenal 
y la arteria hepática del receptor, y el tronco celíaco del 
donante. La reconstrucción biliar en niños es casi siempre 
una hepaticoyeyunostomía en y de Roux. Alrededor del 
40% de los niños que deben someterse a th es menor de 
dos años de edad (12, 13). La técnica de trasplante con 
injerto entero precisa que el donante tenga similar edad 
y ello limita profundamente la accesibilidad. Desde 1985 
se practica la reducción del injerto, adecuar el tamaño al 
del receptor de donantes que le superan hasta seis veces 
en peso. En Estados Unidos, el 54% de los trasplantes en 
niños se realiza con injerto reducido; en nuestro centro, el 
porcentaje en los últimos cinco años fue del 56% (14).

Desde 1995, la técnica de trasplante con donante vivo 
para niños, con el empleo del segmento lateral izquier-
do del donante, es una práctica en auge (15). Frente a un 
injerto con técnica similar (split) procedente de cadáver, 
la función inicial es mejor en el injerto de donante vivo, 
aunque la evolución posterior no presenta diferencias sig-
nificativas (16). En los niños pequeños, el trasplante re-
ducido ofrece una ventaja significativa frente al trasplante 
de injerto entero, ya que disminuye el riesgo de trombosis 
arterial.

La reconstrucción biliar en niños se realiza común-
mente mediante hepaticoyeyunostomía (17). Esta recons-
trucción tiene más riesgo de favorecer una colangitis as-
cendente. La reconstrucción hepática y del colédoco tiene 
una tasa cercana al 50% de estenosis y fístula, por lo que se 
reserva para niños mayores con vía biliar no afecta por la 
enfermedad original. El trasplante dominó ha sido factible 
en algunas enfermedades metabólicas (18).

Muchas complicaciones post th guardan relación con 
los datos de la cirugía, los tiempos quirúrgicos, como la 
duración total, del periodo anhepático, de la isquemia fría 
y los volúmenes de transfusión de hemoderivados. La im-
presión buena del injerto una vez reperfundido y la ausen-
cia de hemorragia importante serán datos muy relaciona-
dos con el buen pronóstico.

Inmunosupresión

El tratamiento inmunodepresor desde el implante es la 
clave para conseguir la supervivencia del injerto y del pa-
ciente. Los medicamentos fundamentales son los fárma-
cos de acción inhibidora de la calcineurina (ciclosporina 
o tacrólimus) y los esteroides. La rapamicina (sirólimus), 
el micofenolato mofetil y los anticuerpos antirreceptor de 

il-2 (basiliximab o daclizumab) ofrecen opciones alter-
nativas (asociados a un anticalcineurínico y esteroide) de 
inmunodepresión primaria en pacientes de riesgo alto, o 
sustituye a los inhibidores de calcineurina en pacientes 
con insuficiencia renal, o si hay signos de toxicidad grave 
con los fármacos convencionales (19).

La búsqueda de un balance adecuado entre la inmuno-
depresión y sus riesgos parece concluir hacia la convenien-
cia de una inmunodepresión potente en el postoperatorio 
inmediato (inducción) y proteger al paciente de infección 
bacteriana, fúngica y viral en ese periodo. Es a un plazo 
medio y largo cuando con el conocimiento de su compor-
tamiento previo se da más importancia a la individuali-
zación y búsqueda de la inmunodepresión mínima eficaz 
(11, 14).

Resultados del trasplante

Aunque por lo que se ha expuesto se deduce la compleji-
dad del curso posterior al trasplante hepático, de la posi-
bilidad de morbilidad renal o del injerto a largo plazo, y 
del riesgo siempre presente de complicaciones graves, una 
vez pasado el postoperatorio inmediato, la calidad de vida 
y el pronóstico de estos pacientes son generalmente muy 
buenos. Sobrevivir el primer año es un factor asociado a la 
supervivencia larga, con menos del 10% de mortalidad en 
los siguientes 10 años.

Conclusión 

El th en los pacientes pediátricos es el tratamiento de 
elección para múltiples condiciones que llevan a la insu-
ficiencia hepática terminal. La mayoría de los casos co-
rresponde a niños pequeños con cirrosis biliar en quienes 
el deterioro de su estado nutricional y complicaciones 
secundarias a la cirrosis son factores de mal pronóstico; 
se requiere un manejo multidisciplinario y una evaluación 
temprana para realizar un th de forma oportuna.
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Consideraciones 
nutricionales en el 

paciente pediátrico con 
cirrosis hepática
Alejandra Consuelo Sánchez, Magali Reyes Apodaca

I. Desnutrición y sarcopenia

La prevalencia de desnutrición en el paciente con enfermedad hepática avanzada (eha) 
es alta. La desnutrición y la sarcopenia con frecuencia se presentan de forma simultánea 
y están dadas por mecanismos fisiológicos similares. La diferencia entre ellas sería que la 
desnutrición está definida como un desequilibrio de energía, proteínas y otros nutrientes, 
mientras que la sarcopenia está dada por pérdida de masa muscular, disminución de la fuer-
za y del desempeño físico (1-3). La prevalencia de desnutrición en pacientes pediátricos 
con eha se ha reportado entre el 55% y el 80% (4, 5), mientras que la prevalencia de sarco-
penia se conoce poco en la población pediátrica y es variable debido a que las definiciones 
utilizadas en los pocos trabajos que existen son diversas y, por lo general, no incluyen los 
criterios de evaluación de la función y desempeño muscular descritos en la definición de 
esta entidad. Sin embargo, las frecuencias descritas hasta ahora van desde un 23% hasta un 
40% (2, 3, 6). En pacientes adultos con cirrosis se ha descrito en una frecuencia de más del 
50%, siendo más común en hombres y en pacientes con Child Pugh mayor (7), por lo que 
podría esperarse que la sarcopenia sea aún más frecuente de lo descrito hasta ahora y que su 
prevalencia se incremente en los pacientes con cirrosis descompensada. Estos dos factores 
han demostrado un incremento significativo en la morbimortalidad del paciente con eha, 
incluyendo desde luego a aquellos con cirrosis (4).

El estado nutricio de los pacientes con eha se afecta por cuatro mecanismos principa-
les: 1) Desequilibrio metabólico. 2) Incremento del estado catabólico. 3) Pérdida de energía 
por malabsorción. 4) Falta de ingesta calórica.

1.	 Desequilibrio metabólico. Este es producido por la propia disfunción de los he-
patocitos, ocasionando alteración en el metabolismo de proteínas y aminoácidos, 
caracterizado por un incremento en el catabolismo de proteínas, de la ureagénesis 
y disminución en la síntesis proteíca y de la relación de aminoácidos ramificados/
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aromáticos. Los aminoácidos ramificados se redu-
cen porque se aumenta su utilización como fuente 
de energía y para la eliminación del amonio en el 
músculo esquelético, mientras que los aminoácidos 
aromáticos aumentan debido a la disminución del 
metabolismo por insuficiencia hepática, derivación 
portosistémica y mayor liberación de proteínas de 
degradación en el hígado y el músculo. Respecto a 
los lípidos, se incrementa la lipolisis, la oxidación de 
ácidos grasos no esterificados y la cetogénesis, y por 
último, en el metabolismo de los hidratos de carbo-
no existe una falla en la formación del glucógeno, 
con la consecuente afectación en la regulación de 
la glucosa, obligando al organismo a utilizar otras 
fuentes como los lípidos y proteínas que por cierto, 
frecuentemente son tomados de las propias reservas 
corporales para la gluconeogénesis (7, 8). 

2.	 Los factores que promueven un estado catabólico 
son el aumento en la producción de citocinas proin-
flamatorias, de catecolaminas y de amonio. La gran 
producción de citocinas proinflamatorias general-
mente es desencadenada por procesos infecciosos. 
Estas citocinas, a través de diversas vías proteolíticas 
dependientes del atp ubiquitina y factor nuclear 
κB, producen un desgaste muscular. El incremento 
en la producción de catecolaminas es originado por 
eventos de estrés intenso, como ocurre en los estados 
de choque desencadenados ya sea por una infección 
o por pérdida de volumen sanguíneo, como sucede 
en las hemorragias variceales graves. Y por último, 
la hiperamonemia asociada a la propia insuficiencia 
hepática o desencadenada por condiciones de estrés 
grave, sobrerregula la producción de miostatina, la 
cual inhibe la síntesis y favorece el catabolismo de 
la proteína muscular. Es importante mencionar que 
el catabolismo es diferente de acuerdo con el sexo; 
en las mujeres, la depleción inicial es de los depósi-
tos de grasa, mientras que en los hombres inicia con 
la masa muscular. Esto se ha descrito sobre todo en 
adolescentes y desde luego en adultos (7, 9, 10).

3.	 La pérdida de energía por malabsorción es funda-
mentalmente a expensas de las grasas, en los pa-
cientes con colestasis, en donde existe alteración en 
la síntesis o excreción biliar, alterando el proceso de 
digestión-absorción de los triglicéridos de cadena 
larga, al impedirse la formación de micelas. Otro 
mecanismo que altera el funcionamiento de las sales 

biliares en la digestión de las grasas es el incremen-
to en su desconjugación, debido al sobrecrecimiento 
bacteriano que se genera, ya sea por el uso frecuente 
de antibióticos o por la estasis del líquido intestinal 
en el asa de la y de Roux en los pacientes con atresia 
de vías biliares sometidos a una portoenteroanasto-
mosis. En algunos casos también existe malabsorción 
de macronutrimentos secundaria a la insuficiencia 
pancreática que se presenta en la desnutrición grave 
o en algunas enfermedades hepáticas de origen ge-
nético que también presentan afectación pancreática, 
como la colestasis familiar intrahepática progresiva o 
el síndrome de Alagille. Además, los pacientes cirró-
ticos con hipertensión portal también pueden cursar 
con una enteropatía perdedora de proteínas, contri-
buyendo así a la pérdida de energía (8, 9).

4.	 La limitación en la ingesta de energía se presenta 
generalmente en los pacientes hepatópatas y espe-
cialmente en los cirróticos descompensados. Las ra-
zones son las siguientes: 

•	 Anorexia ocasionada por la disminución de la gre-
lina, que es una hormona orexigénica; elevación del 
amonio y del triptofáno que estimulan la actividad 
serotoninérgica y finalmente por incremento de las 
citocinas proinflamatorias, especialmente el factor 
de necrosis tumoral alfa (tnf a) que alteran la vía 
nerviosa central del apetito.l (4, 9).

•	 Afectación del gusto producida por el uso de anti-
bióticos, deficiencia de zinc, vitamina a, manganeso 
o bien por disbiosis de la cavidad oral (8).

•	 Xerostomia también asociada a algunos medica-
mentos o procesos autoinmunes. Cuando se presen-
ta, la ingesta de alimentos secos o muy sólidos se 
dificulta mucho (4, 8).

•	 Las dietas insípidas con baja palatabilidad, ya sea por 
la reducida ingesta de sal como se recomienda en los 
pacientes con ascitis o bien en los casos con colesta-
sis, en los que se recomiendan fórmulas adicionadas 
con triglicéridos de cadena media, que en muchas 
ocasiones también contienen proteínas hidrolizadas 
que modifican de manera importante el sabor de las 
mismas (4).

•	 Saciedad temprana condicionada por la compresión 
que ejercen sobre el estómago tanto las visceromega-
lias como la ascitis, aunado a la dismotilidad que con 
frecuencia cursan estos pacientes (8-10).
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•	 Ayunos prolongados, que son frecuentes en los pa-
cientes cirróticos, indicados por complicaciones pro-
pias de la cirrosis, o bien por la realización de estu-
dios. (8-10).

Otras alteraciones fisiológicas que deben tenerse en cuen-
ta en la evaluación y manejo nutricio del paciente cirró-
tico son:

•	 El retardo en el crecimiento, el cual se explica en 
principio por la propia restricción calórico-proteíca 
y se agrava por la producción de citocinas proinfla-
matorias que ocasionan resistencia a la hormona de 
crecimiento y bloqueo de las vías que involucran el 
igf-1, además de que alteran el patrón de secreción 
de la hormona liberadora de gonadotropina, da-
ñando la respuesta endógena de testosterona y re-
tardando la progresión a la pubertad. La deficiencia 
de vitamina d, el selenio y el síndrome eutiroideo 
enfermo también afectan el crecimiento (11, 12).

•	 Incremento en el agua corporal debido a la dismi-
nución de las proteínas plasmáticas, lo que aunado 
a la vasodilatación periférica, favorece la depleción 
intravascular activando el sistema renina-angioten-
sina-aldosterona, con la consecuente secreción de 
hormona antidiurética y retención renal de sodio y 
agua (13, 14).

•	 Hiponatremia dilucional secundaria a la retención 
de agua previamente comentada, la cual debe mane-
jarse con mucho cuidado, ya que los niveles reales de 
sodio generalmente son normales o incluso elevados 
en estos pacientes. El potasio con frecuencia se en-
cuentra depletado, debido al uso de diuréticos en el 
manejo de la ascitis (9, 13, 14).

•	 Deficiencia de vitaminas, minerales y oligoelemen-
tos, asociada a la malabsorción previamente descrita, 
así como en algunos casos a pérdidas urinarias, como 
ocurre con el zinc, el cual se liga a proteínas y cuando 
estas se encuentran disminuidas, entonces se pierde 
con facilidad. El hierro puede estar bajo, sobre todo 
cuando existe pérdida por hemorragia variceal (9).

•	 Incremento en los niveles de cobre y manganeso en 
los pacientes que cursan con colestasis, ya que estos 
habitualmente son excretados en la bilis, por lo que 
se recomienda administrarlos con cautela en aque-
llos pacientes que requieran nutrición parenteral (4, 
15).

II. Evaluación nutricional del paciente 
pediátrico con cirrosis

a) Evaluación clínica

Para poder establecer un tratamiento nutricional adecua-
do en el paciente cirrótico es prioritario no solo conocer 
claramente cuál es su estado nutricio, sino identificar todas 
las características clínicas que presenta, pues algunas de 
ellas pueden ser parte de comorbilidades asociadas y tener 
una participación importante en la limitación de la ingesta 
calórica o en la pérdida de energía y otras manifestaciones 
clínicas podrían ser consecuencia de deficiencias nutricio-
nales específicas (Tabla 1) y su tratamiento tiene una re-
percusión importante en la recuperación nutricional.

b) Evaluación antropométrica 

La identificación temprana de la desnutrición en el pa-
ciente con eha es fundamental para poder realizar una 
intervención nutricional oportuna y adecuada. La evalua-
ción antropométrica es la pieza clave para ello y siempre 
deberá realizarse de forma completa, incluyendo peso, 
talla, pliegue cutáneo tricipital (pct), circunferencia me-
dia de brazo (cmb) y, en menores de 3 años, perímetro 
cefálico.

 Se recomienda utilizar los parámetros de crecimiento 
de peso para la talla (pt), talla para la edad (te), períme-
tro cefálico para la edad, así como índice de masa corporal 
(imc), de acuerdo con los estándares de crecimiento de la 
Organización Mundial de la Salud (oms) en niños me-
nores de 2 años, mientras que para evaluar el crecimiento 
entre 2 y 20 años se recomienda utilizar los parámetros 
establecidos por el Centro de Control y Prevención de 
Enfermedades (cdc, por sus siglas en inglés). Se ha esta-
blecido que un paciente presenta desnutrición grave si su 
peso para la talla se encuentra 2 desviaciones estándar por 
debajo de la mediana o bien por debajo del percentil 3 de 
cualquiera de las tablas previamente referidas, sin embar-
go, una proporción del peso para la talla menor del 85% 
puede ser una alerta de que el paciente se encuentra en 
riesgo de desnutrición. Si bien la te puede verse afectada 
por la enfermedad hepática, se debe documentar la pre-
sencia de desnutrición como antecedente para etiquetar 
la afección en la talla como resultado de una desnutrición 
crónica. Asimismo, debe evaluarse la talla blanco familiar 
en los pacientes de 5 años o más al momento de inter-
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pretar el percentil de la te. Cualquier disminución en  
los carriles de crecimiento debe orientar a que la inter-
vención nutricional no es suficiente para el paciente, por 
lo que, se deberán identificar factores socioeconómicos y 
culturales que puedan estar involucrados en la condición 
nutricional del paciente o que comprometan su seguridad 
alimentaria (5, 16). 

Una de las principales limitaciones en la evaluación 
antropométrica del paciente pediátrico con cirrosis es 
la presencia de ascitis y visceromegalias, que afectan la 
precisión del peso, por lo que nunca se deberá considerar 
como marcador único del estado nutricio. En este con-
texto, la cmb y el pct pueden ofrecen información más 
valiosa, debido a que no son afectadas por estas condicio-
nes (5, 17).

La medición del cmb es útil para evaluar cambios en el 
estado nutricional a corto y largo plazo. La oms la utiliza 
como marcador independiente para identificar desnutri-
ción aguda grave en pacientes entre 6-60 meses cuando se 
encuentra <115 mm. Asimismo, en mayores de cinco años, 
los valores z para cmb por debajo de 2 ds o del percentil 
3 en las tablas de cdc, pueden identificar a los pacientes 
con desnutrición grave (18). El pct permite realizar una 
estimación aproximada del área grasa del brazo, su medi-
ción < percentil 5, ya sea por referencia de la oms o de la 
cdc, se ha asociado a un mayor riesgo de días de estan-
cia hospitalaria en pacientes pediátricos en lista de espe-
ra para trasplante hepático. La medición del pct, con la 
técnica adecuada, permite identificar oportunamente una 
desproporción en la cantidad de masa muscular y masa 
grasa. Para determinar la composición corporal mediante 
plicometría, se deben realizar al menos cuatro mediciones 
de diferentes pliegues cutáneos; no obstante, en el caso 
de los pacientes pediátricos con cirrosis, la medición del 
pliegue suprailíaco puede tener gran variabilidad cuando 
existe ascitis, por tanto, al no ser confiable alguno de los 
pliegues, no puede estimarse la composición corporal por 
este método (5). Se ha encontrado que tanto el pct como 
la cmb pueden tener una buena correlación con la com-
posición corporal evaluada a través de métodos objetivos 
como la densitometría ósea (dexa, por sus siglas en inglés 
de Dual-energy x-ray absorptiometry). De ambas medicio-
nes, la cmb es la que más destaca con un coeficiente de 
correlación de 0.90, mientras que en el caso del pct es de 
0.67 (5, 19). El dexa consiste en la medición en el cuerpo 
completo del contenido mineral óseo, masa grasa y masa 
libre de grasa. 

Tabla 1. Signos y síntomas asociados a deficiencias 
nutricionales en el paciente pediátrico con cirrosis. 

Signo o síntoma Alteración probable

Anorexia, náusea, 
regurgitaciones, pirosis, vómito, 
disfagia, sensación de plenitud 

temprana

Enfermedad por reflujo 
gastroesofágico, esofagitis, 

dispepsia, compresión gástrica 
por visceromegalias y/o ascitis

Diarrea
Esteatorrea-ictericia

Disbiosis
Colestasis con malabsorción de 

grasas secundaria

Hematemesis o melena
Palidez

Sangrado de tubo digestivo por 
ruptura variceal

Deficiencia de hierro

Moretones frecuentes con el 
mínimo trauma, epistaxis de 

repetición o hemorragia gingival

Deficiencia de vitamina k, 
plaquetopenia por secuestro 

esplénico

Alteración en el patrón de 
sueño-vigilia, irritabilidad o 
tendencia a la somnolencia

Encefalopatía hepática

Evolución del progreso 
neurocognitivo. Historia de 

caídas frecuentes o pérdida de 
las habilidades motoras, reflejos 

osteotendinosos disminuidos 
o ausentes, debilidad de las 

extremidades, marcha atáxica, 
disfunción de la columna

Deficiencia de vitamina b12 o 
vitamina e

Fracturas frecuentes, fontanela 
anterior abierta, rosario 

torácico y arqueamiento de 
extremidades, alteraciones 

dentales

Deficiencia de vitamina d, calcio 
y fósforo

Glositis, estomatitis, queilitis Deficiencia de folatos, 
riboflavina, niacina, vitamina b 

12 y hierro

Dermatitis descamativa y 
cabello seco/

dermatitis descamativa 
periorificial

Deficiencias vitamínicas o de 
ácidos grasos esenciales/ 

deficiencia de zinc

Xantomas en manos, codos, 
rodillas y tobillos

Dislipidemia

En el abdomen, red venosa 
colateral en cabeza de medusa, 
esplenomegalia y ascitis, edema 

de extremidades

En el paciente hepatópata, 
sugiere fibrosis hepática 

avanzada y muy probablemente 
disfunción hepática grave con 

hipoalbuminemia



51

capítulo 5

La bioimpedancia eléctrica es otro de los métodos que 
permiten evaluar la composición corporal y tiene buena 
concordancia con el dexa. En la población pediátrica, no 
obstante, la precisión de este método está estrechamente 
relacionada con los líquidos corporales del sujeto, por lo 
que, en pacientes cirróticos con ascitis, puede ser impre-
ciso.

Estos métodos diagnósticos son muy costosos y se re-
quieren equipos especializados. En pacientes pequeños no 
es factible realizarlos, porque se necesita la cooperación 
del enfermo. Por estas razones, la posibilidad de realizar 
el monitoreo nutricional a través de ellos es poco factible 
en la mayoría de los centros de atención médica (16-19).

En relación a la identificación de la sarcopenia, aún no 
están del todo establecidos los criterios para definirla en 
población pediátrica. La identificación de la masa muscu-
lar pudiera evaluarse a través del dexa, resonancia mag-
nética (rm) o tomografía computada (tc). Aunque no se 
ha establecido con precisión cuál es la mejor área a evaluar, 
la mayoría de los trabajos establecen que el área muscular 
a la altura de la tercera vértebra lumbar podría correlacio-
nar con la composición corporal completa. Utilizando el 
dexa la evaluación de la masa magra apendicular pudiera 
ser un buen indicador para la sarcopenia, sin embargo, en 
pacientes pubertos, la sarcopenia puede ser sobreestimada 
en hombres y subestimada en mujeres, por lo que se ha su-
gerido que la edad y el género podrían tener una influencia 
en la interpretación de sarcopenia con este método (3, 15).

La evaluación de la función muscular es parte impor-
tante del diagnóstico de sarcopenia y en pediatría los mé-
todos para su evaluación aún son heterogéneos.

Hasta ahora solo existe un trabajo que ha utilizado un 
dinamómetro para la evaluar la fuerza muscular en niños 
escolares, como parte del diagnóstico de sarcopenia (6).

 Finalmente, se recomienda evaluar periódicamente a 
todo paciente con eha con desnutrición grave, especial-

mente a los cirróticos descompensados. La antropometría 
deberá realizarse dos veces por semana o al menos dos 
veces al mes para asegurar que la intervención nutricio-
nal sea efectiva y, en caso necesario, realizar los ajustes a 
la dieta de forma oportuna. Los pacientes con un com-
promiso nutricional moderado o leve deberán contar con 
una evaluación antropométrica al menos cada tres meses. 
Siempre deberá tenerse en cuenta que la depleción de la 
masa muscular es altamente sugestiva de sarcopenia (17).

Conclusiones

•	 Los factores que afectan el estado nutricio del pa-
ciente pediátrico con cirrosis son múltiples y van 
desde las limitaciones en la ingesta  de nutrimentos,   
pasando por la alteración en el metabolismo ener-
gético, así como de los macro y micronutrimentos, 
y terminando con la pérdida de energía por malab-
sorción. 

•	 La identificación oportuna de estos factores , de la 
condición nutricional en la que se encuentra a través 
de una antropometría completa, desde la primera 
evaluación clínica del paciente y de las características 
clínicas que sugieran deficiencias específicas de vita-
minas o minerales, permitirá establecer un manejo 
nutricional completo y adecuado, teniendo en cuen-
ta que de preferencia, debe evitarse la desnutrición o 
sarcopenia y en caso de que ocurran deberán tratarse 
lo antes posible ya que la  morbimortalidad se incre-
menta significativamente cuando se presentan estas  
dos entidades. 

•	 Se ha demostrado que los pacientes cirróticos en lis-
ta de espera para trasplante hepático, tienen mayor 
oportunidad de llegar a ser trasplantados y de tener 
una mejor evolución postrasplante, si su estado nu-
tricio es adecuado.
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Manejo nutricional del 
paciente pediátrico con 

cirrosis hepática
Magali Reyes Apodaca, Alejandra Consuelo Sánchez

Introducción 

En el capítulo anterior, se ha explicado detalladamente los mecanismos por los cuales un 
paciente cirrótico desarrolla desnutrición y sarcopenia. Así mismo se ha enfatizado en la 
importancia de revisar y analizar todos los factores que afectan el estado nutricio de estos 
pacientes y la relevancia de realizar una evaluación nutricional completa. En este capítu-
lo se  ofrecerá al lector los principales aspectos de los requerimientos de macro y micro 
nutrimentos esenciales para mantener un adecuado estado nutricional en el paciente pe-
diátrico con cirrosis hepática.

Requerimientos energéticos 

La estimación de los requerimientos energéticos en pediatría es uno de los principales 
retos, ya que son dinámicos debido a las diferentes etapas del crecimiento. En el caso de 
los pacientes pediátricos con cirrosis, este reto es aún mayor dadas todas las alteraciones 
metabólicas que presentan.

El aporte calórico adecuado se asocia a la buena repuesta clínica del paciente. Ideal-
mente, los requerimientos energéticos se estiman mediante calorimetría indirecta, consi-
derada el estándar de oro. Este método permite la medición del gasto energético a través 
de la cuantificación del consumo de oxígeno y la producción de dióxido de carbono. No 
obstante, no todos los centros de atención médica cuentan con este recurso y por eso se 
sugiere iniciar con los requerimientos de energía establecidos por la Organización Mun-
dial de la Salud (oms) de acuerdo con el sexo y la edad, para luego realizar los ajustes 
correspondientes según la evolución nutricional (1, 2).

Las fórmulas predictivas para estimar los requerimientos energéticos, como Schofield, 
no son adecuadas para pacientes pediátricos con enfermedad hepática avanzada (eha) y 
mucho menos en enfermos con cirrosis, ya que tienen un alto grado de variación en com-
paración con la calorimetría indirecta y pueden subestimar los requerimientos de energía, 
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al no considerar el estado hipercatabólico del paciente, por 
lo que su uso para establecer la meta calórica puede propi-
ciar desnutrición (1-3).

Se ha identificado que, en pacientes pediátricos con 
eha, los requerimientos de energía se incrementan en-
tre un 127% y un 150%, respecto a los requerimientos en 
niños sanos (3).  

Uno de los principales retos para mejorar y mantener 
el estado nutricional del paciente pediátrico con cirrosis es  
cubrir el elevado aporte calórico. Estos pacientes tienen 
diversas alteraciones que comprometen la ingesta alimen-
taria, lo que dificulta alcanzar la meta calórica, sin embar-
go, lograrla siempre debe considerarse una prioridad. 

Cuando la meta calórica no se alcance en las dos pri-
meras semanas o como máximo cuatro del inicio de la in-
tervención nutricional y tampoco haya evolución antropo-
métrica, se deberá considerar el inicio de la alimentación 
enteral a través de una sonda nasogástrica o transpilórica, 
idealmente de algún material suave como el silicón para 
evitar el daño de la mucosa esófago-gástrica, con el objetivo 
de asegurar la meta energética. La vigilancia estrecha de su 
evolución nutricional es fundamental para hacer los ajustes 
en el aporte energético de una forma dinámica y oportuna, a 
fin de promover la recuperación nutricional (1, 3, 4).

Requerimientos de proteína

El requerimiento proteico del paciente pediátrico es va-
riable y tiene una estrecha relación con su crecimiento y 
ganancia ponderal. A esto se suman las alteraciones en el 
metabolismo de las proteínas, lo que incrementa los reque-
rimientos en el paciente cirrótico. Se ha sugerido iniciar 
con las recomendaciones de la oms de acuerdo con el sexo 
y la edad, no obstante, se ha identificado que los pacientes 
con cirrosis pueden requerir entre 2-4 g/kg de proteína to-
tal para asegurar el crecimiento y el desarrollo (5-6).

Es importante considerar que los pacientes con asci-
tis pueden tener pérdidas de proteínas por fugas al tercer 
espacio, por evacuaciones o por orina, por lo que la esti-
mación del aporte proteico debe considerar estas pérdi-
das, además de asociarlo con la evolución nutricional del 
paciente (3, 4).

No se recomienda realizar restricción de proteínas en 
pacientes pediátricos con eha, incluso en aquellos con ci-
rrosis. En caso de un episodio de encefalopatía hepática, 
con niveles de amonio entre 150-200 μMol/l, los cuales 
representan un riesgo mayor de edema cerebral, se podrá 

considerar suspender o disminuir el aporte proteico du-
rante un periodo máximo de 48 horas. La disminución del 
aporte proteico no justifica la reducción el aporte energé-
tico; siempre se debe cubrir plenamente la meta energética 
para evitar el catabolismo y la exacerbación de la encefa-
lopatía (3, 5, 7, 8).  

Los suplementos orales de aminoácidos de cade-
na ramificada (aacr), compuestos por valina, leucina e 
isoleucina, han mostrado ser efectivos en el manejo de la 
encefalopatía hepática en adultos, dado que escapan al ca-
tabolismo hepático en el primer paso y su eliminación se 
produce principalmente a través del músculo esquelético. 
En pediatría, este efecto no se ha demostrado, sin em-
bargo, existen dos estudios que sugieren que el uso de los 
aacr  favorecen el incremento de peso y de la masa libre 
de grasa, por lo que, en conjunto con un aporte energético 
apropiado, podrían contribuir a la recuperación nutricio-
nal de los pacientes pediátricos con cirrosis (3, 9).

 
Aporte de hidratos de carbono

Debido a las alteraciones en el metabolismo de los hidra-
tos de carbono es importante en los pacientes con eha 
realizar un monitoreo estrecho de la glucosa, así como 
asegurar una adecuada ingesta de hidratos de carbono y 
evitar ayunos prolongados. Los pacientes lactantes con 
eha presentan un mayor riesgo de hipoglucemias, por lo 
que ocasionalmente puede ser necesario utilizar una sonda 
nasogástrica para ofrecer alimentación enteral con un flujo 
constante de glucosa con el objetivo de evitar hipogluce-
mias. En pacientes escolares se pueden establecer perio-
dos de ayuno máximo de cuatro horas para favorecer una 
adecuada regulación de la glucosa (3, 10). En pacientes 
adultos con cirrosis se ha demostrado que una colación 
nocturna con aporte de hidratos de carbono mejora el me-
tabolismo proteico y el balance nitrogenado. 

Idealmente, el aporte energético a través de hidratos 
de carbono debe ser entre el 50% y el 60%, cuidando que 
la cantidad de azúcares simples sea menor del 10% de los 
requerimientos estimados (1, 3).

Aporte de grasas	

Las grasas son los alimentos que proveen el mayor aporte 
calórico y son ideales para incrementar la densidad energéti-
ca de los alimentos, lo que es de gran utilidad en los  pacien-
tes pediátricos con cirrosis que presentan saciedad temprana. 
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La proporción de grasas de la dieta deberá ser como la 
de una dieta normal, de un 25% a un 30% del aporte ener-
gético estimado. El uso de triglicéridos de cadena media 
(tcm) se recomienda en los pacientes con malabsorción 
intestinal asociada a colestasis. Los tcm no requieren el 
proceso de solubilización de las sales biliares y pasan di-
rectamente a la circulación portal, por lo que se absorben 
prácticamente en su totalidad, siendo una excelente herra-
mienta para incrementar el aporte energético, sobre todo 
en aquellos enfermos con desnutrición grave (11). 

El aporte recomendado de tcm oscila del 30% al 70 
% del total de las grasas, con la finalidad de no eliminar los 
triglicéridos de cadena larga (tcl), que proporcionan áci-
dos grasos esenciales (age). Se debe vigilar la proporción 
de tcm/tcl, ya que aportes mayores al 80% de tcm del 
total de las grasas incrementan el riesgo de deficiencia de 
age, principalmente en lactantes que utilicen fórmulas 
que ya están enriquecidas con tcm. Algunas vitaminas 
liposolubles pueden permanecer en niveles subóptimos 
debido a la deficiencia de age (3, 11).

Vitaminas y minerales 

La deficiencia de vitaminas liposolubles se presenta entre 
el 20% y el 35%, principalmente en aquellos que cursan 
con colestasis, y cuanto más grave sea ésta, mayor será el 
grado de malabsorción (11).

Vitamina a

La deficiencia de vitamina A, en pacientes con colestasis, 
ocurre por la reducción intraluminal de la bilis que limi-
ta la hidrolisis de los esteres de retinol a retinol y la for-
mación de micelas para la absorción. Los transportadores 
de vitamina también pueden verse afectados en pacientes 
con cirrosis por alteraciones en la síntesis de proteínas. La 
suplementación sugerida en pacientes pediátricos  es de 
5000 UI <10 kg y 10,000 UI al día en >10 kg (11, 12).

Vitamina d 

La deficiencia de vitamina d está condicionada por el gra-
do de malabsorción del paciente, sobre todo si presenta 
colestasis, además, la gravedad de la enfermedad hepática 
puede afectar la hidroxilación de vitamina d. Otros facto-
res que pueden contribuir a su deficiencia son la ingesta 
insuficiente y la baja exposición solar (1, 11). 

Más del 50% de los pacientes pueden cursar con de-
ficiencia de vitamina d. Se ha observado que al menos el 
28% de los niños con enfermedad hepática crónica per-
sisten con insuficiencia a pesar de la suplementación. De 
ahí que monitorizar los niveles de vitamina d de manera 
rutinaria permitirá identificar oportunamente niveles su-
bóptimos que afecten la salud mineral ósea. 

Idealmente, la suplementación debe realizarse con vi-
tamina d3, ya que tiene una mejor absorción. De acuerdo 
con los niveles séricos de 25-OH-vitamina d, se puede se-
guir el siguiente esquema: <10 ng/ml: 5000 UI/día, 11-19 
ng/ml: 4000 UI/día, 20-29 ng/ml: 3000 UI/día. En el caso 
de pacientes <40 kg, la dosis recomendada será de 120-
200 UI/kg. El esquema anterior estará condicionado al in-
cremento en los niveles séricos. Algunos pacientes pueden 
requerir dosis mayores o dosis intramusculares (1, 3, 11).

Vitamina e

El 77% de los pacientes con colestasis presenta deficien-
cia de vitamina e. Más allá de los marcadores séricos, se 
recomienda prestar atención a los síntomas neurológicos, 
como neuropatía periférica, miopatía o disfunción espi-
nocerebelar. La presentación hidrosoluble d-α-tocoferol 
polietilenglicol 1000 succinato (tpgs), al no requerir sa-
les biliares para su absorción, ayuda a la rápida reversión 
de la deficiencia y a reducir el riesgo de complicaciones 
neurológicas, a excepción de la disfunción espinocereblear 
(3, 11, 13).

Las dosis sugeridas para pacientes pediátricos con 
eha: 15-25 UI/kg/día o 50-400 UI/día, de preferencia 
con tpgs. Cualquier modificación de la dosis deberá 
acompañarse de una respuesta clínica o normalización de 
los niveles séricos (3).

Vitamina k 

En el paciente con cirrosis es fundamental, ya que tiene un 
papel esencial en la coagulación. Factores de coagulación 
ii, vii, ix y x son dependientes de la vitamina k. Tam-
bién participa en la homeostasis de calcio al ser cofactor 
del gamma-glutamil carboxilasa. La vigilancia constante 
de los tiempos de coagulación en pacientes con riesgo de 
sangrado es esencial para identificar deficiencia de vitami-
na k (1, 3, 11).

La dosis recomendada de vitamina k es de 2.5-5 mg/
día de 2-7 veces por semana. En los pacientes con coles-
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tasis que pueden tener malabsorción de esta vitamina se 
sugiere su administración intravenosa en dosis de hasta 
10 mg/día (3). 

Minerales

En relación al aporte de minerales, se deberán cubrir las 
recomendaciones para la edad. Los pacientes pediátricos 
con cirrosis tienen riesgo de presentar deficiencia de mi-
nerales, debido a factores como la reducción de la ingesta 
alimentaria, alteraciones en la función o estructura de la 
microbiota, así como la malabsorción. 

Pacientes con suplementación de vitamina d deben 
tener un aporte extra de calcio para evitar hipocalcemia 
secundaria en el incremento de la mineralización ósea. El 
aporte sugerido de calcio elemento es de 25-100 mg/kg/
día (3, 11).

Situaciones especiales de alimentación

Alimentación enteral 

Es recomendable que los pacientes con cirrosis puedan 
cumplir los requerimientos energéticos estimados me-
diante dieta sólida, no obstante, por diferentes causas, 
ocasionalmente no es factible que se cumpla, pero el com-
promiso del estado nutricional se incrementa cuanto más 
se espera a que el paciente alcance la meta calórica. Bajo 
estas circunstancias, el uso de alimentación enteral me-
diante vía oral o por sonda, preferentemente nasogástrica 
o transpilórica, se deberá considerar para ofrecer una dieta 
con alta densidad energética, 1-1.5 kcal/ml hasta que se 
observe una recuperación nutricional (3, 6).

La intervención con nutrición enteral también deberá 
considerarse en pacientes con una cmb < percentil 5 y 
en aquellos con dificultad para cubrir sus requerimientos 
estimados. Se puede administrar de manera continua, in-
termitente o en bolos (5).

Nutrición parenteral total 

El uso de nutrición parental total (npt) es el último paso 
para lograr la recuperación nutricional. Aunque el impacto 
de la npt no ha sido claramente demostrado en los pa-
cientes con cirrosis, es la intervención más viable cuando 
la dieta sólida y la alimentación enteral no han sido efecti-
vas en el proceso de recuperación nutricional y en aquellos 

pacientes con contraindicación de la vía enteral/oral. Un 
estudio realizado en pacientes pediátricos con atresia de 
vías biliares identificó que la ntp puede ayudar a norma-
lizar el peso, cmb y pct (3, 14).

El uso de npt puede verse con mayor frecuenciapue-
de verse con mayor frecuencia en pacientes hospitalizados 
por complicaciones de cirrosis o bien si tienen contrain-
dicación de la vía oral o enteral durante más de 72 horas. 
Es recomendable iniciar npt con el objetivo de evitar el 
deterioro nutricio debido al ayuno prolongado (14).

Restricción de sodio en paciente pediátrico con 
cirrosis 

La presencia de ascitis es una de las principales complica-
ciones en el paciente pediátrico con cirrosis. Estos casos 
son manejados de manera rutinaria con diuréticos y dieta 
de restricción de sodio (6).

Una de las principales desventajas de la dieta hipo-
sódica  (<2 mEq/kg/día) es que compromete la ingesta 
energética por la palatabilidad, es por eso, que la restric-
ción de sodio solo deberá considerarse en aquellos pa-
cientes con datos clínicos de ascitis descompensada o 
edema generalizado (6, 10).

En pacientes cirróticos compensados es posible hacer 
una recomendación general para limitar la ingesta de ali-
mentos muy altos en sodio, como embutidos, enlatados o 
encurtidos (10).

Conclusiones

•	 El cumplimiento de las metas nutricionales en el 
paciente pediátrico con cirrosis hepática deben de 
ser una prioridad en la vigilancia del estado nutri-
cional, es importante recalcar que las necesidades 
energéticas pueden variar en relación al estado de 
compensación de la cirrosis  y de las complicacio-
nes agregadas, por lo que su identificación oportu-
na es imprescindible para realizar la intervención 
nutricional en tiempo y forma, cualquier modifica-
ción de la dieta debe ir de la mano con la evolución 
antropométrica. 

•	 Esta vigilancia deberá ser más frecuente en aquellos 
pacientes con desnutrición grave, con el objetivo de 
identificar condiciones especiales que requieran el 
uso de nutrición enteral o nutrición parenteral to-
tal.  
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Definición 

La encefalopatía hepática (eh) es una complicación frecuente y una de las manifesta-
ciones más debilitantes de la enfermedad hepática, ya que afecta severamente la calidad 
de vida de los pacientes y de los cuidadores (1). Se define como una disfunción cerebral 
representada por un amplio espectro de manifestaciones neurológicas y psiquiátricas no 
específicas, condicionada por insuficiencia hepática aguda, crónica y/o shunt portosis-
témico. Dichas manifestaciones van desde alteraciones subclínicas hasta el coma y debe 
excluirse cualquier enfermedad extrínseca (2, 3, 4, 5).

Se reporta una prevalencia en niños cirróticos entre el 30% y el 40%. En pacientes 
con encefalopatía hepática de cambios mínimos (ehm), los datos aún son insuficientes, 
aunque se reporta que puede llegar a ser hasta de un 50% (1, 5) .

El riesgo para el primer episodio de eh evidente (ehe) a cinco años del diagnóstico 
de cirrosis se presenta entre el 5% y el 25%; depende de la presencia de los factores de 
riesgo asociados. A partir del primer evento, el riesgo acumulado al año es del 40%. En 
eh recurrente (ehr), después del tratamiento con lactulosa existe un riesgo acumulado 
en seis meses del 40% (1, 6-9).

 Los estudios de cohortes basados en pacientes cirróticos con ehe tienen un tiempo 
de sobrevida media de pocos meses, incrementándose hasta dos veces su riesgo de morta-
lidad durante un año, al compararse con los pacientes cirróticos sin eh (1, 2).

 Sus manifestaciones clínicas son muy variadas y van desde alteración en la atención, 
memoria, velocidad psicomotora, habilidad visuoespacial, cambios en la personalidad, 
apatía, desinhibición, alteraciones en la conciencia y función motora, alteración en el ci-
clo vigilia-sueño, desorientación en el tiempo y el espacio, comportamiento inadecuado, 
agitación-somnolencia, estupor y finalmente coma (1, 2, 4).
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Clasificación

La eh se puede dividir en:  

a.	 eh Evidente (ehe): cuando se presentan anormali-
dades neurológicas y psiquiátricas. 

b.	 eh de cambios mínimos (ehm): sin presencia de 
manifestaciones clínicas detectables, pero con prue-
bas neuropsiquiátricas, neurológicas o electrofisioló-
gicas anormales (2, 5).

Los grados de encefalopatía definidos con los Criterios 
de West Haven (whc) que se usan para categorizar la 
ehe no son reproducibles entre los observadores, de ahí 
que nuevas clasificaciones hayan sido desarrolladas con 
resultados más exactos para valorar la eh de manera com-
plementaria y utilizar la escala de coma de Glasgow modi-
ficada para valorar a los lactantes o preescolares (2, 5, 10).

La eh se puede clasificar de acuerdo con los siguientes 
cuatro factores: 

Factor I. Enfermedad hepática subyacente

•	 Tipo a: resultante de falla hepática aguda.
•	 Tipo b: resultante de bypass portosistémicos.
•	 Tipo c: resultante de cirrosis.

Las manifestaciones de los dos últimos son similares, a 
diferencia del tipo a, donde los hallazgos son asociados al 
incremento de la presión intracraneal y el riesgo de her-
niación cerebral aumentado (1, 3, 4, 5).

Factor II. Gravedad de las manifestaciones 

Ver Tabla 1: whc y descripción clínica; también se utiliza 
para propósitos clínicos y de investigación (1, 3-5).

Factor III. Tiempo de presentación

•	 eh episódica: más de seis meses desde el último 
evento de eh.

•	 eh recurrente: intervalo de seis meses o menos des-
de el último evento de eh.

•	 eh persistente: la alteración de la conducta siempre 
está presente, existiendo recaída de síntomas de eh 
(1, 3-5).

Factor IV.  Presencia de factores precipitantes

•	 Sin factores precipitantes.
•	 Con factores precipitantes: son identificados en casi 

todos los episodios (infecciones, sangrado del tubo 
digestivo, sobredosis de diuréticos, desórdenes elec-
trolíticos, constipación) (1, 3-5).

Estudios para el diagnóstico

El diagnóstico debe ser de exclusión. Se tienen que des-
cartar otras causas de disfunción cerebral, ya que produce 
un amplio espectro de manifestaciones neurológicas y psi-
quiatricas no específicas. En la ehm se alteran las pruebas 
orientadas a la atención, la memoria de trabajo, la veloci-
dad psicomotora y la capacidad visuoespacial, así como las 
medidas electrofisiológicas y otras medidas cerebrales fun-
cionales. Cuando progresa se presenta apatía, irritabilidad, 
desinhibición, alteraciones de la función motora, asterixis 
(puede estar presente en otras patologías como uremia; no 
es patognomónico de encefalopatía hepática) y alteración 
del estado de alerta, del ciclo sueño-vigilia, desorientación 
en el tiempo y espacio así como un inapropiado comporta-
miento y estado de confusión agudo con agitación o som-
nolencia, estupor y finalmente coma (1, 3-5, 11).

En pacientes no comatosos se presentan anormalida-
des motoras como hipertonia, hiperreflexia, Babinski po-
sitivo y los reflejos osteotendinosos profundos pueden es-
tar disminuidos o ausentes en pacientes en coma, aunque 
puede haber signos piramidales. Disfuncion extrapirami-
dal, hipomimia, rigidez muscular, bradicinesia, hipocine-
sia, habla lenta y monótona, temblor tipo parkinsoniano y 
discinesia, además de disminución de movimientos volun-
tarios son hallazgos comunes (1, 3-5, 11).

Las pruebas clínicas para ehm se pueden dividir de 
dos tipos: psicométricas y neurofisiológicas. Se pueden 
incorporar a un protocolo para la evaluación clínica de pa-
cientes con cirrosis de manera rutinaria (11-13). 

a.	 Prueba de conexión numérica (pcn). La pcn o de 
trazabilidad se ha realizado durante muchos años y 
es fácil de administrar en un entorno clínico. Las 
medidas repetidas pueden indicar una respuesta al 
tratamiento o una progresión. Cuando la prueba se 
administra repetidamente puede haber un efecto de 
“entrenamiento”, aunque el resultado de esto sobre la 
confiabilidad no está claro (11-15).
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b.	 Score o puntuación psicométrica de encefalopatía 
hepática (Psychometric Hepatic Encephalopathy 
Score, phes). Comprende una batería de cinco 
test de lápiz y papel: test de conexión numérica a 
y b, claves de números, puntos seriados y trazado 
de líneas. Evalúa la atención, exactitud y velocidad 
motriz, percepción visual, orientación y construcción 
visuoespacial, concentración y, en menor medida, la 
memoria. El phes presenta una sensibilidad del 
96% y especificidad del 100% para eh grado I (14-
16). Además de la valoración de un puntaje total, se 
sugiere que un desempeño inferior a dos desviacio-
nes estándar de la media, controlado por edad y nivel 
educacional, en al menos dos de los cinco test, tam-
bién constituye diagnóstico de ehm; la limitación 

incluye el tiempo necesario para completar los cinco 
elementos (11, 12). 

c.	 Test de frecuencia crítica de parpadeo (Critical Flic-
ker Frecuency, cff). Produce una estimulación in-
trafoveal con un diodo luminoso, mide la frecuencia 
a la que una fuente de luz parpadeante se percibe 
como una luz continua; en la eh, se percibe que esto 
ocurre a una frecuencia más baja. La frecuencia de 
onda de la luz se inicia a 60 Hz con una disminución 
progresiva hasta 25 Hz. El paciente debe pulsar un 
botón en el momento en que deja de percibir la luz 
como continua y la observa parpadeante (17).

d.	 El tiempo de reacción continua (the Continuous 
Reaction Time, crt). Se basa en el registro repe-
tido del tiempo de reacción motora (presionando 

CLÍNICA DESCRIPCIÓN CRITERIOS COMENTARIOS

Mínima Asintomático Alteraciones en pruebas psicométricas 
y neuropsicológicas que exploran 

la velocidad psicomotora, 
funciones ejecutoras o alteraciones 

neurofisiológicas. 
Sin evidencia clínica de cambios 

mentales.

Resultados anormales de 
pruebas neurofisiológicas 

y psicométricas sin 
manifestaciones clínicas.

No existen criterios 
universales con los 

estándares locales y la 
experiencia requerida para 
el diagnóstico es limitada.

Grado I Asintomático Carencia de convivencia trivial.
Euforia o ansiedad.

Atención corta.
Deterioro en la suma/resta.

Alteración del ritmo del sueño.

Desorientación en tiempo y 
espacio, deterioro conductual 
y cognitivo manifestado por el 
cuidador y corroborado por el 

médico.

Los hallazgos clínicos 
usualmente no son 

consistentes.

Grado II Sintomático Letargia o apatía.
Desorientación en el tiempo.

Cambio de personalidad.
Comportamiento inapropiado.

Dispraxia y asterixis.

Desorientación en el tiempo
(al menos tres de las preguntas 

son erróneas: día del mes, de 
la semana, año, estación del 
año) +/- los otros síntomas 

mencionados.

Los hallazgos clínicos son 
variables, pero consistentes 

hasta cierto punto.

Grado III Sintomático Somnolencia o estado semiestuporoso.
Respuesta a estímulos.

Confusión.
Grado desorientación.

Comportamiento extraño.

Desorientación también en el 
espacio. Al menos tres de las 
preguntas son erróneas: lugar, 

ciudad, estado, país.

Los hallazgos clínicos son 
consistentes hasta cierto 

punto.

Grado IV Sintomático Coma. No responde al dolor. Estado comatoso.

Tabla 1: Criterios de West Haven y descripción clínica.

Tomada de: Vilstrup H, Amodio P, Bajaj J, Cordoba J, Ferenci P, Mullen KD, Weissenborn K, Wong P. Hepatic encephalopathy in chronic liver disease: 2014 Practice Guideline by 
the American Association for the Study of Liver Diseases and the European Association for the Study of the Liver. Hepatology. 2014 Aug;60(2):715-35. 
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un botón) a los estímulos auditivos (a través de au-
riculares). Es una prueba de concentración y proce-
samiento cerebral; no será adecuado para pacientes 
con problemas de audición. El resultado de la prueba 
puede diferenciar entre deterioro cerebral orgánico y 
metabólico (1, 11-15).

e.	 Test de Control Inhibitorio (Inhibitory Control 
Test, ict). Evalúa la atención sostenida, la capacidad 
de inhibir respuestas y la memoria de trabajo. Se pre-
sentan en una pantalla distintas letras a un intervalo 
de 500 milisegundos, con las letras “x” e “y” entre 
ellas. Se instruye al paciente para que responda solo 
cuando estas dos letras aparecen de forma alternante 
(constituyendo los blancos) y evitarlo cuando apare-
ce repetida (señuelos). Un desempeño deficiente se 
caracteriza por baja respuesta ante los blancos y alta 
ante los señuelos (1, 13, 14).

f.	 La prueba de Stroop. Evalúa la velocidad psicomo-
tora y flexibilidad cognitiva por la interferencia entre 
el tiempo de reacción de reconocimiento a un campo 
de color y un escrito nombre del color. En el caso del 
software de aplicaciones para un teléfono inteligente 
o tableta, con base en la prueba, se ha demostrado 
que identifica trastornos cognitivos funcionales en la 
cirrosis en comparación con la prueba de papel y lá-
piz. Diseñada en la década de 1930, se ha encontrado 
útil para el diagnóstico de eh, su limitante es que se 
basa en que los pacientes tengan una alfabetización 
para realizarla (11-15).

g.	 Evaluación Conductual de la Función Ejecutiva 
(Behavior Rating Inventory of Executive Function, 
Second Edition, brief-2). Es una encuesta validada 
del funcionamiento ejecutivo, incluye 86 elementos 
que consultan los comportamientos de la vida diaria 
relacionados con el funcionamiento ejecutivo y, por lo 
general, los padres tardan 15 minutos en completarlo. 
Las puntuaciones más altas indican mayores dificul-
tades con la función ejecutiva (1, 3, 11).

Laboratorio y gabinete

Niveles de amonio

En pacientes con cirrosis, presencia de colaterales porto-
sistémicas, sarcopenia y posible disfunción renal comór-
bida limita el metabolismo y la excreción del amoníaco, lo 
que conduce a un edema cerebral con mal funcionamiento 

de los astrocitos y al desarrollo de eh (11, 14, 15, 18). Los 
niveles altos de amonio en sangre por sí solos no agregan 
ningún valor diagnóstico, estadístico o pronóstico en pa-
cientes con eh; no son particularmente útiles en el diag-
nóstico o manejo de ehm (11, 14).

Electroencefalografía (eeg)

El eeg puede detectar cambios en la actividad cerebral 
cortical en todo el espectro de la eh sin la cooperación 
del paciente, donde se observa enlentecimiento de la 
frecuencia, desincronización de la actividad dominante, 
disminución de actividad en las bandas θ y/o δ y aparición 
de ondas trifásicas. Se ha descrito una sensibilidad entre 
el 83% y el 100% en pacientes con ehe y alteraciones del 
8% al 40% de pacientes cirróticos sin déficit clínicamente 
evidente, pudiendo corresponder a manifestaciones de 
ehm. En la ehm, estas alteraciones en el patrón de eeg 
y también en potenciales evocados se han asociado a anor-
malidades en el phes y asimismo un rol pronóstico con 
mayor riesgo de desarrollo de ehe y menor supervivencia 
(11, 19).

Tomografía (tc), resonancia magnética (rm) y 
gammagrafía cerebral (scan)

No existe ningún método de imagen científicamente pro-
bado que pueda diagnosticar la eh (15, 16). La tc no 
aporta información de diagnóstico o de clasificación, sin 
embargo, el riesgo de hemorragia intracerebral aumenta al 
menos cinco veces en este grupo de pacientes y los sínto-
mas pueden ser indistinguibles, por lo que un examen de 
imagen cerebral suele ser parte del estudio diagnóstico de 
la eh por primera vez y ante la sospecha clínica de la otra 
patología (15, 16, 19). 

Métodos dinámicos con neuroimágenes como la rm 
con espectroscopia para la evaluación de ciertos meta-
bolitos (glutamina, glutamato y mioinositol), la tc por 
emisión de fotón único y de positrones permiten eviden-
ciar alteraciones anatómicas, metabólicas y también de la 
composición de los tejidos o demostrar alteraciones en 
los flujos sanguíneos cerebrales, áreas con atrofia, edema e 
hiperintensidad de núcleos subcorticales en pacientes sin 
ehe (1, 17, 18).

 Las anomalías en la sustancia blanca del cerebro, 
como el edema de bajo grado y las alteraciones estructu-
rales, han sido bien reveladas en ehm mediante imágenes 
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de rm y scan cerebral, lo que sugiere que pueden ser 
útiles para caracterizar los biomarcadores potenciales con 
tensor de difusión del cerebro y los mapas de difusividad 
media (dm) y anisotropía fraccionada (fa), además de 
que podemos evaluar la velocidad y la precisión para reali-
zar una tarea de memoria de reconocimiento de dígitos de 
creciente complejidad con dichos métodos (1, 16, 19, 20). 

Conclusiones

•	 La eh es una disfunción cerebral representada por 
un amplio espectro de manifestaciones neurológicas 
y psiquiátricas, condicionada por insuficiencia hepá-
tica aguda, crónica y/o shunt portosistémico. 

•	 La atención de los cuidadores para detectar cambios 
mínimos paulatinos en la personalidad es de suma 
importancia, pues el diagnóstico clínico de las for-
mas leves de ehe dependen en gran medida del 
observador. 

•	 Se encuentran disponibles múltiples pruebas y estu-
dios que deberían formar parte de la evaluación de 
rutina de los pacientes con cirrosis, para garantizar 
la prestación de una atención constante, eficaz y un 
diagnóstico oportuno.

 



68

Referencias

1.	 Vilstrup H, Amodio P, Bajaj J, et al. Hepatic en-
cephalopathy in chronic liver disease: 2014 Prac-
tice Guideline by the American Association for 
the Study of Liver Diseases and the European 
Association for the Study of the Liver. Hepatology 
2014;60:715-35. 

2.	 Rose CF, Amodio P, Bajaj JS, et al.  Hepatic encepha-
lopathy: Novel insights into classification, patho-
physiology and therapy. J Hepatol 2020 ;73:1526-47. 

3.	 Dellatore P, Cheung M, Mahpour NY, et al. Clini-
cal Manifestations of Hepatic Encephalopathy. Clin 
Liver Dis 2020 ;24:189196. 

4.	 Ferenci P, Lockwood A, Mullen K, et al. Hepatic 
encephalopathy--definition, nomenclature, diagno-
sis, and quantification: final report of the working 
party at the 11th World Congresses of Gastroen-
terology, Vienna, 1998. Hepatology 2002;35:716-21. 
doi: 10.1053/jhep.2002.31250. PMID: 11870389.

5.	 Elsaid MI, Rustgi VK. Epidemiology of Hepatic 
Encephalopathy. Clin Liver Dis 2020; 24:157-74. 
doi: 10.1016/j.cld.2020.01.001. Epub 2020 Mar 2. 
pmid: 32245524.

6.	 Kyrana E, Dhawan A. Minimal hepatic encepha-
lopathy in children, uncommon or unrecognised? 
Time to act. J Hepatol 2017;66:478-79. 

7.	 Chapin CA, Bass LM. Cirrhosis and Portal Hyper-
tension in the Pediatric Population. Clin Liver Dis 
2018;22:735-52. 

8.	 Srivastava A, Chaturvedi S, Gupta RK, et al. Mi-
nimal hepatic encephalopathy in children with 
chronic liver disease: Prevalence, pathogenesis and 
magnetic resonance-based diagnosis. J Hepatol 
2017;66:528-36. 

9.	 Suresh MV, Jagadisan B, Kandasamy P, Senthi-
lkumar GP. Stroop Test Validation to Screen for 
Minimal Hepatic Encephalopathy in Pediatric Ex-
trahepatic Portal Venous Obstruction. J Pediatr Gas-
troenterol Nutr 2018;66:802-7. 



69

10.	 Bajaj JS, Lauridsen M, Tapper EB, et al. Important 
Unresolved Questions in the Management of He-
patic Encephalopathy: An ishen Consensus. Am J 
Gastroenterol 2020;115:989-1002. 

11.	 Parker R. Early identification of hepatic en-
cephalopathy improves outcomes. Br J Nurs 2020 
;29(Sup17):S10-S13. 

12.	 Jaffe A, Lim JK, Jakab SS. Pathophysiology of Hepa-
tic Encephalopathy. Clin Liver Dis. 2020;24:175-88. 

13.	 Butterworth RF. Hepatic Encephalopathy in Ci-
rrhosis: Pathology and Pathophysiology. Drugs 
2019;79(Suppl 1):17-21. 

14.	 Haj M, Rockey DC. Ammonia Levels Do Not Gui-
de Clinical Management of Patients With Hepatic 
Encephalopathy Caused by Cirrhosis. Am J Gas-
troenterol 2020;115:723-28.

15.	 Weissenborn K. Hepatic Encephalopathy: Defini-
tion, Clinical Grading and Diagnostic Principles. 
Drugs 2019;79(Suppl 1):5-9. 

16.	 Chen HJ, Chen R, Yang M, et al. Identification of 
minimal hepatic encephalopathy in patients with ci-
rrhosis based on white matter imaging and Bayesian 
data mining. Am J Neuroradiol 2015;36:481-7. 

17.	 Ohnemus D, Neighbors K, Sorensen LG, Lai JS, 
Alonso EM. A Pilot Study of a Screening Tool for 
Pediatric Minimal Hepatic Encephalopathy. J Pediatr 
Gastroenterol Nutr. 2019 ; 69:655-661. doi: 10.1097/
MPG.0000000000002488. pmid: 31503217.

18.	 Wijarnpreecha K, et al. Association between sarcope-
nia and hepatic encephalopathy: A systematic review 
and meta-analysis. Ann Hepatol 2019;19:245-50.

19.	 Dara N, Sayyari AA, Imanzadeh F. Hepatic En-
cephalopathy: Early Diagnosis in Pediatric Patients 
With Cirrhosis. Iran J Child Neurol 2014; 8:1-11.

20.	 Sweeney E, Richardson P. Overt hepatic encephalo-
pathy: management and prevention of recurrence.Br 
J Nurs 2020;29(Sup17):S14-S17. 





capítulo 8

71

Factores precipitantes 
y prevención de la 

encefalopatía hepática
Renata I. Alcántara García, Paola Sánchez Soto, Flora Zárate Mondragón

Factores precipitantes

La encefalopatía hepática (eh) representa un espectro de cambios neuropsiquiátricos re-
versibles, condicionados por una variedad de mecanismos patógenos subyacentes, siendo 
una causa de muerte en pacientes con enfermedad hepática aguda y crónica, así como en 
aquellos con alto grado de shunt portosistémico (1-3).

Entender la fisiopatología de la eh hepática es de gran importancia, con el objetivo 
de ofrecer un manejo óptimo a esta entidad. Si bien es cierto que la neurotoxicidad se-
cundaria a la hiperamonemia es muy importante en el desarrollo de la eh, existen otros 
mecanismos patogénicos de gran importancia a considerar.

El amonio es un metabolito nitrogenado que se origina de la degradación de proteínas 
y aminoácidos. Su incremento juega un papel importante por diversos efectos celulares 
para el desarrollo de la eh y adicionalmente existe una variedad de factores precipitantes 
que actúan relacionados con el metabolismo y la toxicidad del amonio: un incremento en 
su producción, una disminución en su excreción y/o un aumento en su neurotoxicidad (1, 
3, 4) (Tabla 1).

Los niveles de la hiperamonemia no se correlacionan con la severidad de la eh, debi-
do a que los principales causantes de esta última incluyen una variedad de neurotoxinas, 
deficiencias nutricionales, desequilibrios metabólicos, inflamación sistémica, cambios de 
neurotransmisores (falsos neurotransmisores), incremento en la estimulación de los re-
ceptores gaba, benzodiacepinas (endógenas) y neuroesteroides que causan edema cere-
bral, alteración del metabolismo neuronal y de los astrocitos. 

Por otro lado, hay una alteración de la barrera hematoencefálica secundaria a la infla-
mación y al estrés oxidativo, que permite a estas sustancias penetrar al sistema nervioso 
central (snc). Los astrocitos, al captar amonio para convertirlo en glutamina, producen 
un aumento de este a nivel mitocondrial, condicionando una disfunción energética pro-
gresiva (1, 2, 4, 5-12).
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Ante el diagnóstico de la eh se deben reconocer los 
factores precipitantes de la misma, lo cual soporta el diag-
nóstico y siempre tiene que considerarse algún diagnós-
tico diferencial con desórdenes comunes del estado de 
conciencia (1, 8, 13-15).

La presencia de encefalopatía hepática eviden-
te (ehe) en pacientes cirróticos habla de un estado de 
descompensación de la enfermedad y en una proporción 
predominante de los casos existen factores precipitantes, 
los cuales se dividen, de acuerdo con el tiempo en que se 
presenten, en:

•	 Episódicos (última presentación de la eh en un 
periodo superior a seis meses): infecciones, san-
grado del tubo digestivo, sobredosis de diuréticos, 
desórdenes electrolíticos y constipación. 

•	 Recurrentes (última presentación de la eh en un 
periodo menor de seis meses): desórdenes electro-
líticos, infecciosos, no identificables, constipación, 
sobredosis de diuréticos, sangrado del tubo diges-
tivo (2, 3, 15).

Otros factores precipitantes a considerar en el desarro-
llo de ehe es la presencia de encefalopatía hepática de 
cambios mínimos (ehm), la historia previa de ehe, sar-
copenia, epilepsia, diabetes mellitus tipo 2, niveles altos 
de creatinina, niveles altos de bilirrubina, bajos niveles de 
albúmina, uso de inhibidores de la bomba, uso de beta-
bloqueadores no selectivos, uso de estatinas, enfermedad 
hepática no alcohólica (ehgna) (1-4,12) 

La presencia de ehm

Ha sido asociada con la gravedad de la enfermedad e in-
cremento tanto en la tasa anual y acumulativa de la pro-
gresión de cirrosis. Por eso, la ehm es considerada uno de 
los principales riesgos de ehe (4).

Sarcopenia

Es universal en pacientes con cirrosis, caracterizada por 
un deterioro en la calidad y cantidad del tejido muscular, 
asociado a una capacidad funcional disminuida. El au-
mento del catabolismo muscular provoca aumento en la 
liberación de glutamina, la cual genera amonio por la vía 
de la glutaminasa. Adicional a esto, el músculo, a través 
de la vía de la glutamina sintetasa (gs), remueve amonio, 

VÍA FISIOPATOLÓGICA FACTOR PRECIPITANTE

Aumento de la 
producción
de amonio

Sangrado gastrointestinal

Hipovolemia

Hipocalemia

Acidosis

Ingesta de proteínas excesiva

Diabetes mellitus

Disminución de la 
excreción
de amonio

Constipación

Falla renal

Hipovolemia

Sarcopenia

Shunt portosistémico

Deficiencia de zinc

Deficiencia de aminoácidos de
cadena ramificada

Neurotoxicidad 
incrementada

Infección

Medicamentos/Abuso de 
sustancias

Hiponatremia

Hiperglucemia

Tabla 1. Patofisiología de los factores precipitantes 
de la encefalopatía hepática.

Tomada de Jaffe A, Lim JK, Jakab SS. Pathophysiology of Hepatic Encephalopathy. 
Clin Liver Dis. 2020 May;24(2):175-188. doi: 10.1016/j.cld.2020.01.002. Epub 2020 
Feb 19. pmid: 32245525.
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que tiene un papel importante cuando existe enfermedad 
hepática subyacente.

Diabetes mellitus (dm)

Existe una variedad de factores en estos pacientes. En 
primer lugar, tienen un vaciamiento gástrico retrasado, 
mayor tiempo oro-cecal y un sobrecrecimiento bacteriano 
intestinal, lo cual produce un aumento en la producción 
intestinal de amonio y translocación bacteriana; exis-
te una sensibilidad disminuida a la insulina provocando 
catabolismo del músculo. Otros mecanismos incluyen 
aumento de la actividad de la glutaminasa en el riñón, 
hígado e intestino delgado, llevando a un aumento en la 
producción de amonio; hay un incremento en las citoqui-
nas proinflamatorias (il-6,fnt-alfa) dando lugar a una 
inflamación sistémica (1, 4, 15).

 Ácidos biliares

Son productos metabólicos del colesterol y se sintetizan 
en la vía de citocromo P450 hepático dentro de los hepa-
tocitos, que se encuentran elevados a nivel plasmático en 
pacientes con estado terminal hepático debido a la dis-
rupción de la circulación enterohepática, condicionando 
neuroinflamación.  

Desequilibrio hidroelectrolítico

Los pacientes con cirrosis frecuentemente presentan hi-
ponatremia dilucional, lo cual interfiere con otros meca-
nismos patogénicos de eh, particularmente aquellos re-
lacionados con un efecto osmótico del amonio, de ahí que 
la hiponatremia se considere un factor de riesgo para la 
eh (1, 4, 5).

Uso de inhibidores de la bomba de protones

El uso de estos fármacos reduce la acidez gástrica, lo cual 
lleva a un sobrecrecimiento bacteriano intestinal, aumen-
tando el riesgo de translocación bacteriana. El 78% de los 
pacientes cirróticos se encuentra bajo esta terapéutica y 
más del 50% por indicaciones clínicas inapropiadas, por 
lo que se debe descontinuar esta terapia si no existe indi-
cación clínica (1, 4).

Enfermedad hepática grasa no alcohólica (ehgna) 

Esta entidad está convirtiéndose en una causa común de 
cirrosis hepática, que se acompaña de una función psico-
métrica disminuida y un volumen cerebral menor. Desde 
los estadios no cirróticos de la ehgna, se documenta una 
función enzimática del ciclo de la urea alterada que con-
diciona hiperamonemia, la cual es reversible con la resolu-
ción de la ehgna. En esta entidad existe activación de la 
microglia y los astrocitos resultado de la hiperamonemia y 
la neuroinflamación, teniendo un impacto funcional seria-
mente negativo sobre el cerebro (1, 2, 4, 5).

Ya que el desarrollo de la eh es asociado a una pobre 
sobrevida en pacientes cirróticos y la baja supervivencia no 
solo se limita a la recidiva de la ehe, sino a un mayor ries-
go de mortalidad, es muy importante identificar y tratar de 
los factores precipitantes de la eh (4, 5, 16).

Prevención de la encefalopatía hepática

El objetivo principal de hacer un diagnóstico y tratamiento 
oportuno es manejar los episodios de ehe eficientemen-
te, reduciendo su duración, limitando sus consecuencias, 
previniendo la recurrencia, las readmisiones hospitalarias, 
efectos en la calidad de vida profesional y social del pa-
ciente, reduciendo el impacto en los familiares y sus cui-
dadores (1, 4, 8, 17-19).

Las medidas recomendadas para la prevención de la 
eh en pacientes con enfermedad hepática crónica son: 

a.	 Proveer información a cuidadores para identificar los 
factores precipitantes, mostrar los síntomas y signos 
de estadios tempranos de la eh, como alteración del 
ciclo vigilia-sueño, desorientación, asterixis, toman-
do siempre en cuenta los diagnósticos diferenciales 
a nivel neurológico.

b.	 Mantener una nutrición óptima juega un rol vital. 
Los pacientes deben someterse a evaluación nutri-
cional y alimentaria completa, requiriendo suple-
mentación nutricional, multivitamínicos y micronu-
trientes que mejoran el estado nutricional.

c.	 Realizar una evaluación para el diagnóstico dife-
rencial con patologías que alteren el estado mental, 
historia de convulsiones, cefalea, evaluación neuro-
lógica buscando déficit focal.

d.	 Identificar factores precipitantes, ya descritos ante-
riormente.
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e.	 Tratamiento específico. La ehe es rutinariamente 
tratada, mientras que la ehm, al no ser obvia en el 
examen físico, solo se tratará cuando existan circuns-
tancias especiales que tengan significancia en la vida 
cotidiana del paciente, como la calidad de vida y/o 
dificultades cognitivas (1, 5, 16-20). 

f.	 El tratamiento estándar incluye lactulosa, rifaximi-
na, aminoácidos de cadena ramificada, polietilengli-
col, l-ornitina l-aspartato y albúmina, los cuales se 
tratarán en el siguiente capítulo.

Las medidas recomendadas para la prevención de la recu-
rrencia de la eh son:

a.	 El uso de lactulosa. A pesar de que no existen estu-
dios aleatorizados controlados con placebo, la lactu-
losa es ampliamente recomendada para mantener la 
remisión después de un episodio inicial (4 ,10, 14, 
15).

b.	 El uso de rifaximina más lactulosa. Está bien docu-
mentado que mantiene la remisión en los pacientes 
que han experimentado uno o más eventos de ehe 
y reduce la mortalidad. La terapia a largo término 
cíclica está sobre 3-6 meses y disminuye episodios 
de eh sintomática. No existen datos sólidos que so-
porten el uso único de rifaximina para el tratamiento 
de recurrencia.

El trasplante hepático permanece como única opción de 
tratamiento de la eh en los casos en los que no hay me-
joría con ningún otro manejo. La encefalopatía hepática 
por sí sola no se considera una indicación para trasplante. 
Sin embargo, existen casos en los que la eh compromete 
gravemente la calidad de vida de los pacientes y no mejo-
ran después del tratamiento médico máximo a pesar de su 
buen estado hepático (5, 6, 10).

Conclusiones

•	 Entender la fisiopatología de la encefalopatía hepáti-
ca es de gran importancia, tomando en cuenta que si 
bien es cierto que la neurotoxicidad secundaria a hi-
peramonemia es muy importante en el desarrollo de 
esta, existen otros mecanismos patogénicos de gran 
importancia a considerar.

•	 Ante el diagnóstico de ehe, es de suma importan-
cia reconocer los factores precipitantes que la desen-

cadenan; esto apoya el diagnóstico y siempre debe 
considerarse los diagnósticos diferenciales con des-
órdenes comunes del estado de conciencia.

•	 El objetivo principal de hacer un diagnóstico y tra-
tamiento oportuno es manejar los episodios de ehe 
eficientemente, reducir su duración, limitar sus con-
secuencias, prevenir la recurrencia, los reingresos 
hospitalarios, efectos sobre la calidad de la vida pro-
fesional y social del paciente, y reducir el impacto en 
los familiares y sus cuidadores.
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Tratamiento de la 
encefalopatía hepática

Flora Zárate Mondragón, Renata Alcántara García, 
Martha Paola Sánchez Soto

Fisiopatología

Para poder comprender de una manera más clara las diferentes propuestas de tratamiento 
es indispensable entender la fisiopatología de la encefalopatía hepática (eh), la cual es el 
resultado de la presencia de edema cerebral y de una alteración del metabolismo tanto 
neuronal como de los astrocitos, secundario a la presencia de sustancias vasogénicas y 
citotóxicas (amonio), neurotóxicas (mercaptanos y ácidos grasos de cadena corta y media-
na), estimulación de los receptores gaba (falsos neurotransmisores como la octopamina 
y triptofano) y de las benzodiacepinas (endógenas) y de neuroesteroides, así como la dis-
minución de neurotransmisores excitatorios, y se ha demostrado la elevación de sustancias 
proinflamatorias.

Por otro lado, hay una alteración de la barrera hematoencefálica secundaria a la in-
flamación y al estrés oxidativo, que permite que estas sustancias penetren al snc. Los 
astrocitos, al tener la función de captar amonio para convertirlo en glutamina, producen 
un aumento de este a nivel mitocondrial, ocasionando una disfunción energética progre-
siva (1-3).

Tratamiento

Como se menciona en el capítulo anterior, uno de los principales tratamientos es identi-
ficar y corregir los factores precipitantes. La encefalopatía hepática evidente (ehe) debe 
ser rutinariamente tratada, mientras que la encefalopatía hepática de cambios mínimos 
(ehm), al no ser tan obvia en el examen físico, solo se tratará cuando existan circunstan-
cias especiales que tengan significancia en la vida cotidiana del paciente, como la calidad 
de vida y/o dificultades cognitivas (4).

La principal recomendación por parte de la Asociación Europea y Americana para 
la Enfermedad Hepática (easl y aasld) incluye la profilaxis secundaria para prevenir 
la recurrencia. A pesar de que no existen estudios aleatorizados controlados con placebo, 
la lactulosa es ampliamente recomendada para mantener la remisión (5, 6), mientras que 
la combinación de rifaximina y lactulosa ha demostrado que mantiene la remisión en los 
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pacientes que han experimentado uno o más eventos de 
ehe. La terapia a largo término deberá ser cíclica, aproxi-
madamente de tres a seis meses, disminuyendo episodios 
de eh sintomática.

Al conocer el metabolismo bacteriano que está implica-
do en la producción de amonio y de los metabolitos tóxicos, 
se han buscado estrategias para reducir la cantidad de estos 
microrganismos, así como de su metabolismo. Por eso, una 
estrategia es el uso de los azúcares no absorbibles, como la  
lactulosa, el lactitol y el polietilenglicol (peg). Estos son 
fermentados por las bacterias, originando ácidos grasos 
de cadena corta y ácido láctico, con lo cual disminuye el 
pH colónico a menos de 5, ocasionando que el metabo-
lismo bacteriano se vea afectado y, de esta manera, reduce 
la producción de amonio y de metabolitos tóxicos, además 
de tener un efecto catártico, reduciendo el contacto de las 
bacterias con las proteínas; también ocasiona que exista una 
disminución de las bacterias productoras de ureasas y un 
aumento de los Lactobacillus no productores de ureasa. 

La disminución en el pH produce: trasformación de 
amonia en amonio, el cual es excretado por las heces y 
disminuye la digestión del nitrógeno a amonio (7, 8, 9-13).

Por otro lado, el uso de antibióticos está recomenda-
do para disminuir la cantidad de bacterias productoras de 
amonio. Se deben preferir los que tienen efectos intralu-
minales (neomicina, rifaximina). Existen varios estudios 
y recomendaciones que posicionan la rifaximina como el 
antibiótico intraluminal de elección, aunque también se 
pueden utilizar otros como el metronidazol, vancomicina, 
etc. (8, 9-13).

Actualmente, el uso de los aminoácidos de cadena ra-
mificada (leucina, isoleucina y valina) se recomienda para 
mejorar el músculo esquelético, evitando o mejorando la 
sarcopenia, ya que este se encarga de la detoxificación del 
amonio a través de la vía de la conversión de la glutamina. 
Aunque para el manejo de la encefalopatía hepática no se 
ha logrado demostrar una utilidad importante, mejora la 
sarcopenia, aumenta la masa corporal magra y mejora la 
albúmina, por lo que deben ser considerados dentro del 
manejo nutricional de estos pacientes (7, 8, 11-15).

La l-ornitina l-aspartato (lola) es un compuesto 
estable de la ornitina y el aspartato, que forman parte de 
las enzimas carbamil fosfato sintetasa a nivel hepático y 
glutamina sintetasa a nivel del músculo estriado; las dos 
son claves de la síntesis de urea y glutamina. En los pa-
cientes cirróticos, una y otra enzima se encuentran dis-
minuidas. La ornitina activa a carbamil fosfato sintetasa 

en el hígado y ambas actúan periféricamente estimulando 
la síntesis de glutamina; se ha demostrado que disminuye 
la mortalidad (rr 0.42), mejora el grado de encefalopa-
tía (rr 0.7) y previene efectos adversos graves (rr 0.63) 
cuando es comparado con placebo. Tiene mayor efecto en 
la encefalopatía de cambios mínimos. Puede ser utilizada 
vía intravenosa y oral (7, 8, 10, 12, 13).

La acetil l-carnitina es un metabolito de la lisina y 
acarrea a los aminoácidos de cadena ramificada a través 
de la membrana mitocondrial, lo que ha evidenciado te-
ner un efecto protector en contra de la neurotoxicidad del 
amonio. Al cruzar la barrera hematoencefálica dona su 
grupo acetil para la oxidación de los ácidos grasos a nivel 
mitocondrial y también actúa como sustrato para la sín-
tesis de los fosfolípidos de la membrana y la producción 
energética por parte de los astrocitos. Por otro lado, mejo-
ra la energía y el bienestar de los pacientes, y el grado de 
encefalopatía; su efecto más significativo es en la ehm y 
en la eh leve-moderada. El zinc mejora la neurotransmi-
sión y ayuda a la conversión hepática de los aminoácidos 
en urea, sin embargo, no se ha demostrado efecto en la 
encefalopatía si se utiliza solo, pero en combinación con 
la l-carnitina mejora el grado de encefalopatía (8, 10, 13). 

Se ha reportado que los probióticos han mejorado la 
encefalopatía hepática de cambios mínimos y previenen su 
presentación, aunque se necesitan más estudios controla-
dos para poder corroborar estos efectos; asimismo, no me-
jora la mortalidad. Dada la posibilidad de crear bacteremia 
o fungemia y la probabilidad de la transferencia genética a 
otras bacterias resultando en resistencias bacterianas, de-
ben ser estudiados detenidamente antes de recomendar su 
uso rutinario (7, 8, 10, 12, 13).

El benzoato, fenilacetato de l-ornitina y fenilbutirato 
de glicerol son moléculas que remueven el amonio a través 
de su excreción urinaria, mediante la vía de la síntesis de 
glutamato. Se ha probado que su uso disminuye el amonio 
sérico circulante comparado con placebo y reduce la inci-
dencia de la eh en pacientes con cirrosis descompensada 
(7-10, 13).

La administración de albúmina, al mejorar la homeos-
tasis de la circulación oncótica, puede disminuir el daño en 
el cuerpo por la presencia de agentes oxidativos y nitrosa-
tivos que están implicados en el desarrollo del edema ce-
rebral. No tiene un efecto directo en la encefalopatía, pero 
sí reduce la mortalidad de estos pacientes a través de su 
efecto antiinflamatorio. En un estudio aleatorizado don-
de se usó albúmina combinada con lactulosa en pacientes 
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hospitalizados con eh, se encontró una disminución sé-
rica de il-6, il-18, fnt a y de las endotoxinas (7, 8, 10).

Idealmente, el uso de benzodiacepinas y barbitúricos 
debe ser evitado. El flumazenil, un antagonista de las ben-
zodiacepinas, no ha demostrado su utilidad en el manejo 
de la he, ni en la mortalidad, por lo cual, actualmente no 
se recomienda su empleo (4, 11-13).

Un punto importante es que todos los pacientes con 
cirrosis descompensada o daño hepático avanzado deben 
ser considerados para trasplante y realizarlo indudable-
mente mejora la calidad de vida y escolar. Por tanto, parece 
recomendable que, si se lleva a cabo como una interven-
ción temprana, podría mejorar los resultados escolares y 
neurocognitivos a largo plazo. Sin embargo, hay estudios 
que demuestran que incluso realizando el trasplante hepá-
tico, en particular en los niños que iniciaron la enfermedad 
en el primer año de vida, desarrollan alteraciones del desa-
rrollo intelectual, con problemas en la expresión verbal, no 
verbal y en pruebas de inteligencia. El trasplante no logra 
corregir esas deficiencias y los niños postrasplantados pre-
sentan menor capacidad de lenguaje, disminución de la 
inteligencia no verbal y un coeficiente intelectual más bajo 
con disminución en la capacidad escolar (6, 16).

Conclusiones

•	 La fisiopatología de la encefalopatía hepática es 
muy compleja y no solo depende de la producción 
de amonio, si no que existen otros mecanismos im-
plicados por lo cual la terapéutica idealmente debe 
de ir dirigida a todos ellos.

•	 De las terapéuticas más aceptadas son el uso de la-
xantes osmóticos y de antibióticos intraluminales, ya 
sea como prevención o bien como tratamiento.

•	 Otras terapias como lola y los aminoácidos de 
cadena ramificada ayudan con la detoxificación del 
amonio a través de mejorar el músculo estriado, 
mientras que el benzoato, fenilacetato de l-ornitina 
y fenilbutirato del glicerol mejorar la excreción del 
amonio vía renal.

•	 La l-carnitina y el zinc por sus mecanismos de ac-
ción pueden ayudar a mitigar el daño neurológico y 
mejorar la encefalopatía.

•	 Es importante tener en cuenta la ehm para diag-
nosticarla tempranamente y poder instaurar trata-
miento de manera temprana.
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Alteraciones de la 
coagulación en 

cirrosis hepática
Sindy Ledesma Ramírez

Introducción

Los pacientes pediátricos con coagulopatía de enfermedad hepática presentan una serie 
compleja de problemas que incluyen tanto riesgo de sangrado y trombosis, ya que la 
disfunción hepática altera lo mismo la esfera procoagulante (reduciendo los niveles de 
los factores procoagulantes y antifibrinolíticos) que la anticoagulante (al disminuir los 
factores anticoagulantes y fibrinolíticos). Las pruebas estándar con ensayos rutinarios de 
coagulación para esos pacientes no alcanzan a guiar al médico en la elección del manejo 
apropiado. Hay una falta de estudios pediátricos en cuanto a guías de práctica clínica, así 
que la mayoría de la discusión en el manejo de la coagulopatía hepática se basa en estudios 
y guías para adultos (1).

Las opciones terapéuticas para la coagulopatía hepática incluyen la transfusión de 
plasma fresco congelado (pfc), crioprecipitados, concentrados plaquetarios, vitamina k, 
antifibrinolíticos, concentrado complejo de protrombina (ccp) y factor viia recombinan-
te. El pfc es la principal terapia, pero tiene muchos inconvenientes, como eficacia dudosa, 
daño pulmonar agudo relacionado con la transfusión, sobrecarga de volumen, reacción 
alérgica y un riesgo teórico de infección. La transfusión de plaquetas también puede tener 
los mismos riesgos. El factor viia recombinante y el ccp pueden corregir el tiempo de 
protrombina cuando falla el pfc, además de que evita la sobrecarga de volumen, pero hay 
preocupación en cuanto a su eficacia, riesgo de trombosis y costo.

El consenso general indica que se requiere una cuenta plaquetaria >50 000 para con-
trolar el sangrado activo antes de una cirugía mayor o un procedimiento invasivo con 
alto riesgo de sangrado. El reemplazo de vitamina k se debe proporcionar si el tiempo de 
protrombina (tp) es anormal. El ccp y el fviia recombinante deben reservarse cuando 
toda la terapia estándar ha fallado y el beneficio potencial sobrepasa el riesgo de su uso. 
Existe evidencia de que los pacientes con enfermedad hepática crónica se encuentran en 
un estado “rebalanceado” con respecto a la actividad procoagulante y anticoagulante, y que 
la mayoría de ellos permanece en este estado tenue pero balanceado de hemostasia (2, 3).
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Fisiología y fisiopatología

Modelo celular de hemostasia

El modelo basado en la célula se enfoca en componen-
tes de la superficie celular e incorpora complejidades que 
mejoran el entendimiento del observador clínico. En este 
modelo, la hemostasia no es una cascada sino que consiste 
en tres fases que se superponen: iniciación, amplificación 
y propagación. La trombina juega un papel importante en 
las tres fases. 

En el concepto moderno basado en la célula, la he-
mostasia es vista como un proceso celular con la activación 
de plaquetas como el efector primario y habilitador de la 
coagulación. La estructura fundamental de un coágulo es 
un tapón de plaquetas inmovilizado por una malla de fi-
brina formada por la conversión de fibrinógeno en fibrina 
a través de la enzima de trombina. El proceso involucra 
tres fases: 1) hemostasia primaria o el taponamiento ini-
cial de una ruptura vascular por las plaquetas activadas; 
2) coagulación, construcción de una malla de fibrina y la 
fortificación del coágulo por las proteínas plasmáticas pro-
coagulantes; a la vez, se completa la reparación vascular, 3) 
fibrinólisis o ruptura de la malla de fibrina por las proteí-
nas plasmáticas anticoagulantes. 

Este proceso es muy avanzado y de respuesta rápida a 
factores endoteliales en el ambiente local, además de que 
son desencadenados por la exposición del factor tisular 
al sitio luminal del endotelio vascular. Por esta razón, las 
pruebas rutinarias disponibles para medir la coagulación 
no son efectivas en describir la hemostasia en el sitio de 
lesión (4, 5). 

Cambios en la enfermedad hepática

La enfermedad hepática se caracteriza por cambios en 
todas las fases de la hemostasia originada por la disfun-
ción en la síntesis hepática y la hipertensión portal (con 
cortocircuitos portosistémicos y disfunción endotelial). 
Hay mecanismos compensatorios que contraponen estos 
cambios y conducen a un “rebalance” del sistema de coa-
gulación en pacientes con enfermedad hepática (5). Este 
mecanismo de “rebalance” compensatorio permite incluso 
al paciente con enfermedad hepática avanzada tener san-
grado espontáneo o coagulación (sin otro desencadenante 
específico) y permanecer en este estado de hemostasia re-
lativamente balanceado (6).

Los cambios hemostáticos en la enfermedad hepáti-
ca incluyen trombocitopenia secundaria a disminución en 
los niveles de trombopoyetina, mayor secuestro esplénico 
de plaquetas secundario a hipertensión portal y espleno-
megalia, disminución en los niveles tanto de proteínas de 
coagulación y anticoagulación (antitrombina, proteína c 
y s), deficiencia de vitamina k (comprometiendo la pro-
ducción de fii, fvii, fix y fx, además de proteína c y 
s), disminución en los niveles de proteínas fibrinolíticas 
y aumento en los niveles plasmáticos de fviii y vwf 
(Factor de Von Willebrand) (7). Se encuentran presentes 
también elevación en marcadores de activación plaqueta-
ria, generación de trombina y fibrina, así como fibrinólisis, 
pero puede ser debido a hiperfibrinólisis, un grado bajo de 
coagulación intravascular diseminada o disminución en el 
aclaramiento hepático (6, 7).

Se ha pensado que en los pacientes con coagulopatía 
hepática se encuentran “auto-anticoagulados” debido al 
tp prolongado (8, 9).

El estado hipercoagulable ha sido ahora implicado en 
el incremento de trombosis venosa portal, particularmen-
te en pacientes cirróticos con mutación de protrombina 
G20210A (11). Se ha observado la formación de trom-
bos intrahepáticos tanto en cirrosis como en falla hepá-
tica aguda. Estos microtrombos intrahepáticos juegan 
un papel en la progresión de fibrosis y en isquemia local. 
Tripodi y cols. han mostrado que la hipercoagulabilidad 
del plasma en pacientes con cirrosis parece ser resultado 
del incremento en los niveles de fviii y disminución de 
proteína c. La trombomodulina no tiene una regulación 
para disminuir la generación de trombina en plasma de 
pacientes con enfermedad hepática crónica tan efectiva-
mente como lo hace en sujetos sanos, lo cual contribuye al 
riesgo de trombosis en enfermedad hepática (10). 

Concepto de hemostasia “rebalanceada” en 
coagulopatía hepática

Existe un balance entre los niveles bajos de proteínas de 
coagulación y anticoagulación en pacientes con enfer-
medad hepática que resulta en su capacidad para formar 
trombina y manifestar trombosis incluso cuando las prue-
bas de laboratorio de hemostasia general están alteradas 
(prolongación de tp y ttp). Los defectos en el número 
y función plaquetaria, función procoagulante y regulación 
de fibrinólisis parece estar balanceada por un incremento 
sustancial del fviii y fvw, lo cual conduce a mayor sus-
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ceptibilidad a formar trombos por la disminución en la 
proteólisis del fvw y deficiencia de anticoagulantes natu-
rales como proteína c, s y antitrombina en la falla hepáti-
ca. Los niveles disminuidos de antifibrinolíticos también 
pueden cambiar el balance de coagulación y anticoagula-
ción en pacientes con coagulopatía hepática y reducir el 
riesgo de sangrado.

 El tratamiento profiláctico con antibióticos en pacien-
tes cirróticos ha mostrado disminuir el riesgo de sangrado 
presumiblemente al ayudar a mantener el balance entre los 
factores pro y anticoagulantes disminuidos, pero también 
al mejorar el estado hemodinámico (11). 

Diagnóstico

Es importante entender que los estudios de laboratorio 
básicos disponibles al clínico no miden los mecanismos 
compensatorios tales como la actividad de la proteína c o 
los niveles del fvw. Estas pruebas solo dan información 
de una pequeña porción del sistema de coagulación para 

Tabla 1. Características de pruebas diagnósticas de coagulación en 
enfermedad hepática: debilidades y fortalezas (3).

el cual fueron diseñados. Esta es la principal dificultad con 
la estimación clínica del riesgo de sangrado o coagulación 
en esta población, la falta de pruebas completas que mues-
tren el “gran cuadro” en un paciente individual. La tabla 1 
muestra las fortalezas y debilidades de algunas pruebas de 
laboratorio disponibles para medir hemostasia y su aplica-
bilidad en pacientes con enfermedad hepática (3).

 ¿Por qué las pruebas estándar de hemostasia no 
predicen sangrado en enfermedad hepática?

Las pruebas estándar de hemostasia, tp, inr y ttpa solo 
miden el efecto de procoagulantes y no toman en cuenta 
el efecto de inhibidores in vivo, la contribución plaque-
taria u otros componentes celulares (1). El inr da una 
visión muy estrecha de un solo aspecto de la hemostasia 
en cirrosis y podría concluirse que no ofrecería utilidad en 
la predicción de sangrado en pacientes con enfermedad 
hepática. La Asociación Americana para el Estudio de 
Enfermedades Hepáticas (aasld) recomienda que para 

NOMBRE DE LA 
PRUEBA

SISTEMA 
ANALIZADO

FORTALEZA DEBILIDAD

INR y TP Vía extrínseca clásica 
procoagulante

Disponibilidad amplia
Barata
Rápida

Buena correlación con severidad de 
enfermedad hepática

Gran variabilidad interlaboratorio
Medición estrecha del sistema 

procoagulante
No predictor de sangrado

TTPa Vía intrínseca clásica 
procoagulante

Disponibilidad amplia
Barata
Rápida

Detecta deficiencia congénita de factor

Usualmente no refleja disfunción hepática
Medición estrecha del sistema 

procoagulante
Usualmente normal o casi normal en 

enfermedad hepática

Cuenta plaquetaria Plaquetas Disponibilidad amplia
Barata
Rápida

Reproducible y tiene alguna correlación con 
sangrado a niveles bajos (<60 mil)

No refleja la función plaquetaria
No es útil en predecir sangrado

Función plaquetaria Plaquetas y 
hemostasia primaria

Puede dar alguna evidencia de la función 
plaquetaria general comparada con la normal

La mayoría de ensayos asumen función 
plaquetaria normal y no están calibrados 

para trombocitopenia
No disponibilidad universal

No completamente estudiada en 
enfermedad hepática
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NOMBRE DE LA 
PRUEBA

SISTEMA 
ANALIZADO

FORTALEZA DEBILIDAD

Tiempo de sangrado Hemostasia 
mucosa y piel

Puede dar una mejor vista de todo el sistema 
hemostático

Generalmente no predice sangrado en 
procedimientos

No disponible en muchos centros
Consume tiempo

Incomodidad del paciente

Niveles del complejo 
FvW

Hemostasia primaria Refleja severidad de enfermedad hepática y 
ofrece valor pronóstico

Niveles bajos en enfermedad hepática pueden 
indicar la necesidad de transfusión plaquetaria 

profiláctica

Generalmente no validado en predecir 
sangrado en cirrosis

Compleja relación con adamts13 y 
plaquetas no entendida en cirrosis

Fibrinógeno Fibrinólisis Niveles bajos sugieren hiperfibrinólisis
Niveles >100 mg/dl sugieren fibrinógeno 

adecuado para iniciar la coagulación

Reactante de fase aguda
Niveles bajos son comunes en cirróticos 

compensados sin sangrado
No predictor de cid en cirrosis

Niveles de factores Vías procoagulante y 
anticoagulante

Puede dar una relativa idea de deficiencia de 
factor en ambos sistemas

Variación significativa entre laboratorios
Los niveles de factores están afectados 

por evento agudo de coagulación y otras 
enfermedades

No hay clara relación entre sangrado y 
riesgo de coagulación

Tiempo de lisis de 
euglobulina

Fibrinólisis Medición validada de fibrinólisis
Puede usarse para medir eficacia del 

tratamiento en hiperfibrinólisis

No disponibilidad universal

Tromboelastografía 
(teg)

Hemostasia universal Usada durante décadas para guiar transfusión 
intraoperatoria

Puede mostrar defectos en múltiples 
componentes de hemostasia para guiar 

terapias

Prueba sanguínea completa requiere 
conversión casi inmediata

No estandarización en la mayoría de 
parámetros

Requiere experiencia para interpretar
No validada para predecir sangrado o 

coagulación en pacientes no quirúrgicos
Puede ser poco sensible en población 

hipercoagulante

Tromboelastometría 
rotacional (rotem)

Hemostasia universal Puede mostrar defectos en múltiples 
componentes de hemostasia y guiar 

tratamiento
Puede ser más sensible que la teg 
enpoblación con hipercoagulación
Más automatizado y menos difícil 

técnicamente que teg

Uso experimental únicamente
No validado clínicamente

Potencial trombina 
endógena

Vía pro y 
anticoagulante

Proporciona una mejor visión del balance 
entre pro y anticoagulación

Solo experimental
Adición de trombomodulina no 

estandarizada
Dependiente de cuenta plaquetaria

Ensayos de 
micropartícula 
procoagulante

Vía procoagulante Puede describir tendencia para 
hipercoagulación

Experimental y no validada
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PRODUCTO 
SANGUÍNEO/

FÁRMACO
INDICACIÓN RIESGO

Plasma fresco 
congelado

Sangrado evidente 
antes de la 

terapia con FVIIa 
recombinante

Daño pulmonar 
agudo relacionado a 
transfusión, reacción 
alérgica, sobrecarga 

de volumen, infección

Crioprecipitado Nivel de fibrinógeno 
<100 g/dl

Reacción alérgica, 
infección

Plaquetas Profilaxis de sangrado 
evidente antes 

de procedimiento 
con alto riesgo de 

sangrado si la cuenta 
plaquetaria <50 000 

cels/dl

Daño pulmonar 
agudo relacionado a 
transfusión, reacción 

transfusional, 
sobrecarga de 

volumen, infección

Ácido 
tranexámico 

o ácido 
α-aminocaproico

Sangrado de 
mucosas, evidencia 

de estado 
hiperfibrinolítico

Trombosis

FVIIa 
recombinante, 
Concentrado 
complejo de 
protrombina

Falla para controlar 
sangrado con 

terapia estándar o 
cuando el paciente 
tiene sobrecarga 
de volumen, pero 

se recomienda una 
dosis de PFC de 10 

ml/kg antes de FVIIa 
recombinante

Trombosis

Tabla 2. Tratamiento del sangrado o su riesgo en 
pacientes pediátricos con falla hepática.

realizar una biopsia hepática no hay un nivel específico 
de tp-inr que claramente prediga sangrado durante o 
después del procedimiento (12). 

El sistema hemostático pediátrico es diferente al de 
los adultos

Existen diferencias de acuerdo a la edad en factores pro-
coagulantes e inhibidores de la coagulación desde el pe-
riodo neonatal y a lo largo de la niñez en pacientes sa-
nos. Los factores ii, vii, ix y x tienen niveles que son 
al menos la mitad en comparación con los adultos en el 
periodo neonatal e incrementan gradualmente a valores 
del adulto en los primeros seis meses de vida. Se ha repor-
tado que el factor viii muestra niveles mayores en la niñez 
comparado con el adulto. Los niveles del factor vw son 
similares al adulto, aunque algunos niños muestran nive-
les más altos. Los niveles de inhibidores de la coagulación 
también difieren, los de las proteínas c y s son bajos en el 
neonato y aumentan a lo largo de la niñez. Asimismo hay 
diferencias entre niños y adultos en las pruebas estándar 
de hemostasia y prueba global de coagulación. El inr es 
estadísticamente mayor en neonatos, aunque dentro del 
rango normal, y se normaliza al mes de edad. La gene-
ración de trombina en niños sanos menores de un año es 
la mitad del valor del adulto e incrementa a lo largo de la 
niñez (13, 14). 

Tratamiento

Existen pocos datos sobre el riesgo de sangrado con pro-
cedimientos invasivos en el contexto de falla hepática agu-
da y tampoco hay guías clínicas con respecto a un objetivo 
de corrección del inr para evitar el problema de sangra-
do. Actualmente, el consenso general es que el inr debe 
ser corregido a ≤1.5 para controlar el riesgo de sangrado 
antes de un procedimiento, aunque no hay datos que apo-
yen esta práctica. El paradigma de corregir un tp anormal 
antes de una biopsia hepática ha sido cuestionado por la 
posición actual de la aasld, que establece que “el uso de 
profilaxis o estrategias de rescate tales como plasma, inhi-
bidores de fibrinólisis o factores recombinantes debería ser 
considerado en situaciones específicas, aunque su efectivi-
dad aún no sea establecida”. El tratamiento agresivo de un 
inr anormal con grandes volúmenes de pfc en este tipo 
de paciente puede ser perjudicial, ya que la sobrecarga de 
volumen incrementa el gradiente de presión venoso he-

pático con el subsecuente riesgo de sangrado variceal. En 
el caso de la trombocitopenia en el paciente cirrótico que 
se someterá a ligadura variceal, la administración de una 
unidad plaquetaria produce un pequeño incremento en la 
cuenta plaquetaria sin ningún efecto significativo en la ge-
neración de trombina o en la tromboelastometría.

Por lo tanto, la validez de corregir cifras de laborato-
rio con productos sanguíneos en pacientes que no tienen 
sangrado es cuestionable y pueden estar expuestos a un 
mayor riesgo.

 Wicklund (2) ofrece un abordaje terapéutico para el 
tratamiento del sangrado en pacientes pediátricos con en-
fermedad hepática, basado en datos publicados sobre las 
diferencias entre niños y adultos y sus condiciones pato-
lógicas (Tabla 2).
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Plasma fresco congelado

La administración profiláctica de pfc no ha mostrado dis-
minuir el riesgo de sangrado o mejorar el resultado. Hay 
escasa evidencia que apoye la dosis apropiada de pfc tanto 
en pacientes pediátricos como adultos (10, 15). Las guías 
actuales citadas en la revisión de Morley recomiendan una 
dosis de pfc en niños de 15 ml/kg, con un rango de 10-
20 ml/kg. Se requiere un seguimiento de tp después de la 
infusión de pfc para asegurarse de alcanzar la corrección 
deseada de inr (15). 

Crioprecipitado

Existe un acuerdo general en las guías tanto en niños como 
en adultos en cuanto a que el fibrinógeno debe ser reem-
plazado cuando la cifra es <100gr/dl. La dosis de criopreci-
pitado en pediatría es de 4-5 ml/kg o 1 unidad (10-20ml) 
por cada 10 kg de peso corporal (16, 17).

Plaquetas

Se ha sugerido mantener una cifra plaquetaria >50 000/dl 
antes de un procedimiento invasivo con alto riesgo de san-
grado o para el tratamiento de sangrado evidente (16, 17).

Vitamina k

Las guías pediátricas recomiendan que en caso de coagu-
lopatía adquirida en un paciente con sospecha de deficien-
cia de vitamina k debería recibir suplementación, pero que 
si no hay respuesta se debe evitar la administración repe-
tida en grandes dosis. La dosis pediátrica para deficiencia 
de vitamina k es de 30 ug/kg vía intravenosa, subcutánea 
u oral (16, 17).

 

Factor viia recombinante y concentrado complejo de 
protrombina

El factor viia recombinante no ha sido aprobado para su 
uso sistemático, solo se ha utilizado en ensayos clínicos en 
pacientes adultos cirróticos con sangrado variceal con re-
sultados controversiales.

 El concentrado complejo de protrombina (ccp) se 
ha empleado en el contexto de enfermedad hepática para 
controlar sangrado y en preparación de cirugía electiva que 

conlleva un riesgo de sangrado. También se ha utilizado 
cuando el riesgo de sobrecarga circulatoria limita el uso 
de pfc. La Sociedad Italiana de Medicina Trasfusional e 
Inmunohematología (simti) estableció como indicación 
del uso de ccp en enfermedad hepática con deficiencia 
adquirida de factores del complejo de protrombina como 
una segunda alternativa al pfc. La dosis es 20-25 unida-
des/kg en primer bolo y para dosis subsecuentes se requie-
re ajuste basado en la respuesta del tp e inr (18, 19).

Antifibrinolíticos

Se encuentran el ácido tranexámico y el ácido aminoca-
proico. Stravitz considera razonable el uso de ácido ami-
nocaproico para el tratamiento de la falla hepática aguda 
en el contexto de hipofibrinogenemia severa y posible hi-
perfibrinólisis, pero Morley recomienda que en la práctica 
pediátrica se restrinja la terapia antifibrinolítica para el 
caso de condiciones específicas como prevención del san-
grado después de cirugía cardiaca u ortopédica, menorra-
gia severa, epistaxis severa o sangrado después de cirugía 
dental (16).

Conclusiones

•	 La coagulopatía es una complicación en pacientes 
con cirrosis; en los casos en que no existe sangrado, 
la utilidad de corregir cifras de laboratorio con pro-
ductos sanguíneos es cuestionable y pueden expo-
nerlos a mayor riesgo.  

•	 El manejo de sangrado por coagulopatía incluye 
administración de plasma fresco congelado (PFC); 
Vit K para corrección de un TP prolongado; infu-
sión de crioprecipitados para hipo fibrinogenemia; y 
concentrados plaquetarios cuando las cifras de pla-
quetas son < 50,000 si el paciente va a someterse a 
un procedimiento invasivo. 

•	 Si no se corrige el TP con PFC y existe riesgo de 
sobrecarga circulatoria, se recomienda como alter-
nativa el uso de concentrado de complejo de pro-
trombina (CCP).
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Terapia endoscópica 
para el tratamiento de 

sangrado variceal
David Espinosa Saavedra

E l tratamiento de la hemorragia variceal en pacientes pediátricos con cirrosis e hi-
pertensión portal sigue siendo objeto de cierta controversia. En los niños con en-
fermedad hepática avanzada, el trasplante de hígado resulta la única posibilidad 

de cura, por lo que el tratamiento primario del sangrado gastrointestinal puede ser por 
medios endoscópicos o por derivación portosistémica intrahepática transyugular (tips). 
Cada modalidad tiene ventajas y desventajas específicas, por lo que las recomendaciones 
de tratamiento deben adaptarse individualmente, dependiendo en gran medida de los 
conocimientos y la experiencia del equipo de atención médica (1).

Evaluacion inicial y manejo

El tratamiento inicial de la hemorragia gastrointestinal es estabilizar al paciente. En los 
niños, la atención a la frecuencia cardiaca y la perfusión es esencial en la evaluación de 
pacientes pediátricos con hemorragia variceal. Se administra oxígeno y se mantiene una 
vía aérea adecuada. La estabilidad hemodinámica se mantiene o se restablece con la re-
animación con líquidos en forma de cristaloides y la eventual sustitución de sangre por 
transfusión. Es importante señalar que la sobrecarga de volumen o la transfusión excesiva 
pueden ser contraproducentes (2). Se recomienda ingresar a los pacientes en una unidad 
hospitalaria en la que se pueda realizar una monitorización adecuada y en la que pue-
dan producirse respuestas rápidas a los cambios del estado hemodinámico; lo ideal sería 
una unidad de terapia intensiva pediátrica. Una vez que el paciente se ha estabilizado se 
practica una endoscopia digestiva superior para evaluar el origen de la hemorragia y, en 
caso necesario, realizar intervenciones terapéuticas. En los niños, incluso en aquellos con 
enfermedad hepática conocida e hipertensión portal, hay muchas causas de hemorragia 
gastrointestinal superior, además de la hemorragia por várices esofágicas, como gastritis, 
esofagitis, úlceras pépticas, desgarros de Mallory-Weiss y gastropatía hipertensiva portal. 
En una serie estudiada, el 36% de los niños con cirrosis y hemorragia digestiva presentó 
úlceras gástricas o duodenales (3).
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 Durante la endoscopia, se evalúa la presencia de vári-
ces en el esófago. Es importante reportar desde qué nivel 
inician, la prolongación de estas, el tamaño y sus carac-
terísticas. Para poder realizar una adecuada clasificación 
se sugiere utilizar la escala de Baveno. Si no se encuentra 
sangrado activo en la endoscopia y se observan paquetes 
varicosos, la presencia de coágulo fresco, punto o mancha 
rojos cereza, punto de fibrina o fenómeno de várice sobre 
várice, en presencia de ninguna otra fuente de sangrado, 
son compatibles con las várices como fuente de la hemo-
rragia (4). Posteriormente se visualiza y se revisa el estó-
mago prestando especial atención a las úlceras, el grado de 
gastropatía hipertensiva portal (clasificación de McCor-
mack) y várices gástricas. Las várices gástricas se observan 
típicamente en cardias y fondo gástricos, y es muy impor-
tante la clasificación, el tamaño y si existe o no presencia 
de signos de mal pronóstico. En niños, los factores de ries-
go de hemorragia por várices gástricas incluyen el tamaño 
de las várices del fondo gástrico. Se clasifican por tamaño 
en grandes (> 10 mm), medianas (5-10 mm) y pequeñas 
(<5 mm) (5).  

En cuanto a las várices gástricas, la clasificación de 
Sarín es la más utilizada. Las várices gástricas se consi-
deran primarias cuando están presentes en el momento 
del examen endoscópico inicial y secundarias si se de-
sarrollan después de la erradicación endoscópica de las 
várices esofágicas. El estómago a menudo contiene una 
gran cantidad de sangre y coágulos, por lo que un lavado 
cuidadoso a través del endoscopio o mediante sobretubo 
ayudará a identificar las fuentes de sangrado en el estóma-
go. En algunas ocasiones es necesaria la movilización del 
paciente y se sugiere su cambio de posición a decúbito la-
teral izquierdo para una adecuada visualización de cardias 
y fondo. El duodeno debe inspeccionarse cuidadosamente 
en busca de úlceras, duodenitis, várices y hemobilia (6).

 Una vez que se ha determinado el origen del sangra-
do, se decide el tipo de tratamiento. Existe una variedad 
de terapias disponibles en pediatría. Desafortunadamente, 
los enfoques para el tratamiento de la hemorragia aguda 
por várices en niños no se han estudiado directamente en 
ensayos aleatorizados; sin embargo, hasta la fecha se ha 
demostrado que la aplicación de los resultados de los estu-
dios en adultos proporciona pautas eficaces para el trata-
miento. Por tanto, la decisión de emprender un tratamien-
to a largo plazo en la actualidad debe ser individualizada 
para cada paciente. 

Debido a que la mayoría de los episodios de hemorra-
gia variceal se detendrán espontáneamente, solo requeri-
rán cuidados de apoyo de forma inicial. Las indicaciones 
para una intervención mayor varían dependiendo de los 
centros, pero la hemorragia en curso con necesidad con-
tinua de transfusiones debería exigir una mayor inter-
vención. La documentación de una verdadera fuente de 
hemorragia variceal desencadena un tratamiento agresivo 
para intentar reducir la exposición a los hemoderivados, el 
riesgo de inestabilidad hemodinámica y un posible desen-
lace fatal (5, 6).

 
Tratamiento endoscópico 

La decisión de realizar un tratamiento endoscópico es-
pecífico deriva del procedimiento inicial y su diagnóstico. 
Aunque la mayoría de las hemorragias gastrointestinales 
se detendrán con la terapia médica inicial, se sugiere soli-
citar apoyo con anestesia general e intubación orotraqueal 
para un procedimiento endoscópico seguro (7).

Escleroterapia endoscópica de várices esofágicas 

La escleroterapia variceal de emergencia es eficaz para el 
control de la hemorragia, acercándose al control del 90% 
al 95%. Se han utilizado diversos agentes esclerosantes 
en niños, entre ellos etanolamina al 5%, tetradecil sulfato 
del 1% o al 1.5%, morruato de sodio al 5% y polidocanol 
del 1% al 1.5%. Existen técnicas tanto intravariceales (se 
inyecta el esclerosante dentro de la várice para conseguir 
trombosis venosa, posteriormente inflamación proliferativa 
y finalmente obliteración variceal por fibrosis) como para-
variceales (produce edema e inflamación con formación de 
fibrosis parietal que comprime la várice estrangulándola). 
Se recomienda iniciar con inyecciones en la parte más distal 
del esófago, 2-3 cm por encima de la unión esofagogástrica, 
con 3-4 inyecciones circulares. El volumen para inyectar en 
cada punción puede ser de 0.5 ml a 2 ml, sin superarse los 
20 ml de sustancia esclerosante por sesión (8). 

Las complicaciones agudas asociadas con la esclero-
terapia incluyen ulceración esofágica, dolor retroesternal, 
disfagia, fiebre, hemorragia postpunción, erosiones, pseu-
dodiverticulos, formación de puentes mucosos, perfora-
ción, infección, mediastinitis, sepsis, neumotórax y este-
nosis esofágica tardía. Existe un riesgo significativo de 
bacteriemia y la profilaxis con antibióticos es adecuada en 
el caso de pacientes inmunodeprimidos y niños con riesgo 
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de endocarditis bacteriana. En el seguimiento a largo pla-
zo, se ha demostrado que la erradicación de las várices me-
diante escleroterapia reduce los episodios de resangrado, 
con excelentes resultados para el control de hemorragia 
variceal en población pediátrica. En general, en el proto-
colo de erradicación variceal, las sesiones repetidas (pro-
medio de cuatro sesiones) se realizan en intervalos de dos 
a cuatro semanas para erradicar las várices. El intervalo 
se aumenta gradualmente posterior a la erradicación cada 
tres y doce meses (8). 

Las complicaciones que se pueden presentar durante 
el seguimiento en pacientes pediátricos con escleroterapia 
secuencial han incluido hemorragia previa al tratamiento 
endoscópico (39%), ulceración esofágica (29%), formación 
de estenosis (16%) y várices recurrentes en el 8% de los 
casos (9). 

Ligadura variceal esofágica 

La ligadura endoscópica de várices (lev), informada por 
primera vez en 1989, utiliza la ligadura mecánica y la es-
trangulación de paquetes varicosos en el esófago median-
te anillos elásticos o bandas. La várice es aspirada hacia 
el interior de la cámara o barril de baldas, la cual desaloja 
una banda elástica que atrapa o liga la várice. En teoría, 
esta técnica produce ulceración y necrosis mucosa que 
da como resultado la obliteración de los canales venosos 
submucosos. La técnica se desarrolló para reducir o eli-
minar algunos de los efectos secundarios de la esclerote-
rapia (úlceras, sangrado, fiebre, estenosis, etc). En niños, 
el uso de lev se ha informado en varias series pequeñas. 
En general ha demostrado ser segura y eficaz en el trata-
miento de la hemorragia aguda por várices en niños. En 
comparación con la población adulta, se sugiere un me-
nor número de bandas por sesión (lumen esofágico más 
pequeño); en promedio, de dos a cuatro bandas. En niños 
pequeños, el ligador ocupa casi completamente la luz eso-
fágica y reduce el campo visual y la maniobrabilidad del 
endoscopio (10).

La principal ventaja de la lev en niños con hemorra-
gia aguda es la capacidad de controlar con mayor segu-
ridad el sangrado cuando existe dificultad para observar 
adecuadamente el campo visual. Sin embargo, no se ha 
diseñado un dispositivo de lve para lactantes (10). 

En paciente pediátricos, se ha informado que tanto la 
escleroterapia como la evl erradican las várices entre el 
91% y el 96% de los casos, respectivamente. Se requiere 

un promedio de cuatro sesiones para la erradicación de 
várices por lve, en comparación con seis sesiones de es-
cleroterapia (p= <0.0001). Puede existir un 25% de resan-
grado en el grupo de escleroterapia y un 4% en el grupo de 
ligadura (p=0.49) (11). 

Después de la escleroterapia endoscópica o lve, el 
paciente debe ser monitorizado por complicaciones agu-
das, administrarse supresión de ácido con inhibidores de 
la bomba de protones o terapia local con sucralfato para 
promover la cicatrización de la úlcera. Inicialmente se ad-
ministran líquidos claros y se progresa la dieta según la 
tolerancia (11). 

Hemospray

El uso de polvo hemostático tc-325 (Hemospray® Cook 
medical) es un dispositivo nuevo para hemostasia endoscó-
pica que inicialmente fue creado para su utilización en el 
sangrado gastrointestinal no variceal. En niños, la experien-
cia es escasa, pero cada vez se reportan más estudios de la 
efectividad del Hemospray®. Se ha considerado una medi-
da segura para el control de la hemorragia del tubo digesti-
vo alto tanto variceal como no variceal. Se puede proponer 
como una medida de rescate en aquellos casos en los que 
posteriormente al tratamiento endoscópico, ya sea para vá-
rices esofágicas, gástricas o gastropatía portal hipertensiva, 
cuando el paciente presente hemorragia importante (12). 

Tratamiento endoscópico en várices gástricas

Ligadura 

La lev solo se puede recomendar para várices esofago-
gástricas tipo 1 (10).

Escleroterapia 

No existen estudios que comparen los diferentes agentes 
esclerosantes en cuanto a eficacia, efectos adversos o con 
recomendaciones para su uso en niños, por lo que no se 
propone ningún fármaco en particular (10). 

Adhesivos tisulares

La obturación u obliteración variceal con pegamento tisu-
lar (como el N-butil-cianoacrilato o isobutil-2-cianoacri-
lato), que se polimeriza inmediatamente al hacer contacto 
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con la sangre, se inyecta estrictamente dentro de la várice 
y oblitera várices grandes. De tres a cuatro días después 
ocurre necrosis de la pared variceal y el molde de nbc se 
desprende lentamente (semanas o meses). La obturación 
variceal endoscópica con pegamento es más efectiva que 
la ligadura o escleroterapia para el control del sangrado, 
para prevenir el resangrado y también para reducir la mor-
talidad (13).

 Existe escasa información sobre el tratamiento profi-
láctico en pacientes de alto riesgo con vg. En series de ca-
sos de pacientes pediátricos ha habido informes de buena 
respuesta en el control del sangrado. El uso de cianoacrila-
to es útil para la profilaxis secundaria de la hemorragia por 
várices gástricas. Aunque su uso en niños ha sido limitado, 
los resultados parecen haber sido buenos (14).

Una complicación rara y catastrófica como la embo-
lización puede ocurrir si se utiliza una cantidad excesiva 
de nbc o si se sobrediluye con lipiodol. Por este motivo 
se recomiendan diluciones de 0.5 ml de nbc más 0.5 ml 
de lipiodol (dilución 1:1), lo cual retrasa el proceso de po-
limerización (más de 20 segundos) y es posible observar 
radiográficamente el sitio de obliteración y evitar embolis-
mo distal; la aplicación sin dilución ocasiona oclusión rá-
pida del catéter inyector. La cantidad máxima para evitar 
esta complicación se debe limitar estrictamente a 1 ml. Si 
se requieren dosis mayores por el tamaño de la várice, las 
inyecciones se deberán aplicar de manera secuencial. Las 
sesiones medias de cianoacrilato hasta lograr la erradica-
ción de la várices se han reportado en promedio de 1,83 ± 
0,574 con una dosis media de 2,07 ± 0,703 de cianoacri-
lato por sesión (15).

 La úlcera gástrica debida a la inyección de pegamen-
to y el resangrado por ella es una complicación reporta-
da entre un 0.1% y un 6.3% de los pacientes. En algunos 
pacientes, el resangrado temprano es causado por la ex-
trusión del molde de pegamento y se informa en el 4.4% 
de los pacientes en los primeros tres meses después de la 
inyección de pegamento. 

Hemo-clip y otros dispositivos

No se recomiendan otras modalidades endoscópicas, 
como clipaje, dispositivos de contacto térmico (como coa-
gulación multipolar o sonda calefactora) o coagulación 
con plasma de argón, para la hemostasia esofágica o de 
várices gástricas. Deben utilizarse para la hemostasia no 
varicosa (7). 

Ultrasonido endoscópico (use)

Evalúa la anatomía de la vía colateral e identifica las ve-
nas perforantes, lo que mejora la monitorización de la res-
puesta al tratamiento endoscópico en tiempo real. El use 
Doppler color permite la confirmación de la obliteración 
de vg mediante la identificación precisa de los vasos per-
forantes y la administración de adhesivo tisular dirigida, 
disminuyendo la cantidad de pegamento inyectado y el 
riesgo de embolización. Se demostró que la embolización 
de vg con coils, guiado por use, mejora la hemostasia en 
múltiples series. Enfoques combinados asistidos por use 
y técnicas endovasculares que incluyen tips y emboliza-
ción de los shunts o sus combinaciones, se pueden ofre-
cer de acuerdo con la gravedad de la enfermedad hepática 
subyacente, anatomía de la vía colateral, asequibilidad y 
disponibilidad de experiencia técnica (16). 

Conclusiones

•	 La terapia endoscópica en pacientes pediátricos con 
hipertensión portal y hemorragia gastrointestinal se 
sugiere que se realicen bajo anestesia general con in-
tubación endotraqueal. 

•	 La escleroterapia y/o ligadura es la primera línea de 
tratamiento para el sangrado variceal esofágico.

•	 La inyección variceal de cianoacrilato es útil para la 
profilaxis secundaria de la hemorragia por várices 
gástricas
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Terapia médica, 
radiológica y 

quirúrgica para la 
hipertensión portal

Beatriz González Ortiz

Terapia médica

El sangrado por várices es una complicación de la hipertensión portal en pacientes con 
cirrosis hepática. Tiene una elevada mortalidad en adultos (15%-30% a seis semanas), por 
lo cual, las intervenciones para prevenir el sangrado, tratarlo y disminuir la mortalidad 
son importantes. 

La hipertensión portal y el sangrado son las principales causas de morbimortalidad en 
pacientes pediátricos con cirrosis. Se inicia por el incremento de la resistencia vascular intra-
hepática y un estado circulatorio hiperdinámico, y tardíamente se caracteriza por un gasto 
cardiaco elevado, vasodilatación esplácnica, con incremento del flujo sanguíneo mesentérico.

El objetivo del tratamiento farmacológico en la hipertensión portal del paciente cirrótico 
es modificar el lecho vascular hepático y esplácnico, sin embargo, no están exentos de efectos 
colaterales. En adultos, el tratamiento con betabloqueadores no selectivos reduce el gasto 
cardiaco y el flujo sanguíneo esplácnico. En adultos, la profilaxis primaria (prevenir el primer 
sangrado variceal) es una terapia bien establecida, con el sustento de ensayos clínicos que de-
muestran el beneficio de betabloqueadores no selectivos y ligadura variceal endoscópica. Sin 
embargo, en pediatría no hay ensayos clínicos controlados que demuestren su efectividad, de 
ahí que en su empleo se deberá considerar el riesgo contra el beneficio.

Fármacos alternos son los vasoconstrictores esplácnicos como la vasopresina/ terli-
presina solos o en combinación con terapia endoscópica, han demostrado en adultos ser 
útiles para el tratamiento del sangrado variceal agudo. La vasopresina y sus análogos 
reducen la presión portal por ser un potente vasoconstrictor esplácnico, disminuyendo el 
flujo sanguíneo venoso portal. Sin embargo, pueden producir efectos en el corazón y cir-
culación sistémica como hipertensión arterial, arritmias ventriculares, isquemia intestinal 
e hiperglicemia.
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Octreotide en pediatría 

Ante la sospecha de sangrado variceal, la administración de 
octreotide debe iniciarse tan rápido como sea posible, antes 
de la endoscopia. Hay que iniciar con dosis de 2 a 5 micro-
gramos/kg/hora, administrado en infusión continua hasta 
cinco días. En población pediátrica hay limitada evidencia 
para el uso crónico de este fármaco (1).

 
Eritromicina

En ausencia de contraindicaciones (arritmias, prolongación 
del qt), la infusión previa a la endoscopia de eritromicina 
3mg/kg/dosis de 30 a 120 minutos previo a la endoscopia, 
mejora la visibilidad durante la misma (2).

Las estatinas modulan el tono vascular intrahepático, 
selectivamente incrementan la producción de óxido ní-
trico en células endoteliales de sinusoides en hígados ci-
rróticos, actuando como un vasodilatador selectivo intra-
hepático en cirrosis. En población pediátrica no se tiene 
información (3).

Manejo del episodio de sangrado agudo 

La estrategia de transfusión en pacientes adultos con ci-
rrosis incluye transfusiones basadas en umbrales. La evi-
dencia más sólida, de acuerdo con las guías de la Asocia-
cion de Estados Unidos para el Estudio de Enfermedades 
Hepáticas (aasld), es la utilización de parámetros de 
transfusión conservadores (umbral de hemoglobina 7 g/
dL). El objetivo para la transfusión de paquete de gló-
bulos rojos debe ser de 7-8 g/dL. Es una práctica común 
transfundir hasta un umbral de plaquetas de 50 x 10 9 / 
L en el evento hemorrágico y para procedimientos in-
vasivos, con base en la evidencia de estudios in vitro y 
retrospectivos. Sin embargo, al margen de la disminución 
de plaquetas, la función plaquetaria puede también estar 
alterada por medicamentos, infección y eliminación re-
nal. La administración previa al procedimiento de ago-
nistas del receptor de trombopoyetina Avatrombopag y 
Lusutrombopag ha demostrado ser prometedora para au-
mentar los niveles de plaquetas y reducir las transfusiones 
plaquetarias (4).

En el paciente pediátrico en general, la transfusión de 
glóbulos rojos está indicada en niños menores de cuatro 
años de edad con una Hb < 7mg/dL, reticulocitopenia 
y síntomas de anemia; y en el caso de mayores de cua-

tro años de edad, cuando la pérdida aguda de sangre es > 
del 15% del volumen total, usualmente con hemoglobina 
inferior a 5 g/dL o con hemoglobina < de 8 g/dL con 
síntomas de anemia (5).

Es esencial que los pacientes en los que se sospecha 
que tienen hemorragia varicosa activa sean intubados an-
tes de la endoscopia y evitar el riesgo de neumonía por 
aspiración que se asocia con una morbilidad y mortalidad 
significativas. Se debe asegurar que los pacientes estén 
adecuadamente reanimados antes de comenzar la terapia 
vasoactiva para minimizar los efectos adversos como la 
isquemia miocárdica, mesentérica y de las extremidades. 

Los niños que requieren transfusiones, con bactere-
mia, peritonitis bacteriana espontánea, falla renal o ven-
tilación mecánica, tienen significativamente mayor riesgo 
de morir, del 7% al 20% del ingreso a seis semanas (6).

La profilaxis con antibióticos es una parte integral del 
tratamiento y debe considerarse desde la admisión del pa-
ciente, en casos con enfermedad avanzada Child-Pugh b 
y c, acorde con los factores de riesgo individuales; patro-
nes de suceptibilidad antimicrobiana local en cada centro, 
cefalosporina de tercera generación (ceftriaxona 100mg/
kg/día). En adultos, el uso de antimicrobianos reduce la 
mortalidad, eventos de resangrado y la estancia hospita-
laria. Las guías actuales de la Asociación Americana para 
el Estudio de Enfermedades Hepáticas y la Sociedad 
Americana de Endoscopia Gastrointestinal recomiendan 
profilaxis antimicrobiana en pacientes cirróticos con san-
grado gastrointestinal agudo. No obstante, en pediatría 
no está  bien establecido. El uso de antibióticos dentro de 
las 48 horas posteriores al ingreso podría tener un impac-
to positivo en el porcentaje de niños libres de bacteriemia 
y la tasa de reingreso a 30 días. 

En un estudio retrospectivo, en el que se analizó el uso 
de antibióticos dentro de las primeras 48 horas del ingre-
so en pacientes cirróticos menores de 18 años con sangra-
do gastrointestinal superior documentado por endoscopia 
digestiva superior, se reportó que un 68% que recibió an-
tibióticos no tuvo desarrollo de bacteremia vs un 32% que 
no recibió antibiótico (p 0.6). La tasa de readmisión a 30 
días fue de 7% en el grupo con antibióticos vs un 21% en 
los niños sin antibiótico (p 0.3). Este estudio preliminar 
sugiere que el uso de antibióticos en las primeras 48 horas 
de la admisión puede ser benéfico, evitando el desarrollo 
de bacteremia y la tasa de readmisión. Se precisa un ma-
yor número de estudios prospectivos para recomendarse 
(7). 



101

capítulo 12

Terapia radiológica

La hipertensión portal en el paciente pediátrico puede 
originar, adicional al desarrollo de várices esofágicas, vá-
rices gástricas y entéricas en el 5% de los casos, en los que 
es esencial definir la anatomía con resonancia magnetica, 
angiografía con venografia del sistema portal y así decidir 
el tratamiento. Para descomprimir las várices, prevenir el 
resangrado y restablecer el flujo al hígado, la colocación de 
una derivación intrahépatica transyugular portosistemica 
(tips) es útil y también una terapia puente para el tras-
plante hepático. El procedimiento consiste en el acceso 
por la vena yugular interna guiado por ultrasonido, con la 
introducción de un catéter hasta la vena hepática media 
o derecha, realizar una venografía para identificar el sis-
tema venoso portal, una aguja de Colapinto o un set de 
Rosch-Uchida para perforar una rama venosa portal de la 
vena hepática. La entrada de la aguja se confirma median-
te inyección de contraste, después de lo cual se coloca una 
guía en el sistema venoso portal. Luego se introduce un 
catéter, seguido de una guía rígida. En niños prepúberes 
que no han obtenido su máximo potencial de crecimien-
to se utiliza una protesis no cubierta de balón expandible 
o una prótesis cubierta de balón expandible, que provee 
una adecuada pero no excesiva descompresión del sistema 
portal (8).

Terapia quirúrgica

Hay varios tipos de procedimientos de derivación qui-
rúrgica, incluyendo mesocava, coronario-cava, mesen-
térica inferior, vena/vena renal izquierda, esplenorrenal 
proximal, esplenorrenal distal (Derivación de Warren) y 
procedimientos de derivación mesentérico-vena porta iz-
quierda (Cirugía de Meso-Rex). La vena porta izquierda 
es expuesta quirúrgicamente en el receso de Rex y un in-
jerto (típicamente vena yugular interna autóloga) se anas-
tomosa en ese sitio. A continuación, este conducto se toma 
sobre el páncreas, por detrás del estómago, a través del 
mesocolon, y luego anastomosadas a la  vena mesentérica 
superior en el segmento infrapancreático. El ultrasonido, 
tomografía computarizada (tc) y resonancia magnética 
(mri) se emplean con frecuencia como parte de la evalua-
ción preoperatoria para identificar el tipo de circulación 
portal del paciente (figura 1).

La portografía venosa hepática a través de la vía tran-
syugular ocasionalmente es necesaria para evaluar la per-

meabilidad de la vena porta izquierda y Rex recessus antes 
de la derivación de Meso-Rex. Si el trasplante o la deriva-
ción portosistémica quirúrgica no son factibles, se puede 
considerar un tip para paliar el sangrado por várices que 
persiste a pesar de la combinación farmacológica y terapia 
endoscópica (8).

Conclusiones

1.	 La profilaxis primaria con betabloqueadores para 
prevenir la primera hemorragia variceal es recomen-
dada en adultos; en pediatría no hay ensayos clínicos 
controlados que demuestren su eficacia.

2.	 El manejo médico de una hemorragia variceal re-
quiere estabilización, infusión de octreotida y trans-
fusión vigilando datos de sobrecarga.

3.	 El uso de antibióticos puede disminuir el riesgo de 
complicaciones infecciosas severas; sin embargo, se 
requiere mayor evidencia para su recomendación ru-
tinaria.

4.	 La derivación portosistémica quirúrgica y el tras-
plante hepático deben considerarse cuando el san-
grado por várices persiste a pesar de la combinación 
farmacológica y terapia endoscópica; si no son facti-
bles, está indicado un tip paliativo. 

Figura 1. Angioresonancia posterior a una derivación 
mesentérico-vena porta izq. (Cirugía de Meso-Rex).
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Síndrome hepatorrenal 
Clasificación y criterios 

diagnósticos
Jorge Alberto Macías Flores

L a lesión renal aguda (lra) ocurre en el 20% de los adultos con enfermedad hepática y 
se asocia con un incremento en la mortalidad de hasta 10 veces en los pacientes ingre-
sados en terapia intensiva. La incidencia pediátrica aún es desconocida (1, 2).

La lra se definió hace más de 30 años por un valor de creatinina sérica (CrS) ≥1,5 mg / 
dL. Este valor es asociado comúnmente con una tasa de filtración glomerular (tfg) ≤ 30 ml 
/ min, sin embargo, un nivel determinado de CrS no expresa los cambios dinámicos e impide 
diferenciar entre un proceso agudo o crónico (2, 3).

El incremento de CrS en el paciente con cirrosis se considera como un marcador tardío de 
lesión renal. Típicamente, los pacientes pediátricos con cirrosis presentan niveles bajos de CrS 
debido a la reducción de aproximadamente el 50% en la síntesis hepática de creatinina, mal-
nutrición, pérdidas incrementadas de creatinina en el túbulo renal, incremento en el volumen 
de distribución debido a edema y ascitis. Además, los métodos para la determinación de CrS 
pueden tener un rango de error por interferencia de hasta un 57% cuando existe hiperbilirru-
binemia (4, 5).

En 2012, la Kidney Disease Improving Global Outcomes Foundation (kdigo) modificó los 
criterios para el diagnóstico de lra: incremento en el valor basal de CrS ≥0.3 mg/dL en las 
48 horas previas, incremento de CrS ≥50% en los últimos siete días del valor basal o volumen 
urinario <0.5 ml / kg / hora. La elevación de 0.3 mg/dL en la CrS basal se asocia en adultos 
y en niños con un aumento en la mortalidad de hasta 7 veces (6, 7), adicionalmente se in-
crementa la posibilidad de ser ingresado a unidades de terapia intensiva y un aumento en los 
días de estancia hospitalaria. En 2015, el International Club of Ascites (ica) decidió adoptar 
los criterios de la kdigo en los pacientes con hepatopatía y lra; sin embargo, se consideró 
no incluir el flujo urinario, ya que comúnmente los pacientes con cirrosis presentan oliguria 
con función renal conservada, además se decidió cambiar el valor basal de CrS al obtenido en 
los últimos tres meses y en caso de no contar con él se considera el obtenido en el momento 
del internamiento (5). Los criterios kdigo han sido validados en la población pediátrica, no 
obstante, en la población pediátrica con hepatopatía aún requieren validación (8). Según los 
valores obtenidos de creatinina, se establecen 3 grados de lra: Grado 1- CrS >0.3 mg/dL 
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o 1.5-1.9 x´ del valor basal, Grado 2- CrS entre 2.0-2.9 
x´ del valor basal y grado 3- CrS >3.0 x´ del valor basal o 
CrS >4.0 mg/dL o inicio de terapia de remplazo renal (5). 

Por etiología, la lra se divide en prerrenal, intrarrenal 
(clásicamente consideradas como funcionales o estructura-
les, respectivamente) y postrenal. En un estudio por Belcher 
y colaboradores realizado en 188 pacientes adultos con cir-
rosis, la causa más frecuente de lra fue intrarrenal (53%), 
prerrenal en el 26% y 22% en síndrome hepatorrenal (shr). 
En la población pediátrica, Ferri Liu y Cols. reportan la eti-
ología prerrenal como la causa más frecuente de lra (9, 10). 

La etiología prerrenal es secundaria a cualquier cau-
sa que disminuya el flujo renal (ej. sepsis, hemorragia di-
gestiva). En caso de que esta disminución sea grave o se 
perpetúe la lra de tipo prerrenal, se puede generar daño 
parenquimatoso. La lra intrínseca puede ser generada en 
ausencia de lesión prerrenal y ser el resultado de necro-
sis tubular aguda secundaria a medicamentos nefrotóxi-
cos (ej. Aminoglucósidos, aines, medios de contraste). 
El síndrome compartimental por ascitis a tensión puede 
contribuir al desarrollo de lra. La lra postrenal se debe 
a obstrucción y es infrecuente en cirróticos (1, 2). En paci-
entes que no se encuentran recibiendo diuréticos, el estu-
dio de los valores urinarios puede contribuir a determinar 
la etiología de la lra. (Tabla 1)

Síndrome hepatorrenal 

El shr es considerado dentro del grupo de las lra de tipo 
prerrenal, sin embargo, dada la implicación en la fisiopa-
tología de los patrones moleculares asociados a patógenos 
(pamps) y de los patrones moleculares asociados a daño 
(damps) no puede ser considerada actualmente mera-
mente funcional. Asociado con alta mortalidad, la inciden-
cia pediátrica reportada por Debray y Cols. es del 5% en 
pacientes cirróticos (11). El principal desencadenante para 
shr-lra es el desarrollo de peritonitis bacteriana (12).

Clásicamente, el shr se clasificó en 1996 por el ica en 
tipos 1 y 2 dependiendo de la velocidad de progresión de 
la lra. El diagnóstico de shr tipo 1, con mal pronóstico 
a corto plazo, clínicamente se hacía por un deterioro agu-
do en la función renal, usualmente secundario a un pro-
ceso infeccioso. Se definía en los pacientes con cirrosis y 
ascitis como el incremento en la CrS >2.5 mg / dL (221 
mmol/L) en las últimas dos semanas, sin mejoría al retirar 
diuréticos y/o medicamentos nefrotóxicos y posterior a la 
expansión de volumen durante 48 horas con albúmina al 
20-25% (1g/ kg /día), en ausencia de daño renal estruc-
tural. Los pacientes que no cumplían estos criterios y cur-
saban usualmente con ascitis refractaria y daño renal pro-
gresivo se agrupaban dentro del grupo de shr tipo 2 (13).

Prerrenal Síndrome 
hepatorrenal

Intrínseca 
o intrarrenales

Concentración urinaria 
de Na (mEq/L)

<10 <10 >30

Osmolaridad urinaria 
(mOsm)

>100; >osmolaridad plasmática >100; >osmolaridad plasmática Igual a la 
plasmática

Orina: plasma creatina >30:1 >30:1 <20:1

Fracción de excreción 
de Na (%)

<1 <1 >2

Sedimento urinario Normal Normal Detritos 

Respuesta a expansión 
de volumen

Diuresis constante Oliguria o anuria Anuria

Tabla 1: Diferencias urinarias en los pacientes con lesión renal aguda (LRA), Na: Sodio.

Traducido sin modificaciones del libro Suchy, F., Sokol, R., & Balistreri, W. (Eds.). (2014). Liver Disease in Children (4th ed.). Cambridge: Cambridge University 
Press. doi:10.1017/CBO9781139012102
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Posterior al cambio propuesto por el ica en 2015 en 
los criterios diagnósticos de lra en pacientes con cir-
rosis, el umbral de CrS necesario para diagnosticar shr 
generaba confusión. En 2019 se revisó por el ica la no-
menclatura del shr, tomando como base la nueva defin-
ición de lra. Actualmente se reconocen dos patrones de 
síndrome hepatorrenal: shr-lra y shr-no lesión renal 
aguda (nlra) -antes llamados tipo 1 y tipo 2, respectiv-
amente (14).

Se modificó para los pacientes con shr-lra el in-
tervalo de dos semanas en el incremento de CrS. La 
aplicación de la definición original requería presentar un 
daño renal considerable (grado II) antes de poder con-
siderar el diagnóstico de shr, lo que retrasaba el inicio 
de la terapia vasoconstrictora (15). En adultos existe una 
relación inversamente proporcional entre el nivel de CrS 
al inicio del tratamiento y la reversión del shr (16, 17).

El shr-nlra toma en cuenta primordialmente la 
tfg en lugar de la CrS y se divide por sus nombres en 
inglés en Acute Kidney Disease y Chronic Kidney Disfunc-
tion (akd y ckd) (14). (Tabla 2)

El shr-lra representa un diagnóstico de exclusión 
en el que los pacientes cumplen los criterios de lra pro-
puestos por el ica. Posteriormente se realiza el diagnósti-
co diferencial entre los diferentes fenotipos de lra (prer-
renal, intrarrenal y postrenal). La mayoría de los pacientes 
con lesiones prerrenales responden con la expansión de 
volumen. 

Las lesiones postrenales son poco frecuentes en pa-
cientes con cirrosis, por lo que el verdadero reto es el 
diagnóstico diferencial entre lra-intrarrenal y shr. 
El diagnóstico de este último típicamente contempla la 
ausencia de daño intrínseco. La CrS es un marcador de 
filtración glomerular, no de lesión renal y, por ende, no 
distingue entre causas funcionales y estructurales, por lo 
que los marcadores urinarios de lesión tubular son una 
herramienta promisoria para reflejar lesión renal (18). 

Dentro de los marcadores urinarios que cuentan con 
mayor evidencia se encuentran la interleucina-18 (il-
18), molécula-1 de lesión renal (kim-1), proteína liga-
dora de ácidos grasos hepáticos (l-fabp) y la lipocali-
na asociada con la gelatina de neutrófilos (ngal). Los 
pacientes con lra de tipo intrarrenal presentan valores 
estadísticamente significativos mayores de il-18, ngal 
y albúmina (p<0.0001, auroc 0.957) que los pacientes 
con lra-prerrenal (14,19). Sin embargo, se ha observado 
la presencia de niveles mayores de ngal en pacientes con 

shr que los encontrados en lra de tipo prerrenal, (20) 
lo que sugiere que pudiera existir un daño renal intrín-
seco en los pacientes con shr. El marcador con mayor 
evidencia en pediatría es el ngal e incluso se dispone 
de kits comerciales para detectarlo, aunque su uso se en-
cuentra limitado a la poca disponibilidad, a la ausencia de 
estudios prospectivos en pacientes con shr y a la falta de 
puntos de corte validados para pediatría (21).

SHR-LRA

• Cirrosis con ascitis, insuficiencia hepática aguda, insuficiencia 
hepática aguda sobre crónica.

• Aumento de la creatinina sérica ≥ 0,3 mg / dl en 48 horas, o 
≥ 50% del valor basal (valor de creatinina en los últimos tres 

meses cuando exista).
• Ausencia de respuesta al retiro de diuréticos y al uso de 
dos días de expansión de volumen con albúmina. La dosis 

recomendada de la albúmina al 20-25% es de 1 g / kg de peso 
corporal por día hasta un máximo de 100 g / día.

• Cirrosis con ascitis.
• Ausencia de choque.

• Sin tratamiento actual o reciente de medicamentos nefrotóxicos.
• Ausencia de enfermedad parenquimatosa indicada por: 

a) Proteinuria> 500 mg / día
b) Microhematuria (>50 glóbulos rojos por campo de alta 

potencia), biomarcadores de lesión urinaria (si están disponibles) 
c) Ecografía renal anormal

SHR-NLRA

SHR-AKD

• Incremento de CrS NO superior al 50% del valor basal 
(obtenido en los tres meses previos) en ausencia de otras causas 

explicables de daño renal.
• tfg < 60 ml /min /1.73 m2 en un periodo <90 días.

SHR-CKD

• tfg < 60 ml /min /1.73 m2 en un periodo ≥90 días en ausencia 
de otras causas explicables de daño renal.

Tabla 2: Definición actual síndrome hepatorrenal-lesión 
renal aguda (shr-lra) y síndrome hepatorrenal-no 

lesión renal aguda (shr-nlra).

akd del inglés Acute Kidney Disease, ckd= del inglés Chronic Kidney 
Disease. Traducido sin modificaciones Angeli, P., Garcia-Tsao, G., Nadim, 
M. K., et al. News in pathophysiology, definition and classification of 
hepatorenal syndrome: A step beyond the International Club of Ascites 
(ica) consensus document. Journal of hepatology, 2019; 71: 811-22. 
https://doi.org/10.1016/j.jhep.2019.07.002
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Conclusiones 

•	 En la población pediátrica existe escasa literatura 
sobre el shr, considerado poco frecuente. Con las 
nuevas recomendaciones diagnósticas propuestas es 
probable que la incidencia tienda a incrementar.

•	 Los cambios propuestos por el ica aún requieren 
validación en la población pediátrica, sin embargo, 
es muy prometedor el cambio en un parámetro fijo 
de creatinina a un cambio dinámico. 

•	 La detección temprana de lra y shr se asocia con 
disminución en la morbimortalidad, por lo que con-
sideramos un gran acierto la eliminación del periodo 
de dos semanas necesario para hacer el diagnóstico.

•	 La utilidad de los biomarcadores en lra y en shr 
aún es incierta, sin embargo, parece ser promisoria. 
Se requiere mayor evidencia para que su medición 
pueda recomendarse rutinariamente.
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Fisiopatología y 
tratamiento del 

síndrome hepatorrenal
Dra. Idalia Aracely Cura Esquivel. 

La cirrosis es definida por la Organización Mundial de la Salud como un proceso 
difuso y complejo por el cual la arquitectura del hígado ha sido reemplazada por 
nódulos estructuralmente anormales debido a la fibrosis. La asociación entre la en-

fermedad hepática y la insuficiencia renal se conoce desde hace más de un siglo. El síndro-
me hepatorrenal (shr) es una complicación de la cirrosis terminal resultado de cambios 
hemodinámicos en pacientes con ascitis e hipertensión portal, y cuya consecuencia es una 
insuficiencia renal funcional. Se caracteriza por aumento del flujo sanguíneo esplácnico, 
estado hiperdinámico, disminución del volumen circulante y activación de los sistemas 
vasoconstrictores con vasoconstricción renal que conduce a una disminución de la tasa de 
filtrado glomerular (tfg) (1). 

Síndrome hepatorrenal-lesión renal aguda (shr-lra)

La historia natural de la cirrosis pasa primero por una fase asintomática con una función 
hepática deteriorada pero compensada y posteriormente por una fase de evolución pro-
gresiva con aparición de complicaciones (2).  

La lesión renal aguda (lra) es un acompañamiento común en pacientes con enfer-
medad hepática. Hay múltiples causas de lra en pacientes con enfermedad hepática: 
necrosis tubular aguda, postrenal, insuficiencia renal inducida por fármacos y síndrome 
hepatorrenal (shr). El shr es un tipo de lesion renal prerrenal que ocurre principal-
mente en pacientes con cirrosis o con falla hepática fulminante debido a una disminución 
importante de la perfusión renal provocado por el daño hepático. La incidencia en niños 
ha sido reportada en el 5%, sin embargo, este porcentaje está subestimado por la falta de 
criterios específicos en menores (2). 

La afectación de la función renal es frecuente en algunas patologías pediátricas como 
las enfermedades genéticas o metabólicas que afectan el riñón y que pueden causar insu-
ficiencia renal. La descripción de los mecanismos fisiopatológicos de la lra y del shr en 
los niños se basa en hallazgos de estudios realizados en adultos, dada la escasez de estudios 
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en esta edad. En la mayoría de los niños que desarrollan 
enfermedad hepática terminal y cirrosis, la enfermedad 
inicia en los primeros años. Las alteraciones de la función 
renal pueden establecerse en dos escenarios: enfermedad 
hepática que progresa acompañada del desarrollo de com-
plicaciones y el paciente estable con enfermedad hepáti-
ca crónica con reserva hepática que se ve afectado por un 
evento agudo como sangrado, infección o pérdida de vo-
lumen. Puede producirse afectación renal en cualquiera de 
los dos escenarios descritos.

El shr es un tipo de lesion renal aguda (lra) que 
ocurre en el paciente cirrótico en ausencia de hipovole-
mia, sin lesion estructural (histológica), y es un tipo de 
insuficiencia prerrenal debido a una reducción intensa de 
la perfusión renal. Es importante diferenciar el shr de 
otras causas de lra en el paciente con cirrosis como son 
las causas prerrenales, siendo las más comunes las rela-
cionadas con hipovolemia secundaria a sangrado de tubo 
digestivo, sepsis y motivos intrínsecos renales como la 
necrosis tubular aguda o por medicamentos nefrotóxicos. 
Las causas postrenales como las obstructivas son menos 
frecuentemente identificadas en pediatría (3, 4).

Fisiopatología 

Se han descrito multiples teorías para explicar la fisopato-
logía de la lra y el shr. 

Vasodilatación esplácnica

Con el desarrollo de la cirrosis y de la hipertensión portal, la 
mucosa intestinal sufre cambios locales. La obstrucción del 
drenaje venoso intestinal, debido a la congestion del sistema 
portal asociado a una disminución en la peristalsis intes-
tinal, condiciona un sobrecrecimiento bacteriano, especial-
mente de organismos entéricos productores de endotoxi-
nas. Los organismos en la circulación portal generalmente 
son eliminados por los hepatocitos y células Kupffer, que 
constituyen el sistema fagocitico-mononuclear del hígado. 
Debido a defectos en la función de la barrera mucosa se 
produce translocación bacteriana y, como consecuencia, una 
respuesta inflamatoria con producción de citocinas proin-
flamatorias como el factor de necrosis tumoral a (tnf-a) 
y la interleucina-6 (il6), y factores vasodilatadores, espe-
cialmente óxido nítrico (on), prostaciclina, monóxido de 
carbono (co), ácidos epoxiicocosatrienoicos, glucagón, can-
nabinoides endógenos y adrenomedulina. El on es respon-

sable de la reducción de la resistencia vascular esplácnica y, 
por lo tanto, de la vasodilatación. El glucagón disminuye la 
resistencia vascular al desensibilizar el músculo liso vascular 
a los efectos de vasoconstrictores como las catecolamina y 
la angiotensina ii. El monóxido de carbono (co) produ-
ce vasodilatación al inhibir la síntesis de leucotrienos. Las 
prostaciclinas contribuyen a la relajación de la musculatura 
vascular (5). En la cirrosis avanzada, la pérdida de compen-
sación hepática debido a la vasodilatación esplácnica pro-
gresiva provoca la disminución del volumen circulatorio 
efectivo, reducción del flujo sanguíneo renal y lra. Este 
fenómeno estimula el sistema renina-angiotensina-aldoste-
rona (sraa) y la produccion de vasopresina, produciendo 
una vasoconstricción renal (5, 6).

Inflamación sistémica

Un estado de inflamación sistémica ha sido observado 
en los pacientes con lra-shr independientemente de 
la presencia o no de infección. Se ha demostrado un in-
cremento en la concentración plasmática de citoquinas 
proinflamatorias como la il6 y 8, tnf-a, proteína 1 de 
adhesión a células vasculares en pacientes con shr-lra.

Mecanismos de vasoconstricción

La activación del sistema renina-angiotensina-aldostero-
na (sraa) ocurre en el 80% de los pacientes con cirrosis 
descompensada y es más intenso en enfermos con shr. 
La activación de los mecanismos neurohormonales (sraa 
y vasopresina) contrarrestan la hipovolemia secundaria a la 
vasodilatación esplácnica en un intento para reestablecer 
la homeostasis circulatoria. El sraa protege inicialmente 
la función renal promoviendo la vasoconstricción selectiva 
de las arteriolas glomerulares eferentes y aumentando así 
la presión de filtración glomerular (6).

Insuficiencia adrenal

La insuficiencia suprarrenal afecta aproximadamente en-
tre el 25% y el 30% de los pacientes con cirrosis descom-
pensada, produciendo una respuesta vascular disminuida e 
inestabilidad hemodinámica que potencialmente afecta la 
vasculatura y la perfusión renal, contribuyendo a la apari-
cion de lra y shr. La presencia de insuficiencia supra-
rrenal se asocia con la aparición de disfunción circulatoria 
y peor tasa de suprevivencia (7).
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Disfunción cardíaca

Los efectos de la enfermedad hepática crónica avanzada 
en la función cardiaca y el sistema circulatorio sistémi-
co son reconocidos. El término miocardiopatía cirrótica 
se refiere a la disminución de la contractilidad cardiaca 
con anormalidades electrofisiológicas sin enfermedad 
cardiaca preexistente en pacientes con cirrosis avanzada. 
Puede afectar hasta al 50% de los pacientes y se caracte-
riza por una contracción sistólica y diastólica debilitada 
en respuesta a la hipertrofia ventricular y la dilatación de 
las cámaras del corazón. La hipertensión portal sosteni-
da, la traslocación bacteriana que desencadena respuesta 
inflamatoria con producción de citoquinas inflamatorias, 
el desarrollo de daño endotelial y la aparición de shunts 
portosistémicos que disminuyen la resistencia vascular sis-
témica a través del on, adenosina y endocanabinoides, son 
factores involucrados en la patogenia (8).

Nefropatía colémica (o de cilindros biliares)

La nefropatía colémica se cree que es causada por la forma-
ción de cilindros de ácidos biliares intratubulares que pro-
vocan obstrucción y toxicidad directa de los ácidos biliares 
en las células tubulares renales. Esto ha sido sugerido por 
la respuesta limitada al tratamiento con vasoconstrictor y 
albúmina que tienen los pacientes con concentraciones de 
bilirrubina sérica por encima de 10 mg/dL. Este proceso 
se asocia al desarrollo de lra irreversible en los pacientes 
con enfermedad hepática crónica y colestasis intensa, aun-
que formas menos graves producen tubulopatía proximal 
similar al síndrome de Fanconi (7).

Disfuncion renal no lra (shr no-lra)

Los pacientes con cirrosis también pueden presentar in-
suficiencia renal orgánica, como consecuencia de glome-
rulonefritis asociada al virus de la hepatitis b o c, y los 
pacientes con esteatohepatitis no-alcohólica tienen un 
riesgo elevado de desarrollo de insuficiencia renal crónica. 
En casos de glomerulonefritis, el diagnóstico se sospecha 
por la aparición de alteraciones en el sedimento urinario 
en forma de proteinuria y/o hematuria. Al igual que en el 
desarrollo de lra en los pacientes con enfermedad hepá-
tica crónica las causas son múltiples e incluyen el uso exce-
sivo de diuréticos, hemorragia gastrointestinal y cualquier 
otra causa de pérdida de líquido y otros factores renales 

intrínsecos como necrosis tubular aguda (nta) y nefritis 
intersticial aguda. 

Biomarcadores en lra

En los últimos años, se han estudiado diversos biomarca-
dores urinarios de daño tubular para el diagnóstico dife-
rencial de la lra en la cirrosis. La lipocalina asociada a la 
gelatinasa de neutrófilos (ngal) en orina es el biomarca-
dor más prometedor. La detección de ngal urinario se 
produce debido a defectos de absorción secundarios a le-
siones tubulares, tanto proximales como distales. Aunque 
su utilidad para diferenciar shr-lra, hiperazoemia pre-
rrenal y aguda de la enfermedad renal intrínseca ha sido 
reportada, su principal limitación es la superposición de 
los valores en diferentes tipos de ira, además de que los 
niveles de ngal aumentan con las infecciones del tracto 
urinario.

Otros biomarcadores urinarios en estudio, como la il 
18, la molécula 1 de daño renal, proteína de union a áci-
dos grasos hepáticos, hormona de crecimiento similar a 
la insulina 1 y tejido inhibidor de la metaloproteinasa 2, 
no han demostrado utilidad en diferenciar  shr-lra de 
otros tipos de lesión renal (9). 

Tratamiento

Los datos sobre el manejo del hrs en niños son esca-
sos, en parte debido al reducido número de pacientes y 
en parte debido a la dificultad para diagnosticar esta con-
dición. El reconocimiento temprano de la lra, así como 
el diagnóstico y la diferenciación del shr-lra de otras 
causas de disfunción renal (shr no lra), es crucial para 
determinar la evolución y el pronóstico en los pacientes. 
El tratamiento general de los pacientes con shr depende 
fundamentalmente de la severidad de la lesión renal y de 
las complicaciones asociadas. Se deben identificar y corre-
gir los factores precipitantes para prevenir complicaciones 
renales posteriores. 

El objetivo del tratamiento shr-lra es mejorar el 
gasto cardiaco y la presión arterial media (map), por lo 
que la administración intravenosa de albúmina junto con 
vasoconstrictores sistémicos ha sido el tratamiento reco-
mendado. Son varios los vasoconstrictores sistémicos eva-
luados para contrarrestar la vasodilatación esplácnica: ter-
lipresina, norepinefrina, midodrina y octreótido (5, 6, 10).
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Antibiótico profiláctico

Como la translocación bacteriana ocupa un papel en la 
fisiopatología de la lra y el shr, los antibióticos pro-
filácticos han sido recomendados para prevenir la trans-
locación bacteriana y suprimir la produccion de citocinas 
proinflamatorias.La recomendación de terapia antibiótica 
empírica en pacientes con cirrosis y lra ha sido incluida 
en algunas guías de tratamiento, principalmente en adul-
tos. Las infecciones bacterianas, en particular la peritoni-
tis bacteriana espontánea (pbe), deben ser identificadas y 
tratadas (11).

Vasoconstrictores y albúmina

El tratamiento específico de shr-lra comprende vaso-
constrictores en combinación con infusión de albúmina y 
control de los factores precipitantes. La albúmina suele ser 
el expansor de volumen recomendado en la enfermedad 
hepática crónica debido a los efectos asociados de la albú-
mina (propiedades antiinflamatorias y antioxidantes). Los 
estudios también han demostrado el papel de la albúmina 
en la prevención de la disfunción circulatoria después de la 
paracentesis de gran volumen.

Terlipresina

Es un análogo sintético de vasopresina con efecto predo-
minante sobre el receptor de vasopresina 1a, actúa princi-
palmente como vasoconstrictor esplácnico y activa los re-
ceptores de vasopresina 1b, que estimulan la liberación de 
hormona adrenocorticotrópica y cortisol, y podrían con-
trarrestar la insuficiencia suprarrenal relativa comúnmente 
observada en pacientes con cirrosis descompensada. En 
algunos estudios se ha demostrado mayor eficacia en la 
reversión de shr-lra en pacientes con una respuesta in-
flamatoria sistémica, que puede relacionarse con efectos 
antiinflamatorios indirectos mediados por vasopresina. La 
terlipresina se puede administrar en bolos intravenosos en 
una dosis inicial de 0,5 mg a 1 mg cada 4-6 horas, con 
un aumento progresivo hasta una dosis máxima de 2 mg 
cada 4 horas en los casos de falta de respuesta, es decir, sin 
reducción de la creatinina sérica basal de <25%. El trata-
miento debe mantenerse hasta la respuesta completa o du-
rante un máximo de 14 días en casos de respuesta parcial o 
falta de respuesta (12).

Noradrenalina (intravenosa) y la midodrina (oral) 

Son vasoconstrictores sistémicos que actúan sobre los 
receptores adrenérgicos α-1 presentes en las células del 
músculo liso vascular. La norepinefrina también es eficaz 
y segura en shr-lra, con tasas similares de reversión del 
síndrome hepatorrenal a la terlipresina. La noradrenalina 
es menos costosa que la terlipresina, pero la necesidad de 
colocar una vía central y administrar en una unidad de 
cuidados intensivos hace menester evaluar la relación cos-
to-beneficio. La administracion de dosis de 0,5 mg/h a 3 
mg/h ha demostrado su eficacia para aumentar la presión 
arterial y revertir la idisfuncion renal en pacientes con sín-
drome hepatorrenal. Sin embargo, han mostrado un efecto 
inferior a la terlipresina en la reversión del síndrome he-
patorrenal. Su uso en lugares en donde la terlipresina no 
se encuentra disponible justifica su recomendación (13).

Octreótido

Es un análogo de la somatostatina, actúa inhibiendo la se-
creción de glucagón, el cual es un vasodilatador esplácnico, 
además de tener un efecto vasoconstrictor mesentérico di-
recto. El efecto de la octreotide en pacientes con cirrosis se 
ve atenuado por los efectos antagonistas del óxido nítrico, 
por lo que el octreotide tiene un beneficio limitado en el 
síndrome hepatorrenal (10, 14).

Hipertensión intraabdominal

A medida que la cirrosis progresa, la ascitis se vuelve difícil 
de tratar, más cuando el uso y efecto de los diuréticos se 
ven limitados. Con el incremento de la ascitis se eleva la 
presión intraabdominal (pia) y afecta la perfusión renal. 
La presión intraabdominal pia elevada (> 12 mm Hg) es 
una causa subestimada de lra y se cree que puede desem-
peñar un papel en el desarrollo del shr . Por lo tanto, se 
recomienda tratar la ascitis con paracentesis acompañada 
de infusión de albúmina.

Shunt portosistémico transyugular (tips) 

El tips es una prótesis que establece una comunicación 
entre la vena porta y una vena hepática, reduciendo de esta 
manera la presión portal, y se ha propuesto como una al-
ternativa de tratamiento para el shr-lra; no obstante, la 
información disponible es muy limitada. Existen estudios 
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en series cortas de pacientes que demuestran la normaliza-
ción de la creatinina sérica en aquellos casos con shr tra-
tados con tips. Sin embargo, la aplicabilidad del tips en 
este grupo de pacientes es limitada, ya que en la mayoría 
de ellos su utilización está contraindicada por la existencia 
de una insuficiencia hepática muy avanzada (15).

Trasplante hepático

El trasplante hepático es el tratamiento de primera elec-
ción para los pacientes con shr. Aunque es la mejor op-
ción, casi el 40% de los pacientes pediátricos que reciben 
un trasplante hepático desarrolla enfermedad renal cróni-
ca después de su realización. El shr es reversible después 
del trasplante hepático, por lo que en estos pacientes no 
está indicado el trasplante combinado hepático y renal. 
El trasplante hepato-renal estaría únicamente indicado 
en pacientes con shr que hayan requerido más de 6-8 
semanas de terapia de sustitución renal, ya que en estos 

casos la reversibilidad de la insuficiencia renal es muy poco 
probable (16).

Conclusiones

Los cambios circulatorios tanto sistémicos como a nivel 
esplácnico, la traslocación bacteriana y la inflamación re-
sultante juegan un papel primordial en el desarrollo de la 
lra y el shr en el paciente con cirrosis. Se debe priorizar 
el diagnóstico temprano del shr e iniciar el tratamiento 
con la terlipresina y albúmina, considerándose de primera 
línea. Los resultados de los estudios muestran que la com-
binación de terlipresina y albúmina es eficaz al revertir el 
shr entre un 40% y un 50% en los pacientes. Aunque la 
recidiva del shr ocurre en un 15% de los casos al retirar 
el tratamiento, un segundo tratamiento habitualmente es 
efectivo. La incidencia de efectos secundarios que obligan 
a suspender el tratamiento es de aproximadamente el 12% 
(17, 18).
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Prevención y 
tratamiento sustitutivo 
renal en la insuficiencia 

hepática
José Miguel Hinojosa-Lezama

Prevención y tratamiento sustitutivo renal en la insuficiencia hepática

El involucramiento renal en la enfermedad hepática crónica puede ser variado: por hi-
povolemia, síndrome compartimental abdominal, glomerulopatías, nefropatías crónicas, 
nefrotóxicos, nefritis intersticial, daño renal agudo y disfunción circulatoria con mala 
adaptación de la perfusión renal, a lo cual llamamos el síndrome hepatorrenal (1, 2).

En la insuficiencia hepática, el daño renal agudo es consecutivo a hipovolemia (san-
grados, diuréticos, paracentesis), infecciones (peritonitis, sepsis) y medicamentos nefro-
tóxicos (antibióticos, antiinflamatorios no esteroideos, etc.), por lo que es muy importan-
te monitorizar el estado de hidratación y datos tempranos de estado de choque. Algunos 
pacientes manifestarán oliguria funcional o prerrenal al ocurrir alguno de estos eventos, 
por lo que la intervención oportuna puede prevenir el daño parenquimatoso, como fue 
señalado previamente (3).

Los pacientes con daño renal agudo, el síndrome hepatorrenal y la enfermedad renal 
crónica pueden considerarse candidatos a los tratamientos de sustitución renal cuando 
no han tenido una respuesta adecuada al manejo médico y tienen datos de insuficiencia 
renal (4).

Todos los métodos de sustitución renal tienen el mismo principio: el intercambio de 
líquidos y solutos bidireccional entre la sangre y una solución externa. Los mecanismos 
de intercambio son la difusión y la convección. En la diálisis peritoneal, la membrana de 
intercambio es el peritoneo, mientras que en los métodos extracorpóreos, el intercambio 
se realiza en un cartucho (o filtro) llevando la sangre a través de un circuito externo y 
regresando por otra vía. En dicho cartucho, la solución circula en dirección opuesta al 
flujo sanguíneo (contracorriente).
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Las indicaciones para otorgar el tratamiento sustitutivo 
renal en los casos agudos las constituyen: datos de intoxi-
cación con encefalopatía y alteraciones de la homeostasis 
como sobrecarga de volumen, acidosis metabólica intrata-
ble y alteraciones electrolíticas con repercusión; siempre se 
deben considerar como manejo puente hacia un trasplante 
hepático, ya que en la enfermedad hepática avanzada estas 
técnicas no son efectivas para su manejo y no disminuyen 
la mortalidad asociada a este problema. También se ha ob-
servado que la sobrecarga de volumen se asocia a una mayor 
mortalidad en niños con daño renal agudo.

En los pacientes con enfermedad renal crónica, la in-
dicación de sustitución renal de la kdigo (Kidney disease: 
improving global outcomes) se basa en la tasa de filtrado glo-
merular (tfg). Si la tfg es menor o igual a 15 ml/min/1.73 
m2 es necesaria la sustitución renal (5).

En la evaluación del paciente, antes del inicio del tra-
tamiento sustitutivo renal debe asegurarse que se manten-
ga bien hidratado, con presión arterial aceptable y bien 
perfundido. Si el paciente está hipovolémico, hipóxico o 
en estado de choque, el tratamiento sustitutivo no está 
indicado antes de resolver la situación previamente iden-
tificada (6). 

Diálisis peritoneal

Existen diferentes métodos de sustitución renal. La diá-
lisis peritoneal es la más comúnmente utilizada en niños, 
sobre todo en recién nacidos y lactantes. Tiene la ventaja 
de no requerir materiales o equipos muy sofisticados, ade-
más de que se puede entrenar fácilmente al personal de 
enfermería o técnico para su aplicación. Antes de indicar 
este tratamiento, debe evaluarse si el paciente presenta al-
guna condición que contraindique el procedimiento (6).

Este tratamiento requiere la colocación de un catéter 
en la cavidad peritoneal. Aunque la colocación puede ser 
percutánea, no se recomienda en pacientes con alteracio-
nes de la coagulación, por lo que la mayoría requerirá un 
método quirúrgico con el fin de hacer mejor hemostasia. 

Respecto al tipo de catéteres que se utilizan, para el 
caso de daño renal agudo se puede usar un catéter agudo 
(rígido), sin embargo, estos son de colocación percutánea 
y se pueden utilizar durante pocos días, ya que no son 
biocompatibles. En los casos en los que se piensa que se 
requerirá la sustitución renal durante varias semanas, así 
como en los de enfermedad renal crónica, se recomiendan 
los catéteres de silicona tipo Tenckhoff, los cuales una vez 

implantados pueden permanecer largo tiempo en el peri-
toneo. Estos últimos precisarán la colocación quirúrgica 
para que tengan mejor funcionalidad. Existen catéteres 
disponibles de varias marcas comerciales, en diversos ta-
maños (neonatal, pediátrico, adulto) y características (en 
espiral, cuello de cisne, un tope de fieltro, etc.), según el 
requerimiento de los pacientes.

La diálisis peritoneal se puede administrar de forma 
manual o automatizada. En el ambiente hospitalario, 
como correspondería a un paciente con insuficiencia he-
pática, mi opinión es que es mejor usar la automatizada, 
en caso de estar disponible, por no distraer al personal que 
atiende al paciente, así como para prevenir infecciones y 
otras complicaciones. Sin embargo, en nuestro medio, la 
mayoría de los servicios no ofrece este método, solo de 
forma ambulatoria.

Existen varias compañías farmacéuticas que propor-
cionan las soluciones y aditamentos para este tratamiento. 
Las soluciones están disponibles con varias concentra-
ciones de glucosa (1.5%, 2.5% y 4.25%). La glucosa es la 
que generará la presión osmótica para el mecanismo de 
convección atrayendo hacia la cavidad peritoneal mayor 
volumen y con este más solutos. Esto se emplea para in-
crementar la extracción de volumen; a mayor concentra-
ción de glucosa es mayor la extracción o ultrafiltración. 
Las soluciones no contienen potasio ni fosfato y como 
amortiguador se utiliza lactato.

La mecánica de la diálisis consiste en tres pasos: el in-
greso de la solución al peritoneo, que debe tardar alrede-
dor de 10 minutos; el reposo en la cavidad para permitir el 
intercambio, durando de 30 a 45 minutos, y finalmente el 
drenaje, que requerirá no más de 20 minutos. Se debe tener 
cuidado con que la solución esté a temperatura corporal, 
ya que si está fría ocasiona hipotermia y vasoconstricción 
que dificultarán el intercambio, y muy caliente provoca 
dolor y peritonitis. Siempre hay que vigilar que no haya 
fuga del líquido alrededor del catéter o por la herida qui-
rúrgica, porque puede hacer ineficaz el proceso y permitir 
la entrada de agentes infecciosos a la cavidad peritoneal.

La prescripción se hace de acuerdo con las característi-
cas del paciente. Habitualmente, el volumen de la solución 
a instilar en el peritoneo es de 20 a 30 ml por kilogramo 
(1000-1100 ml/m2 de superficie corporal); la elección de 
la concentración de glucosa en la solución es de acuerdo 
con la sobrecarga hídrica que presente. A mayor retención 
de líquidos, mayor la concentración de glucosa para fo-
mentar la ultrafiltración. Cuando se observan coágulos o 
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fibrina al drenarse la solución, puede emplearse heparina 
a razón de 0.5 UI por mililitro de solución cuando el pa-
ciente no tiene problemas de coagulación.  

En la diálisis aguda, los recambios se harán de forma 
continua hasta conseguir la corrección de las alteraciones 
observadas en el paciente. Es importante vigilar los signos 
vitales y el estado de hidratación del paciente, especial-
mente si se utilizan las soluciones con mayor concentra-
ción de glucosa, ya que puede provocar deshidratación e 
hipovolemia. 

Las complicaciones de la diálisis peritoneal pueden ser 
metabólicas o infecciosas. En el caso de las metabólicas, 
las más frecuentes son deshidratación, hipocaliemia, hi-
perglicemia y estado hipercatabólico, entre otras. La in-
fección del peritoneo puede ocurrir espontáneamente en 
pacientes con inmunodepresión, así como por contami-
nación de la solución de diálisis o infección en el sitio de 
salida del catéter. 

Cuando la diálisis se hace de forma manual, en los 
pacientes más grandes se utilizan las bolsas gemelas, con 
sistema de desconexión, mientras que en los pacientes 
pequeños se puede conseguir un set de diálisis perito-
neal, que contiene las líneas para conectar las bolsas de 
la solución, dos buretas para medir tanto el volumen de 
ingreso como el drenaje y un serpentín para calentar la 
solución que ingresará a la cavidad peritoneal. Este equipo 
tiene una llave de tres vías para dirigir el dializado hacia el 
drenaje o la solución hacia el paciente. Al ser un sistema 
cerrado, disminuye el riesgo de contaminación y además 
permite medir con precisión el volumen de ingreso como 
el egreso del dializado.

Dentro del control metabólico de los pacientes, ade-
más de la medición de los volúmenes de ingreso y egreso 
de la diálisis, se debe en lo posible tener control del peso 
del paciente, así como otros ingresos y egresos, con el fin 
de mantener un balance neutro o ligeramente negativo. 
Los estudios de laboratorio se tomarán con la periodici-
dad que requiera cada paciente; es importante considerar 
que así como se extraen sustancias tóxicas, también puede 
haber salida de algunos nutrientes que se tendrán que su-
plementar al paciente por vía enteral o parenteral.

El intercambio a través de diálisis peritoneal es más 
lento que en hemodiálisis, pero se puede mantener de 
forma continua por largo tiempo, a diferencia de los tra-
tamientos extracorpóreos. En el artículo de Kreuzer (4, 
2015) y colaboradores se comparan los resultados del ma-
nejo con diálisis peritoneal y hemofiltración.

Hemodiálisis
 

La hemodiálisis es otra forma de sustitución renal, la cual 
puede ser utilizada en forma aguda o crónica. En este 
tratamiento se utiliza un circuito extracorpóreo, donde la 
sangre del paciente pasa por una membrana semipermea-
ble sintética colocada en un cartucho o filtro que permite 
el intercambio de moléculas hasta de 40K Daltons. Este 
filtro está compuesto por una cantidad de tubos capi-
lares de esta membrana por donde circula la sangre en 
una dirección y alrededor de estos tubos circula una solu-
ción dializadora en dirección contraria. La superficie de 
la membrana de estos cartuchos es variable, de acuerdo 
con el tamaño y necesidad del paciente. El intercambio, al 
igual que en la diálisis peritoneal, es bidireccional y com-
prende los mecanismos pasivos de difusión (intercambio 
de mayor a menor concentración) y de convección. Aquí, 
esta última está determinada por la presión que se ejerce a 
la línea de circulación de la sangre a la salida del cartucho, 
lo cual incrementa la presión sanguínea en el filtro y de 
esa manera se consigue la ultrafiltración, es decir, la salida 
de volumen hacia el espacio de la solución dializadora. 

Actualmente, gracias a la tecnología de las máqui-
nas de hemodiálisis, se pueden ajustar los parámetros de 
acuerdo con las condiciones y necesidades del paciente. 
Además del filtro, el circuito está conformado por los 
tubos que conducen la sangre hacia el cartucho y al pa-
ciente. También debe considerarse el acceso vascular, que 
puede ser con un catéter de doble luz agudo o crónico, o 
bien con una fístula arteriovenosa que debe ser construida 
por un cirujano vascular previamente.

En este procedimiento se requiere un flujo sanguíneo 
elevado, además de anticoagulación para evitar las pérdi-
das sanguíneas. Se tiene que considerar el purgado de las 
líneas y del filtro, y no debe sobrepasar el 8% del volumen 
circulante del paciente.

Cada procedimiento dura de tres a cuatro horas y du-
rante ese tiempo se consigue la depuración de sustancias 
tóxicas, especialmente moléculas pequeñas, así como la 
regulación de electrolitos y ácido base. El amortiguador 
que se utiliza es bicarbonato para evitar hipotensión por 
depresión miocárdica observada con acetato.

Las complicaciones más frecuentes de este proce-
dimiento son la pérdida sanguínea principalmente por 
coagulación de la sangre del circuito, hipovolemia por 
ultrafiltración excesiva y el desequilibrio osmolar. Hay 
complicaciones asociadas al catéter como fiebre, sepsis, 
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obstrucción de alguna de las luces y salida accidental del 
mismo. 

Los niños más pequeños no toleran bien este proce-
dimiento y necesitan mayor vigilancia durante el mismo. 
En cambio, los niños de edad escolar y adolescentes ge-
neralmente lo toleran bien (7).

Tratamientos lentos continuos

En la mayoría de las terapias intensivas pediátricas de Es-
tados Unidos se utiliza este método de sustitución renal. 
Es semejante a la hemodiálisis y está diseñado para pa-
cientes hipotensos, edematosos e inestables. Es semejante 
a la hemodiálisis, pero se usan flujos sanguíneos menores 
y un filtro muy permeable, por lo que hace que sea con-
veniente para la extracción de volumen (ultrafiltración). 
También se puede utilizar una solución para hacer inter-
cambio, aunque este ocurre más lentamente que en la he-
modiálisis convencional. También requiere la colocación 
de un acceso vascular, generalmente un catéter de doble 
vía, y es por tanto un tratamiento extracorpóreo. Existen 
en el mercado diferentes máquinas para hacer este trata-
miento y en nuestro país está limitado el acceso por el alto 
costo de los insumos, además de que se requiere personal 
especializado para este tratamiento y supervisión conti-
nua. Otra limitante es el peso de los pacientes, ya que no 
se recomienda para niños de menos de 8 kg. Un modelo 
nuevo de estas máquinas, la carpediem (Cardio Renal 
Pediatric Emergency Dialysis Machine), diseñada para el 
manejo de recién nacidos desde 2.5 kg de peso, puede 
proporcionar sustitución renal lenta continua a pacien-
tes pequeños, sin embargo, aún no ha sido aprobada por 
cofepris (7, 8, 9).

Este tratamiento está considerado para proporcio-
narse alrededor de una semana mientras se restablece la 
función renal y tiene la propiedad de ser mejor tolerado 
que la hemodiálisis convencional. Es útil en el daño re-
nal agudo, así como en pacientes con errores innatos del 
metabolismo, cardiópatas y en el manejo del daño renal 
agudo asociado a la insuficiencia hepática, ya que puede 
utilizarse en conjunto con ecmo (Extra Corporeal Mem-
brane Oxigenation), así como con tratamiento de destoxi-
ficación como mars (Molecular Adsorbent Recirculating 
System) y hemoperfusión o hemoadsorción.

Al igual que la hemodiálisis requiere anticoagulación, 
con riesgo de sangrados o coagulación del sistema, lo cual 
lleva a pérdida sanguínea. Además, se describen hipoter-

mia, hemólisis, deshidratación y desequilibrio hidroelec-
trolítico, entre los más frecuentes.

En algunas publicaciones se señala el tamaño y carac-
terísticas de los catéteres para hemodiálisis o hemofiltra-
ción con relación a la edad y peso del paciente pediátrico.

Tratamientos de desintoxicación

Estos tratamientos están diseñados para la extracción de 
moléculas tóxicas de la sangre. Algunos son muy costo-
sos, ya que requieren equipo y personal especializado. El 
principio es, en general, pasar la sangre del paciente por 
un cartucho con un adsorbente que recogerá diversas mo-
léculas como amonio, urea, ácidos biliares, bilirrubinas, 
etc., además de mediadores de la inflamación como cito-
quinas, pamps (Pathogen-Associated Molecular Patterns) y 
damps (Damage-Associated Molecular Patterns), neuroto-
xinas, entre otras.

Existen equipos especializados para este manejo como 
el mars y el Prometheus, pero son muy costosos y están 
disponibles solo en algunos centros hospitalarios de nues-
tro país (10).

Estos tratamientos se pueden usar en conjunto con 
la sustitución renal, sin embargo, no se ha documentado 
un cambio en la mortalidad de los pacientes con insufi-
ciencia hepática y se recomiendan como manejo puente 
al trasplante hepático. Recientemente se ha descrito un 
tratamiento de hemoadsorción más sencillo, que consiste 
en un cartucho que se conecta al circuito de la hemodiá-
lisis o de la hemofiltración (Cytosorb); parece prometedor, 
pero la información en niños es limitada, ya que hay solo 
algunas publicaciones de reportes de casos (11, 12. Este 
elemento es más económico que el mars o Prometheus.

Trasplante hepático

El trasplante hepático se considera el tratamiento de elec-
ción para los pacientes con insuficiencia hepática, cuando 
no haya recuperación espontánea. 

Se puede considerar también el trasplante renal con-
secutivo en aquellos pacientes con enfermedad renal cró-
nica o que no se recuperaron del episodio de daño renal 
agudo; no obstante, a diferencia de los adultos, la mayoría 
de los pacientes pediátricos presenta recuperación de la 
insuficiencia renal cuando no tienen daño parenquima-
toso previo como enfermedad fibroquística, glomerulo-
patías y otras.
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Definición 

El síndrome hepatopulmonar (shp) es un desorden pulmonar vascular caracterizado 
por la tríada clínica de: dilatación vascular intrapulmonar, hipoxemia (presión arterial 
de oxígeno <80mmHg y diferencia alvéolo-arterial >15mmHg) en el contexto de una 
enfermedad hepática avanzada o hipertensión portal (1–5). Esto último se traduce en que 
un paciente con función hepática normal, pero con hipertensión portal por fibrosis portal 
no cirrótica o por obstrucción extrahepática de la vena porta, también puede desarrollar 
este síndrome; sin embargo, suele ser más frecuente y severo en pacientes con cirrosis (1). 

Existe además un fenómeno clínico denominado shp subclínico, en el cual existe la 
presencia de vasodilatación pulmonar, pero no es suficiente para causar anomalías detec-
tables en la oxigenación (1).

En contraste, la hipertensión portopulmonar (hpp) se caracteriza por una remodela-
ción progresiva de la pared de las arterias pulmonares pequeñas con vasoconstricción y/o 
obstrucción vascular debido al engrosamiento de la pared arterial, la cual lleva a hiperten-
sión arterial pulmonar y falla cardiaca derecha. Esta hipertensión arterial pulmonar debe 
estar asociada con hipertensión portal con o sin asociación a hepatopatía crónica avanza-
da, que se confirma con mediciones hemodinámicas en las que se muestra una elevación 
de la presión arterial pulmonar media (mpap > 25mmHg), incremento de la resistencia 
vascular pulmonar (>3 unidades Wood) y una presión de cuña de la arteria pulmonar < 
15mmHg (3, 6). 
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Las diferencias principales entre ambas condiciones 
es que en el shp existen dilataciones vasculares intrapul-
monares, mientras que en la hpp existe vasoconstricción. 
Además, en el shp, la presión arterial pulmonar media y 
la resistencia vascular pulmonar se encuentran normales, 
a diferencia de la elevación de ambas como criterio diag-
nóstico de la hpp.

Epidemiología

La prevalencia reportada del shp depende del grupo de 
riesgo estudiado y es mayor en niños con cirrosis. Existe 
mucha variabilidad en los estudios que reportan prevalen-
cia en cuanto a criterios de inclusión, definición del shp y 
métodos de evaluación (3).

En general se reporta prevalencia de shp del 10% al 
20% para niños con enfermedad hepática crónica con al-
gunos reportes de prevalencia de hasta el 40%, mientras 
que para niños con trombosis de la vena porta, la prevalen-
cia va desde el 0.5% hasta el 13% (1, 2, 4, 5, 7, 8).

En el caso del shp subclínico se reporta en un estudio 
prevalencia del 17%. (8)

La hpp es una condición rara, con una incidencia y 
prevalencia real desconocidas. Se estima que la prevalencia 
de hipertensión pulmonar es <1% tanto en los niños con 
hepatopatía crónica avanzada como en los niños con hi-
pertensión portal (9). 

Etiopatogenia

La fisiopatología del shp no está muy clara, pero se postula 
que puede ser provocado por un exceso de vasodilatadores 
endógenos como el óxido nítrico. Se ha demostrado que los 
colangiocitos incrementan la producción de endotelina-1 
(et-1) en modelos animales experimentales, lo cual se ve 
reflejado en el incremento de los receptores de endotelina 
b (et-b) en la vasculatura pulmonar que se une a la et-1. 
Este complejo induce la producción de óxido nítrico por la 
vía de la sintasa de óxido nítrico endotelial. La evidencia que 
apoya este suceso en humanos es la concentración más alta 
de óxido nítrico exhalado en pacientes con shp y su norma-
lización después del trasplante hepático (7). Otros mode-
los animales muestran que la dilatación vascular pulmonar 
puede ser resultado de la acción de varios mediadores infla-
matorios endógenos vasoactivos además de la et-1, como 
son: factor de necrosis tumoral alfa, monóxido de carbono 
derivado de hemo-oxigenasa, interleucinas 1, 6 y 8 (5, 10).

Un mecanismo adicional que podría influir en la va-
sodilatación pulmonar es la alteración en la perfusión del 
intestino provocada por la hipertensión portal, la cual in-
crementa la translocación enteral de bacterias gram ne-
gativas y endotoxinas, lo que estimula la liberación de los 
mediadores vasoactivos previamente mencionados (5).

Además de la vasodilatación, la angiogénesis pulmo-
nar se ha reconocido como una contribuyente importante 
de alteraciones vasculares pulmonares en el shp (1, 5, 7). 

Por otro lado, no se ha estudiado adecuadamente la 
patogenia del shp en pacientes con obstrucción por-
tal extrahepática. Se ha encontrado incremento de la 
endotelina-b (et-b) pulmonar sugiriendo que el estrés 
provocado por la circulación hiperdinámica incrementa 
la expresión de receptores de et-b en la vasculatura pul-
monar (11, 12). Tanto en cirrosis como en la obstrucción 
venosa portal extrahepática, la hipertensión portal es el 
denominador común causante de shp (1).

Poco se sabe sobre la patogénesis de la hpp en vista 
de su prevalencia tan baja y la ausencia de un modelo 
animal en el que se pueda reproducir la condición huma-
na. Sin embargo, varios de los mecanismos previamente 
mencionados que contribuyen a la fisiopatogenia del shp 
también se han encontrado relacionados a la hpp. Uno de 
ellos es la elevación de mediadores de inflamación como 
el tromboxano a2, interleucinas 1 y 6, glucagón y et-1. 
Hay evidencia que apoya que la et-1 también tiene un 
papel en la patogénesis de la hpp, ya que se ha demostra-
do que los niveles están elevados en pacientes con cirrosis 
e hpp en comparación con pacientes cirróticos sin hpp 
(6).

Además del incremento de niveles de et-1, se ha do-
cumentado que la expresión de la sintasa de prostacicli-
na endotelial, que sintetiza al vasodilatador prostaciclina 
(prostaglandina i2), se encuentra disminuida en las arte-
rias pulmonares de pequeño y mediano calibre de pacien-
tes con hipertensión pulmonar, incluidos los pacientes 
con hpp (6). 

También las teorías previamente mencionadas de 
translocación enteral y de estrés provocado por circula-
ción hiperdinámica podrían estar involucradas en la hpp.

Clasificación

Existen dos clasificaciones de shp, por el tipo de vasodi-
latación pulmonar y por gravedad, esta última de acuerdo 
con criterios de la Sociedad Respiratoria Europea. 
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Con base en la vasodilatación 

•	 Tipo I (difuso): Pacientes con dilatación precapi-
lar que responden satisfactoriamente a la adminis-
tración de oxígeno al 100% logrando una PaO2 > 
200mmHg.

•	 Tipo II (fístulas focales): Pacientes con vasodi-
lataciones localizadas, similares a la malformación 
arteriovenosa, que tienen una mala respuesta a la 
administración de oxígeno al 100%; son los que pre-
sentan verdaderos cortocircuitos incapaces de lograr 
una PaO2 > 200mmHg. Es menos común que el 
tipo i (2, 5, 13).

Con base en nivel de gravedad 

•	 Utilizando el valor de PaO2 en aire ambiente, se cla-
sifica en leve (≥80 mm Hg), moderada (60–79 mm 
Hg), grave (50–59 mm Hg) y muy grave (<50 mm 
Hg) (2, 3, 13-15).

Con base en nivel de gravedad

•	 La hpp también se clasifica con base en gravedad, 
según los criterios de la Sociedad de Trasplante de 
Hígado Internacional, en: leve (mpap 25 – 35 mm 
Hg), moderada (35 – 45 mmHg) y grave (>45 mm 
Hg) (3).

Cuadro clínico

En el shp, los pacientes pueden cursar asintomáticos en 
las etapas tempranas. La disnea se ha descrito como el 
síntoma cardinal para la sospecha de dicho síndrome. Su 
inicio es generalmente insidioso y con exacerbación ante 
el ejercicio (2, 3). La presencia de platipnea, o disnea al 
encontrarse de pie, sugiere el diagnóstico, aunque no se 
considera un signo patognomónico (2, 7). La ortodeoxia 
o hipoxemia exacerbada al pasar del decúbito supino a 
bipedestación, se define por una caída del PaO2 > 5% o 
4mmHg y se reporta hasta en un cuarto de los pacientes 
con este síndrome (5). Otros signos y síntomas incluyen: 
fatiga, acropaquias, cianosis y telangiectasias difusas que 
se pueden observar en casos avanzados (3).

La hpp también cursa asintomática en sus etapas ini-
ciales e igualmente la disnea es el síntoma más común 
de presentación, aunque en esta condición no se asocia 

con la bipedestación. En etapas más avanzadas se puede 
agregar: ortopnea, fatiga, dolor precordial, hemoptisis y 
síncope, además de progresión de disnea hasta presentar-
se en reposo (6).

Diagnóstico

El diagnóstico de shp en un niño con enfermedad he-
pática se establece con la demostración de hipoxemia o 
elevación del gradiente de oxigenación alveolar-arterial en 
una gasometría arterial y la presencia de shunting intra-
pulmonar, utilizando ecocardiografía con contraste o un 
gammagrama perfusorio con microagregados de albúmina 
marcados con Tecnecio 99 (7).

Los valores recomendados para el diagnóstico de shp 
son PaO2 <80mmHg o PAaO2 > 15mmHg, donde PaO2 
es la presión arterial parcial de oxígeno y PAaO2 es el gra-
diente de oxígeno alveolar-arterial (7, 16). Ya que el uso de 
la gasometría arterial es problemático por su naturaleza in-
vasiva, se ha intentado suplirla con oximetría de pulso, la 
cual es bien aceptada en niños con reportes de que satu-
raciones ≤97% reflejan hipoxemia probada por gasometría 
arterial (PaO2 <70mmHg) en adultos con cirrosis, con una 
sensibilidad hasta del 100% y especificidad del 65% (7, 8, 
17). Un valor < 94% detectó a todos los pacientes con PaO2 
< 60mmHg con un incremento en la especificidad del 93% 
(17). Sin embargo, de acuerdo con la clasificación de grave-
dad de shp, la oximetría de pulso fallaría en identificar a to-
dos los pacientes con shp leve y algunos con shp modera-
do, por lo que no se recomienda la oximetría de pulso como 
prueba de tamizaje diagnóstico en este síndrome (8, 13).

El análisis gasométrico de sangre capilar hiperémica 
ha mostrado buena correlación con el PO2 arterial. Se 
realiza tomando la muestra del lóbulo de la oreja tras la 
aplicación de un anestésico local en niños. Aunque la sen-
sibilidad es aceptable en un 94%, la especificidad es de 
sólo el 53%; lo cual resulta en PAaO2 falsamente elevado. 
Además, la especificidad es aún más baja, de sólo el 25%, 
en niños menores de 2 años de edad (3, 7, 18).

La ecocardiografía con contraste es el estándar de oro 
en el diagnóstico de shunts intrapulmonares. Resulta po-
sitiva si, tras la inyección de 10ml de suero salino agitado 
en una vena periférica, aparecen microburbujas en la au-
rícula derecha y al cabo de 3 a 6 ciclos cardiacos, estas se 
ven en aurícula izquierda; esto tomando en cuenta que el 
diámetro normal de los capilares pulmonares es <8 μm y 
la solución salina agitada crea microburbujas >10 μm en 
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diámetro que, de forma normal, no atraviesan los capilares 
pulmonares (1-3, 5, 7, 14). La sensibilidad de la ecocardio-
grafía con contraste es de 67%-80%, la cual puede mejorar 
cuando el paciente se encuentra sentado o en bipedesta-
ción y tiene una especificidad de 93%-100% (1, 2). Si se 
realiza la ecocardiografía con contraste de forma transeso-
fágica se incrementa la calidad de imagen del corazón, por 
lo que es más sensible que el ecocardiograma transtorácico 
para la identificación de vasodilatación intrapulmonar (5).

El gammagrama de perfusión pulmonar utilizando mi-
croagregados de albúmina marcados con tecnecio-99mm 
permite la cuantificación del porcentaje de dilataciones 
intrapulmonares basado en una mayor captación extra-
pulmonar de los microagregados. Se considera patológico 
cuando los valores son ≥6, con una alta especificidad. Sin 
embargo, ya que también reporta resultados positivos en la 
presencia de shunts intracardiacos, su sensibilidad es baja 
(2, 5).

En la hpp, el ecocardiograma doppler transtorácico 
es el método de tamizaje de elección para detección de 
hipertensión arterial pulmonar. Las guías recomiendan 
que, ante una presión sistólica > 50mmHg del ventrículo 
derecho, la presencia de hipertrofia ventricular derecha o 
disfunción ventricular, se realice cateterismo para evalua-
ción hemodinámica. El diagnóstico de hpp se confirma 
solo con base en parámetros hemodinámicos obtenidos 
durante cateterismo, el cual permite la medición precisa y 
de forma directa de las presiones arteriales pulmonares de 
acuerdo a los criterios diagnósticos de: mPAP > 25mmHg, 

resistencia vascular pulmonar >3 unidades Wood y una 
presión de cuña de la arteria pulmonar < 15mmHg (3, 6). 

Conclusiones

•	 El síndrome hepatopulmonar se caracteriza por 
tríada clínica de: dilatación vascular intrapulmonar e 
hipoxemia en un paciente con enfermedad hepática 
avanzada o hipertensión portal. 

•	 La hipertensión portopulmonar también se presen-
ta en pacientes con enfermedad hepática avanzada 
o hipertensión portal, pero se caracteriza por vaso-
constricción y obstrucción vascular pulmonar, lo que 
provoca hipertensión arterial pulmonar y falla car-
diaca derecha.

•	 En ambas condiciones, los pacientes pueden cursar 
asintomáticos en etapas iniciales, siendo la disnea el 
síntoma cardinal, pero en el síndrome hepatopulmo-
nar puede haber platipnea, la cual no se presenta en 
la hipertensión portopulmonar.  

•	 El diagnóstico de síndrome hepatopulmonar se lleva 
a cabo con la demostración de hipoxemia por gaso-
metría arterial y de shunts intrapulmonares por eco-
cardiografía con contraste. 

•	 El tamizaje de hipertensión portopulmonar se rea-
liza con ecocardiografía doppler transtorácica y el 
diagnóstico se confirma con mediciones hemodi-
námicas de presión arterial pulmonar obtenidas por 
cateterismo. 
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del síndrome 
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Juan Rafael Zarate Guerrero 

Definición

El síndrome hepatopulmonar (shp) es una complicación que puede ser resultado de ci-
rrosis hepática o secundario a hipertensión portal. Se caracteriza por la dilatación vascular 
intrapulmonar e hipoxemia (1, 2).

Clasificación 

La angiografía distingue dos patrones: 1 o difuso y 2 o focal en el que se aprecian comu-
nicaciones arteriovenosas focales (3). 

Los valores de corte recomendados según la European Respiratory Society Task For-
ce, con base en Pa02 <80 mmHg o gradiente de oxigenación alveolar-arterial (pAa02) 
>15mmHg, son de la siguiente manera: leve >80 mmHg, moderado >60 y <80 mmHg, 
grave >50 y <60 mmHg, y muy grave <50 mmHg (4).

Fisiopatología 

El mecanismo por el cual se desarrolla el shp aún no está completamente descrito. La 
característica principal es la alteración en la ventilación perfusión, caracterizada por dila-
taciones vasculares pulmonares localizadas o difusas, y menos común por comunicaciones 
arteriovenosas pulmonares y pleurales, lo cual resulta en hipoxemia. Esta patogénesis es 
multifactorial, en donde se ha descrito incremento en la translocación bacteriana a ni-
vel intestinal y liberación de endotoxinas, donde se incluye endotelina (et-1), factor de 
necrosis tumoral, que llevan a la liberación de sustancias vasodilatadoras como el óxido 
nítrico (2, 3, 5).
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Tratamiento 

La historia natural del shp no es clara; la mayoría de los 
pacientes pueden permanecer con un intercambio gaseo-
so normal por un periodo de tiempo, siendo incierto el 
momento de su desarrollo. Una vez iniciado, el proceso 
es progresivo hacia el deterioro, tiene una alta mortalidad 
y baja calidad de vida, al ser comparado con otras enfer-
medades hepáticas crónicas, por lo que un diagnóstico y 
tratamiento oportuno es vital (6, 7, 8). 

Actualmente no hay una terapia médica efectiva, ya 
que no hay ensayos clínicos controlados tanto en adultos 
como en niños, posiblemente por el número reducido de 
pacientes (8, 9). 

Las medidas generales incluyen alivio de los síntomas, 
mejora de la calidad de vida, capacidad de realizar ejercicio 
y facilitar el trasplante hepático en los casos en los que se 
encuentra indicado.

En los pacientes que exista una hipoxemia crónica con 
Pa02 <60 mmHg está indicada la suplementación con oxí-
geno para mantener una saturación de oxigeno >88%; de 
lo contrario se incrementa la mortalidad (5). 

Se encuentran descritos varios artículos de series de 
casos o anecdóticos en adultos con el uso de varios me-
dicamentos y terapias como óxido nítrico, dieta baja en 
L arginina, azul de metileno, que es un inhibidor de la 
guanillato ciclasa, aspirina, somatostatina, amitriptilina, 
n-acetilciseina, indometacina, ácido gárlico, que se asocia 
a una mejor Pa02, sin embargo, se han reportado casos 
con hepatotoxicidad, micofenolato de mofetil, pentoxifili-
na y antibióticos para disminuir la translocación bacteria-
na intestinal, sin ser concluyentes. La pentoxifilina se ha 
descrito en niños y adultos en estudios pilotos, con resul-
tados contradictorios en el requerimiento de oxigenación 
y efectos gastrointestinales frecuentes, por lo que no se 
recomienda su uso (6, 7). 

En niños se ha notificado que aunque tanto el monóxido 
de carbono como el óxido nítrico se han implicado en la pa-
togénesis del síndrome hepatopulmonar, los ensayos clínicos 
dirigidos a estas vías, incluyendo antagonistas del receptor 
et-1 o inhibidores de la angiogénesis, han sido desalenta-
dores ya que no han demostrado beneficio clínico (5, 9).

De forma similar, intervenciones invasivas como la 
creación de un shunt portosistémico intrahepático tran-
syugular (tips) con el fin de disminuir la presión venosa 
portal, así como embolización con coils, se han utilizado 
de manera anecdótica, pero los efectos son variables; ade-

más existe la preocupación de que los tips puedan mejo-
rar la vasodilatación exacerbando la circulación hiperciné-
tica y, por lo tanto, no se recomienda (5, 6).

El trasplante hepático es el único tratamiento que per-
mite la reversión del shp con tasas de éxito que oscilan entre 
el 70%-85% (5, 10, 11, 12). La evolución natural del shp sin 
trasplante hepático en adultos es del 23%, por lo que está 
listado como una excepción del puntaje peld/meld para 
priorizar dichos pacientes para trasplante, ya que no se ha 
demostrado una asociación entre shp y el grado de severi-
dad de disfunción hepática (1, 3, 5, 9, 10, 13, 15).

Algunas posibles complicaciones asociadas a shp en 
niños son policitemia; cuanto más se espera para tras-
plantar a un paciente con shp, más policitémico se vol-
verá y secundariamente incrementa el riesgo de trombo-
sis de la arteria hepática en el post-quirúrgico inmediato 
hasta un 12.5% con alto riesgo de pérdida del injerto o 
retrasplante, dependencia de oxígeno suplementario por 
un largo periodo de tiempo y estancia prolongada en te-
rapia intensiva, lo que conlleva un alto riesgo de infección 
respiratoria (8). 

La sobrevida posterior al trasplante es similar a la re-
portada a patología hepática crónica sin shp, arriba del 
90% a 5 años. Existen algunos reportes en relación con la 
presencia de hipoxemia muy severa (PaO2 < 50mmHg), 
en donde se incrementa el riesgo de complicaciones y 
mortalidad después del trasplante hepático, por lo que 
algunos autores consideran contraindicada su realización. 
La decisión final dependerá del centro a realizar; la sobre-
vida reportada en estado grave es menor, en promedio el 
40%. (5, 12). 

La respuesta fisiológica a la hipoxia crónica pueda tar-
dar en resolverse en un promedio de tres meses; algunos 
estudios han indicado hasta un año. Una vez resuelto, no 
se ha reportado recurrencia del shp (8, 14).  

Conclusiones  

•	 Se recomienda el monitoreo seriado de Pa02 por ga-
sometría arterial mínimo cada seis meses, pulsioxi-
metría y hemoglobina en búsqueda intencionada de 
poliglobulia en cada visita a consulta. 

•	 Es recomendable la administración de oxígeno para 
lograr y mantener una Pa02 >88%.

•	 El reconocimiento temprano de shp puede facilitar 
su ingreso a lista para trasplante hepático de manera 
oportuna. 
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Tratamiento en 
hipertensión 

portopulmonar
Juan Rafael Zárate Guerrero, Elizabeth Hernández Chávez, 

Guillermina Gómez Navarro

E l diagnóstico temprano del síndrome hepatoportal o mejor conocido como hiper-
tensión portopulmonar (hpp) se considera vital (1), ya que la eficacia del trata-
miento médico depende de la gravedad del estado hemodinámico, así como de la 

presencia o no de daño hepático de fondo (2, 3).
En pacientes adultos, la Sociedad Internacional para el Trasplante Hepático recomienda 

el uso de los fármacos empleados para el tratamiento de la hipertensión arterial pulmonar 
(4), esto con el objetivo de facilitar el trasplante hepático y disminuir la mortalidad. (5, 6).

Actualmente las estrategias en el manejo médico se consideran terapias puentes, ya que 
tienen como objetivo principal reducir la presión de la arteria pulmonar por debajo de 35 
mmHg (6) con la finalidad de poder realizar un trasplante hepático de forma segura (7, 8).

Desgraciadamente, la mayoría de los estudios sobre la hpp se han realizado en adultos 
(4), sin existir guías clínicas para su manejo (3, 9). En pediatría, la farmacoterapia actual 
para el manejo de la hpp no ha sido probada de forma adecuada (10), ya que existen 
reportes limitados (11). Por lo anterior, escoger una terapia médica para este grupo etario 
representa un desafío (4), recomendándose así que el manejo deba ser individualizado (9).

Tratamiento médico

Para el manejo de la hipertensión portal se suelen emplear diferentes fármacos, que en el 
contexto de la hpp se deben tomar con cautela (11), como son:

Bloqueadores de canales de calcio

Por su mecanismo de acción, pueden causar vasodilatación esplénica y afectar la función 
del ventrículo derecho (5), así como incrementar el riesgo de sangrado variceal al incre-
mentar el gradiente venoso portal (12). Debido a esto se considera contraindicado su 
empleo en el manejo de la hpp (11, 13).
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Beta bloqueadores

Son empleados en el manejo de la hipertensión portal para 
reducir el riesgo de sangrado variceal. Sin embargo, debido 
a sus efectos cronotrópicos negativos, así como a la dismi-
nución en la capacidad de resistencia al ejercicio (12), se 
recomienda considerar el tratamiento endoscópico como 
la mejor opción terapéutica-profiláctica para el tratamien-
to de las várices gastroesofágicas (14).

Anticoagulantes

A diferencia de otras formas de hipertensión arterial pul-
monar, la terapia anticoagulante se contraindica en la hpp 
(12) por la presencia de várices gastroesofágicas, trom-
bocitopenia y coagulopatía debida a daño hepático, que 
incrementa el riesgo de sangrado gastrointestinal (9, 14).

Diuréticos

Se utilizan a menudo para el tratamiento de la hiperten-
sión portal asociada a sobrecarga hídrica o ascitis. Sin 
embargo, en los pacientes cirróticos, en los que existe una 
disminución del volumen circulante arterial efectivo, pue-
den asociarse a hipotensión e hipoperfusión sistémica. Por 
lo anterior deben emplearse con cautela en la hpp (12).

En las últimas décadas ha habido un marcado avance 
en el manejo médico de la hipertensión arterial pulmonar 
y sus diferentes modalidades. Actualmente se dispone de 
vasodilatadores pulmonares que se clasifican en tres dife-
rentes grupos: postranoides, antagonistas del receptor de 
la endotelina e inhibidores de la fosfodiesterasa tipo 5. (7). 

Respecto a estos medicamentos, en población adulta se 
recomienda su inicio posterior a la confirmación de hpp 
para lograr mantener y/o disminuir una presión de la ar-
teria pulmonar por debajo de 35 mmHg, monitorizando 
dicha presión de forma semestral en lo que se realiza un 
trasplante hepático (7, 8, 12). En pediatría se transpolaron 
dichas indicaciones, pero sin haber ensayos clínicos sufi-
cientes para recomendarse de forma efectiva (9, 11).

A continuación se describen las opciones de tratamiento:

Prostanoides 
(Epoprostenol, Treprostimil, Ilioprost y Beraprost)

Derivados de las prostaciclinas (5), son potentes vasodi-
latadores tanto a nivel pulmonar como sistémico, ade-

más de ser inhibidores de la agregación plaquetaria (12).
Dentro de este grupo, el Epoprostenol es el medicamen-

to más usado (2), logrando disminuir la presión de la arteria 
pulmonar y la resistencia vascular pulmonar, así como incre-
mentar el gasto cardiaco (9). Se utiliza de forma intraveno-
sa, teniendo una vida media corta (<6 minutos), por lo que 
su empleo requiere infusión venosa continua (12). 

Los principales efectos adversos de estos medicamen-
tos son dolor mandibular, diarrea, eritema, artralgias e hi-
peresplenismo (5). Como la mayoría de ellos se administra 
de forma intravenosa, también están asociados a riesgo de 
trombosis relacionada a catéter, infección y sepsis (2, 5). 

Se puede afirmar que estos medicamentos se reservan 
como terapia puente para los pacientes con las formas más 
graves de la hpp, en especial en aquellos casos que necesitan 
de forma urgente trasplante hepático y que deben cumplir 
los criterios hemodinámicos necesarios para someterse tanto 
a la anestesia general como a la cirugía de trasplante (14).

Antagonistas del receptor de la endotelina
(Bosetan, Ambrisentan)

La endotelina 1 es una potente molécula vasoconstrictora 
y con efectos mitógenos en el músculo liso (12), que se ha 
visto incrementada en pacientes con daño hepático, por lo 
que se ha implicado en la fisiopatología de la hipertensión 
portal y la fibrosis hepática (14). Por eso se considera su 
bloqueo como opción de tratamiento en la hpp (2).

El Bosentan es un antagonista no selectivo de los recep-
tores A y B de la endotelina, siendo el medicamento más 
estudiado dentro de este grupo (9). El Ambrisentan es un 
antagonista más selectivo del receptor A de la endotelina (5).

Debido a su potencial toxicidad hepática incrementando 
de forma significativa el valor de las transaminasas (14), no se 
recomienda su uso de forma rutinaria en pacientes con hpp y 
daño hepático de fondo (12); en población pediátrica no exis-
ten suficientes ensayos clínicos para recomendar su empleo (9).

Inhibidores de la 5 fosfodiesterasa
(Sildenafil, Taldalafi, Valdenafil)

Inhiben el crecimiento del músculo liso a nivel vascular 
pulmonar (5) y previenen la hidrolisis del monofosfato cí-
clico de guanosina (cgmp), con lo cual prolongan su efec-
to vasodilatador a nivel pulmonar (12). Mediante este me-
canismo de acción logran disminuir la presión media de 
la arteria pulmonar y la resistencia vascular pulmonar (5).
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Dentro de este grupo de medicamentos, el Sildenafil es 
el más investigado, ya que diferentes estudios han repor-
tado que es seguro su empleo previo al trasplante hepático 
(5), mostrando reducir la presión media de la arteria pul-
monar y con pocos efectos adversos (15). 

Óxido nítrico

Es un vasodilatador selectivo. Se utiliza vía inhalada y su 
principal uso se reserva para casos leves de hpp de forma 
perioperatoria (5).

Oxigenoterapia

Debido a que la hipoxemia puede empeorar la hpp al 
condicionar mayor vasoconstricción pulmonar (7, 13), se 
recomienda la suplementación con oxigeno en caso ne-
cesario para mantener pulsioximetrías por arriba del 90% 
y/o cuando la presión parcial de oxígeno (paO2) sea <60 
mmHg en reposo (11, 14). 

Manejo quirúrgico

Trasplante hepático

El trasplante hepático pudiera ser la única opción disponi-
ble de tratamiento para disminuir definitivamente la presión 
pulmonar y las resistencias vasculares pulmonares (3), con 
una resolución del intercambio gaseoso anormal posterior a 
6-12 meses post-trasplante (9). Por eso, algunos artículos lo 
consideran la única opción de tratamiento efectiva (13, 16). 

Este procedimiento normalmente produce cambios 
hemodinámicos, particularmente durante la reperfusión 
del injerto, pudiendo precipitar una falla cardiaca aguda 
del ventrículo derecho (17). La probabilidad de desarro-
llar este evento es mucho mayor en aquellos pacientes que 
ya cuentan con compromiso de la función del ventrículo 
derecho debido a un incremento de la resistencia vascular 
pulmonar, como ocurre en pacientes con hpp (2).

Cuando la presión media de la arteria pulmonar es 
menor a 35 mmHg, la mortalidad es baja (8). Si la presión 
media de la arteria pulmonar está entre 35 y 50 mmHg, 
la mortalidad perioperatoria se estima alrededor del 50% 
y la posibilidad de trasplante hepático deberá tomarse con 
cautela (4). Cuando la presión media de la arteria pulmo-
nar sobrepasa los 45 mmHg, la mortalidad perioperatoria 
se estima cercana al 100% (4), por lo que actualmente se 

considera como contraindicación absoluta para la realiza-
ción del trasplante hepático (6, 7, 18).

Mientras que la hpp no es una indicación única para 
trasplante hepático en adultos (6), las guías de práctica para 
trasplante hepático pediátrico recomendaron en 2014 que 
todos los niños con evidencia de hpp se califiquen como 
portadores de enfermedad hepática terminal y sean conside-
rados para trasplante hepático, por lo que deberán referirse 
de inmediato a centros especializados en el mismo (3).

Sin embargo, a pesar de lo anterior, el tiempo óptimo 
para la realización del trasplante hepático en niños con es-
tas condiciones no ha sido claramente definido (10).

Derivación portosistémica intrahepática transyugular 

La realización de este procedimiento se considera contro-
versial en pacientes con hpp. Los cambios hemodinámi-
cos posteriores al procedimiento (aumento de la presión 
de llenado del ventrículo derecho y disminución del gasto 
cardiaco) pueden ser poco tolerados, pudiendo presentarse 
elevaciones significativas en la resistencia vascular pulmo-
nar y la precarga del ventrículo derecho (19). 

Al igual que en el caso del trasplante hepático, la pre-
sencia de falla cardiaca congestiva o hipertensión pulmo-
nar severa (mpap > 45 mmHg) son contraindicaciones 
absolutas para su realización (9). En general, debido al 
riesgo de desarrollar falla cardiaca derecha secundario a los 
cambios hemodinámicos, no se recomienda su empleo de 
forma generalizada en pacientes con hpp y daño hepático 
de fondo (10), prefiriéndose en este contexto la realización 
de un trasplante hepático (14).

Conclusiones

•	 La hpp sin tratamiento médico y/o trasplante hepá-
tico, tanto en adultos como en niños, tiene un pro-
nóstico pobre a corto plazo. 

•	 Las terapias farmacológicas empleadas para esta en-
tidad en población de adultos no se han probado de 
forma adecuada en pediatría. 

•	 En estas condiciones, la evidencia científica sugiere 
que el trasplante hepático es la mejor opcíón terpéu-
tica para la población pediátrica.

•	 Se requieren más estudios multicéntricos en niños 
con enfermedad hepática y hpp para poder estable-
cer guías de manejo tanto para el abordaje como para 
el tratamiento de esta entidad.
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Colangitis: diagnóstico 
y tratamiento 

José Antonio Chávez Barrera, Miriam Sosa Arce. 
 

Introducción

Se define a la colangitis aguda (ca) como aquella condición mórbida resultado de la infla-
mación e infección aguda de los conductos biliares (1). La obstrucción biliar de cualquier 
causa es el principal factor predisponente y en pediatría ocurre principalmente en pacien-
tes con antecedente de cirugía de la vía biliar, así como en pacientes con atresia de vías 
biliares postoperados de portoenterostomía de Kasai, defectos en la unión pancreatobiliar 
o después de la realización de un transplante hepático (2).

Los pacientes postoperados de atresia de vías biliares desarrollan ca hasta en un 50% 
de los casos, por lo cual, la vigilancia estrecha de su evolución es de gran relevancia (2).

Epidemiología 

El desarrollo de ca se presenta del 0.13% al 0.22% en pediatría, de forma mucho menos 
frecuente que en la población adulta, afectando de manera más frecuente a niños mayores 
de 11 años (71.5% ) en comparación con lactantes (9.8%) (3).

Fisiopatología 

La obstrucción biliar juega un papel importante en la fisiopatología de la ca. Existe pre-
sencia de bacterias en la bilis, sin embargo, los mecanismos de defensa conformados por 
la acción bacteriostática de las sales biliares, la liberación de inmunoglobulina A por parte 
del epitelio biliar y la presencia de moco que inhibe la adherencia evitan el desarrollo de 
colangitis. La acción de las células de Kupffer y las uniones estrechas entre colangiocitos 
impiden la translocación bacteriana hacia el sistema venoso portal. El flujo biliar también 
favorece el flujo de bacterias hacia el duodeno. A su vez, el esfínter de Oddi previene la 
migración de bacterias desde el duodeno hacia la vía biliar (1).

Ante la presencia de obstrucción se produce un estancamiento de la bilis, aumento de 
la presión intraductal, afectación de las uniones estrechas, falla en la función de las células 
de Kupffer y disminución de la producción de inmunoglobulina A; también liberación 
de factores inflamatorios como el factor de necrosis tumoral (fnt), receptores solubles 
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de fnt, interleucina 1, interleucina 6 e interleucina 10, 
favoreciendo el descontrol hemodinámico (1).

Las bacterias más frecuentemente aisladas en la ca 
son gram negativas, principalmente Escherichia coli, que es 
el agente más común (4, 5).

Diagnóstico 

La presencia de fiebre, ictericia, vómito, y dolor abdomi-
nal en hipocondrio derecho o epigastrio son datos clínicos 
importantes que permiten orientar al diagnóstico de ca 
(2). Algunos autores han determinado que la fiebre se pre-
senta en prácticamente todos los pacientes que desarrolla-
ron ca asociada a atresia de vías biliares (6).

La triada de Charcot (dolor abdominal fiebre e icteri-
cia) ha mostrado, de acuerdo con algunos estudios multi-
céntricos, una sensibilidad del 21.2% al 26.4% y una espe-
cificidad del 95.9%, por lo que pueden considerarse datos 
sugestivos, pero no diagnósticos (7). Cuando la colangitis 
se manifiesta con mayor gravedad, el paciente presenta hi-
potensión y alteración del estado de consciencia (pentada 
de Reynolds) (8). 

Los estudios bioquímicos muestran una elevación de 
la cifra leucocitaria, proteína c reactiva, bilirrubina plas-
mática, gamma glutamil transpeptidasa, fosfatasa alcalina 
y aminotransferasas. Con el fin de determinar la grave-
dad de la enfermedad, otros estudios de cuenta plaqueta-
ria, nitrógeno de urea, creatinina, tiempos de coagulación, 
albúmina y gases sanguíneos resultan fundamentales. La 
toma de hemocultivos orienta el tratamiento antimicro-
biano (9). 

Estudios como el ultrasonido abdominal (usa) permi-
ten detectar dilatación de la vía biliar en ca, así como en 
ocasiones identificar la causa, como en el caso de la litiasis 
biliar (8). La sensibilidad y especificidad para la detección 
de dilatación de la vía biliar del usa se ha reportado entre 
un 42% y 96%, respectivamente, y para la detección de 
litiasis biliar, del 38% al 100% (10). La limitante es que es 
un estudio operador dependiente.

La tomografía axial computarizada, la colangiopan-
creatografía por resonancia magnética e incluso el ultra-
sonido endoscópico se han utilizado para determinar la 
presencia y el nivel de obstrucción biliar; también son 
útiles para la detección de complicaciones como absce-
sos hepáticos o trombosis portal (1). Estos métodos son 
menos accesibles, más costosos y requieren personal ex-
perimentado para su interpretación, sin embargo, tienen 

mayor sensibilidad y especificidad para la detección de los 
cuadros obstructivos (10).

El diagnóstico diferencial de ca se debe realizar con 
colecistitis aguda, hepatitis aguda, absceso hepático, cho-
que séptico y pielonefritis.

Tratamiento médico 

La colangitis aguda en general es ocasionada por mi-
croorganismos predominantemente Gram negativos y en 
menor porcentaje por Gram positivos. Las bacterias más 
frecuentemente aisladas son Escherichia coli (25%-50%), 
Klebsiella spp. (15%-20%), Enterococcus spp. (10%-20%) y 
Enterobacter spp. (5%-10%). En pacientes con antecedente 
de cirugía biliar previa se han encontrado bacterias anae-
robias como Bacteroides fragilis y Clostridium perfringens 
(1).

Wong y colaboradores estudiaron 19 niños con atresia 
de vía biliares (avb) operados de cirugía de Kasai. Estos 
menores desarrollaron 49 eventos de colangitis aguda y 
únicamente en 10 eventos se aislaron en los hemocultivos 
Klebsiella pneumonie (40%), E. coli (40%), Enterococcus fae-
calis (10%) y Streptococcus mitis (10%) (11). 

Lee y colaboradores realizaron un estudio retrospec-
tivo también en niños con avb operados de cirugía de 
Kasai. En un periodo de 24 años encontraron que 27 de 
42 niños (64.3%) presentaron al menos un evento de co-
langitis aguda. En todos los menores se presentaron 97 
eventos de colangitis durante el estudio, en promedio, 
3.6 episodios por niño (rango 1-15); 20 de los 27 niños 
(64.3%) tuvieron más de un evento de colangitis. En el 
51.9% se aisló algún microorganismo en los hemoculti-
vos. La bacteria más frecuentemente aislada fue Klebsiella 
(48%), seguida de E. coli (12%), Pseudomonas aeruginosa, 
Enterobacter cloacae y Enterococcus faecalis (12). 

Tratamiento empírico

Los pacientes con colangitis aguda deben ser hospitali-
zados y requieren inicio temprano de soluciones intrave-
nosas y antibióticos. Para la elección de los antibióticos 
se deben considerar múltiples factores, como la edad, la 
función hepática y renal del paciente, los antecedentes de 
alergias y comorbilidades, también la severidad del cuadro 
y si la colangitis es de adquisición hospitalaria o comuni-
taria. El tratamiento empírico antimicrobiano incluirá la 
cobertura para microorganismos Gram negativos, Gram 
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positivos y anaerobios. Los esquemas empleados incluyen 
piperacilina-tazobactam, ticarcilina-clavulanato, ceftria-
xona con metronidazol o ampicilina sulbactam. En el caso 
de ser alérgico a la penicilina, la alternativa de tratamiento 
será con ciprofloxacino más metronidazol. Otras opciones 
terapéuticas incluyen carbapenémicos o gentamicina con 
metronidazol. El antibiótico debe ajustarse conforme a los 
resultados de los hemocultivos, considerando que solo en-
tre el 21% y el 71% de los casos hay desarrollo (1).

El tratamiento empírico estudiado en niños con atre-
sia de vías biliares (avb) operados de cirugía de Kasai 
incluye combinaciones de antibióticos como ampicilina, 
gentamicina y metronidazol; ampicilina con sulbactam; 
amoxicilina con clavulanato; cefalosporinas de tercera 
generación como cefoperazona, cefotaxima,ceftriaxona; 
ticarcilina o meropenem solo o combinado con metroni-
dazol (11, 12, 13).

Profilaxis primaria de la colangitis

Decharun y colaboradores realizaron una revisión sistemá-
tica en la que encontraron tres estudios que evaluaban la 
ocurrencia de colangitis en niños post-operados de cirugía 
de Kasai. En el realizado por Lally y Cols. detectaron que 
de los 41 niños post-operados, el 89% desarrolló colangitis 
dentro de los primeros nueve meses posterior a la cirugía y 
emplearon antibióticos profilácticos en 34 menores desde 
un mes a varios años. Todos los pacientes atendidos des-
pués del año 1977 recibieron trimetoprima con sulfame-
toxazol (tmp/smz); anteriormente recibían ampicilina o 
cefalosporina oral. Los autores concluyeron que los anti-
bióticos profilácticos redujeron la ocurrencia de colangitis 
en un 15% (5/34 niños) versus un 57% (4/7 niños) que no 
recibió antibiótico profiláctico (p <.03); sin embargo, los 
pacientes fueron sometidos a diferentes técnicas quirúrgi-
cas además de la portoenterostomía de Kasai. Wu y Cols. 
siguieron a 37 pacientes en un periodo de seis a 59 meses 
y el 87.1% desarrolló colangitis. El 90% de los episodios se 
presentó dentro de los dos primeros años de edad. El 43% 
de los pacientes recibió antibiótico profiláctico con tmp/
smz o neomicina. En el caso del estudio realizado por 
de Vries, los pacientes recibieron antibiótico profiláctico 
con neomicina, colistina, nistatina, ciprofloxacino y tmp/
smz, siendo más empleado este último (44.8%). Los au-
tores concluyeron que el empleo de antibióticos (62%) no 
reduce la incidencia de colangitis comparado con el grupo 
control (51%) (14).

Recientemente, Cheng y colaboradores llevaron a cabo 
un ensayo clínico con 180 niños con avb operados de por-
toenterostomía de Kasai. Se aleatorizaron para recibir an-
tibiótico intravenoso profiláctico durante siete días (corto 
plazo) (n=90) y catorce días (largo plazo) (n=90), encon-
trando que la frecuencia de colangitis en los primeros seis 
meses post Kasai fue similar en ambos grupos (62% vs 
70%, p=0.27), sin diferencia en el grado de aclaramiento 
de la ictericia o sobrevida con hígado nativo. En cambio, 
el porcentaje de presentación temprana de colangitis fue 
mayor en el grupo de tratamiento de siete días (61%) vs 
catorce días (38%), p=0.02. El promedio de episodios de 
colangitis fue menor en el grupo de tratamiento de ca-
torce días (2.4 ± 0.2 vs. 1.8 ± 0.1 episodios, p = 0.01). 
Por consiguiente, concluyen que el empleo de antibióticos 
intravenosos a largo plazo puede reemplazar el régimen de 
tratamiento a corto plazo (15).

Pang y cols. realizaron el seguimiento de 218 niños du-
rante al menos seis meses con portoenterostomía de Kasai. 
Los pacientes se dividieron en dos grupos. En el primero, 
grupo A, se administraron cefalosporina de tercera gene-
ración y metronidazol intravenosos durante dos semanas, 
seguido de cefalosporina oral de tercera generación hasta 
seis meses; también durante los primeros cinco días in-
munoglobulina intravenosa y metilprednisolona intrave-
nosa a dosis de 4 mg por kg, y posterior administración 
de esteroide oral con reducción hasta suspender a los dos 
meses. Se administró a su vez ácido ursodeoxicólico desde 
el séptimo día de post-operatorio hasta un año después 
del procedimiento. En el segundo grupo, B, se adminis-
tró imipenem-cilastatina durante dos semanas, seguido 
de cefalosporina oral de tercera generación durante seis 
meses; inmunoglobulina intravenosa, esteroide y ácido ur-
sodeoxicólico similar al primer grupo. Definieron la pre-
sencia de colangitis temprana a aquella que se presentó 
durante los primeros seis meses del post-operatorio. En 
el grupo A, 45 de 76 niños desarrollaron colangitis en los 
primeros seis meses de post-operatorio, mientras que en el 
grupo B se presentó tan solo en 14 de 142 niños (59.2% 
vs. 9.9%, p = 0.000). La sobrevida a cinco años con hígado 
nativo fue del 23.8% en el grupo A y del 60.6% en el grupo 
B (p=0.000) (16).

Existe un pequeño grupo de pacientes con colangitis 
intratable que no mejoran con el tratamiento habitual. 
En el estudio realizado por Li y colaboradores se inclu-
yeron 113 pacientes operados de Kasai, hospitalizados 
posteriormente por colangitis. Todos los niños recibieron 
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tratamiento convencional con meropenem, metronidazol, 
prednisona oral y ácido ursodeoxicólico. Se consideró res-
puesta al tratamiento convencional al controlarse el even-
to de colangitis y remitir la fiebre dentro de los primeros 
tres días de tratamiento. 29 de los 113 niños cursaron con 
colangitis intratable y se dividieron en dos grupos: al pri-
mer grupo (16 niños), además de recibir el tratamiento 
convencional, se le administró inmunoglobulina intrave-
nosa de 400 mg/kg/día en tres dosis; el segundo grupo de 
control (13 niños) únicamente recibió el tratamiento con-
vencional. Al comparar ambos grupos, se encontró menor 
duración de la fiebre en horas (p=0.011), menor duración 
en días de estancia hospitalaria (p=0.018) y mayor tiempo 
de recurrencia de nuevo evento de colangitis aguda (p= 
0.019) en el grupo que recibió la inmunoglobulina intra-
venosa además de tratamiento convencional (13).

Lien y colaboradores evaluaron el empleo de Lacto-
bacillus casei rhamnosus en niños operados de Kasai como 
profilaxis de colangitis. Se incluyeron 20 niños, forman-
do dos grupos de 10 niños cada uno; el primero recibió 
neomicina 25 mg/kg/día durante cuatro días a la semana 
y el segundo grupo recibió Lactobacillus (Lcr35) 8 x 108 
ufc por día. Todos los menores fueron hospitalizados al 
presentar eventos de colangitis e iniciaban tratamiento 
con ceftriaxona intravenosa con ajuste conforme a resul-
tado de cultivos durante 14 días y al egreso continuaban 
con mismo agente profiláctico. Posterior a seis meses de 
tratamiento profiláctico, la media de eventos de colangi-
tis entre ambos grupos fue similar (p=1). Los dos grupos 
también se compararon con un grupo control histórico 
sin tratamiento profiláctico. Se encontró que la media de 
episodios de colangitis por mes del grupo control fue ma-
yor comparado con el grupo que recibió Lactobacillus casei 
rhamnosus (0.22±0.16 vs 0.03±0.07, p=0.005) (17).

Profilaxis secundaria de la colangitis

En la revisión sistemática realizada por Decharunm y 
colaboradores se encontró un estudio realizado por Bu y 
colaboradores, en el cual evaluaron la eficacia de tmp/
smz y neomicina como agentes profilácticos en la colan-
gitis recurrente en niños con avb operados de cirugía de 
Kasai. Se incluyeron 19 niños de 0 a 2 años de edad, con 
antecedente de un episodio de colangitis aguda posterior 
a cirugía. Recibieron tratamiento profiláctico de uno a tres 
años, formando dos grupos; en el primero se adminis-
tró tmp/smz (n=9) en dos dosis y en el segundo grupo 

(n=10) se administró neomicina cada seis horas durante 
cuatro días cada semana. Ambos grupos fueron compara-
dos con un grupo histórico control (n=18) que cursó con 
colangitis pero sin tratamiento profiláctico. La incidencia 
de colangitis fue de 0.091, 0.075 y 0.175 episodios por 
persona-mes en los grupos de tmp/smz, neomicina y el 
grupo control, respectivamente. Los grupos que recibieron 
tmp/smz o neomicina tuvieron menor grado de recu-
rrencia de colangitis comparado con el grupo control (p= 
.042 y .011). No se encontró diferencia entre los grupos de 
ambos antibióticos (p=.641) (12, 18 ). 

Conclusión

El paciente con colangitis aguda debe ser hospitalizado 
para recibir terapia antimicrobiana. Para profilaxis tanto 
primaria como secundaria aún se requieren más estudios 
para su recomendación; no existe suficiente evidencia en 
colangitis aguda en niños con avb operados de Kasai.
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Recomendaciones 
para el manejo de 

infecciones asociadas 
a cirrosis
Leticia del Pilar Bilbao Chávez

Las infecciones bacterianas más frecuentes en los pacientes con cirrosis hepática son 
colangitis y peritonitis bacteriana espontánea. Otras infecciones que padecen estos 
pacientes son las del tracto urinario, neumonía, bacteriemia, e infecciones de piel y 

tejidos blandos. Hasta un 25 a 35% de los pacientes con cirrosis cursan con una infección 
bacteriana en el momento de su hospitalización o durante la misma, con incremento de las 
tasas de mortalidad asociada. Las infecciones son la causa de muerte más importante en 
pacientes con cirrosis descompensada. 

La presentación del cuadro infeccioso en pacientes con cirrosis puede ser muy sutil, 
por lo que siempre que exista la sospecha de infección, el enfermo debe ser hospitalizado 
para confirmar el diagnóstico e iniciar un tratamiento oportuno. Debe considerarse una 
infección adquirida en la comunidad si se diagnostica en las primeras 48 horas de hospi-
talización y una infección asociada a cuidados de la salud si se diagnostica posteriormente 
o si es detectada en los primeros dos días de hospitalización en un paciente que ha sido 
egresado del hospital recientemente (1).

Las infecciones son más comunes en el caso de enfermedad hepática crónica des-
compensada que en el de falla hepática aguda (57.1% vs 37.7%) p=0.02. Un 23% de estas 
infecciones son por bacterias resistentes a más de un fármaco. 

En un estudio prospectivo en 105 niños con enfermedad hepática crónica descompen-
sada se reportó una frecuencia de infección del líquido de ascitis en el 19%, neumonía en 
el 17.9%, infección del tracto urinario en el 13.2% y bacteremia en el 12.1% de los casos. 
Al comparar los pacientes infectados con los no infectados, los factores de riesgo fueron: 
hipoalbuminemia 2.4 g/dL (0.9–5.7) vs. 2.9 g/dL (1.6–4.1); p=0.001, mayor elevación del 
inr 2.2 (0.98–10) vs.1.76 (1–9.2); p= 0.01 y un score de Child-Pugh más alto 10 (6–14) 
vs. 7([6–14); p = 0.007 (2).

Las infecciones en el paciente pediátrico cirrótico son motivo de hospitalización en la 
unidad de cuidados intensivos en alrededor de un 43.3% de los casos, con una mortalidad 
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de hasta el 40%. Resultados similares se han reportado en 
pacientes adultos cirróticos: mortalidad del 40.4% en los in-
fectados y del 19.5% en los no infectados (p= 0.00001) (2, 3).

Los parámetros como fiebre e incremento de leucoci-
tos no son indicadores confiables de infección en pacientes 
con cirrosis; pueden estar ausentes hasta en un 30% de los 
casos y, al mismo tiempo, es difícil interpretar la cuenta de 
leucocitos debido a la presencia de hiperesplenismo y pan-
citopenia. Por lo tanto, los marcadores de respuesta infla-
matoria aguda como la proteína c reactiva y procalcitonina 
pueden usarse para evaluar la posibilidad de infecciones en 
estos pacientes, siendo de mayor utilidad en fallo hepático 
crónico descompensado que en falla hepática aguda. Los 
niveles de procalcitonina se correlacionan con la gravedad 
de la infección y resultados >0.5 ng/mL pueden orientar 
en el diagnóstico de infección bacteriana en niños con en-
fermedad hepática (1, 4).

En las infecciones extraperitoneales, el tratamiento an-
tibiótico empírico con fármacos de amplio espectro está 
recomendado hasta contar con el resultado de los cultivos 
que permitan un tratamiento dirigido. El inicio oportuno 
del tratamiento empírico es particularmente importan-
te en pacientes con cirrosis y datos de choque séptico. El 
tratamiento con antimicóticos debe agregarse al esquema 
antimicrobiano que se esté utilizando cuando el paciente 
no mejora. 

Infecciones de piel y tejidos blandos 

En el caso de las adquiridas en la comunidad se puede 
iniciar con piperacilina-tazobactam o la combinación de 
una cefalosporina de tercera generación y oxacilina. En 
infecciones nosocomiales se recomienda el uso de una ce-
falosporina de tercera generación o meropenem asociado 
con un antibiótico vs gram positivos (vancomicina o line-
zolid) (1).

Infecciones de tracto urinario 

La mayoría de las ocasiones son asintomáticas, por lo que 
siempre debe buscarse intencionadamente con urocultivo 
en todos los pacientes con cirrosis, frecuentemente causa-
das por gram-negativas y enterococos si se han colocado 
sondas urinarias. Los gérmenes más comúnmente asocia-
dos son E.Coli, Klebsiella, Staphylococcus spp. El tratamiento 
profiláctico no está recomendado, ya que se asocia a in-
fecciones por bacterias multirresistentes, por lo que debe 
tomarse un cultivo y tratar de acuerdo al aislamiento. 

Neumonía 

Los gérmenes causantes de la neumonía adquirida en la 
comunidad en pacientes con cirrosis son semejantes a los 
de la población en general. El tratamiento empírico reco-
mendado para las neumonías adquiridas en la comunidad 
no complicadas es piperacilina- tazobactam o amoxicilina-
clavulanato con un macrólido, ceftriaxona con macrólido o 
bien levofloxacino. La neumonía nosocomial se relaciona 
con estancias prolongadas, uso de intubación endotraqueal 
y encefalopatía hepática. El tratamiento empírico reco-
mendado es ceftazidima o meropenem más levofloxacino, 
vancomicina o linezolid. 

Debe indicarse el tratamiento de acuerdo con el ger-
men aislado en cultivos de secreción bronquial (1). 

Infusión de albúmina

No se ha demostrado ningún beneficio en la mortalidad 
con el uso de infusión de albúmina en pacientes con in-
fecciones diferentes a la peritonitis bacteriana espontánea. 

Los pacientes con cirrosis hepática que cursan con 
una infección deben ser tratados rápida y oportunamente, 
con un tratamiento individualizado que se base en la epi-
demiologia local y las infecciones causadas por bacterias 
multirresistentes deben tenerse siempre en cuenta.

Conclusiones

•	 Las infecciones bacterianas más frecuentes en los 
pacientes con cirrosis hepática son peritonitis bac-
teriana espontánea, infecciones de piel y tejidos 
blandos, infecciones del tracto urinario, neumonía y 
bacteriemia espontánea.

•	 La fiebre y los valores anormales de leucocitos pue-
den estar ausentes, por lo que la procalcitonina y la 
proteína c reactiva son marcadores confiables de 
infección en pacientes pediátricos con cirrosis he-
pática.

•	 Ante la sospecha de un proceso infeccioso en el 
paciente con cirrosis debe considerarse la hospita-
lización para confirmación diagnóstica e inicio de 
tratamiento.
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Diagnóstico y 
manejo de la ascitis 

no complicada
Emma Valeria Estrada Arce

Introducción

La ascitis se define como la acumulación patológica de líquido en la cavidad peritoneal. 
Es la complicación más común de la cirrosis y su desarrollo es una parte clave en la pro-
gresión de la enfermedad y está asociada con un curso desfavorable (1, 2).

La sobrevida de pacientes con cirrosis se reduce de forma significativa después de pre-
sentar ascitis. La sobrevida a un año del evento de ascitis es del 30% al 40% (3,4).

Fisiopatología

Entender cómo se desarrolla es un punto crítico para su manejo adecuado. Los procesos 
fisiopatológicos que contribuyen a la formación de ascitis cirrótica son hipertensión por-
tal, vasodilatación del lecho esplácnico e hiperaldosteronismo (1). 

En el hígado normal, el flujo sanguíneo de la arteria hepática y la vena portal perfun-
den a los sinusoides hepáticos y sale del hígado a través de las venas hepáticas hacia la 
vena cava inferior. La presión en los sinusoides es normalmente baja, cerca de 2 mmHg. 

La linfa hepática es formada por la filtración del plasma en los sinusoides al espacio 
de Disse. Se drena a través del hígado vía los vasos linfáticos transdiafragmáticos al con-
ducto torácico que desemboca en la vena subclavia izquierda. El endotelio sinusoidal es 
altamente permeable a la albúmina, por lo tanto, la concentración de proteína en la linfa 
hepática es cercana a la del plasma y no hay gradiente osmótico significativo a través de 
la membrana sinusoidal (2).

En los intestinos, el flujo sanguíneo proveniente de los capilares mesentéricos drena 
las venas mesentéricas hacia la vena porta. La presión media de los capilares mesentéricos 
es cerca de 20 mmHg. La linfa intestinal drena los linfáticos regionales y por último se 
combina con la linfa hepática hacia el conducto torácico. 

La ascitis derivada de la hipertensión portal ocurre cuando la presión hidrostática y la 
presión osmótica dentro de los capilares mesentéricos y hepáticos producen una transfe-
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rencia de líquido de los vasos sanguíneos hacia los vasos 
linfáticos en una tasa que excede la capacidad del drenaje 
de los linfáticos (1).

La hipertensión portal secundaria a cirrosis hepática 
lleva a un bloqueo de flujo venoso y a la congestión en los 
sinusoides hepáticos y drenaje del líquido al peritoneo. Otro 
factor crucial mencionado es la retención de agua y sodio en 
el curso de cirrosis; los barorreceptores captan la disminu-
ción del volumen efectivo arterial y activa el sistema renina-
angiotensina-aldosterona, y el sistema nervioso simpático, 
en conjunto con vasopresina, retienen sodio y agua en los ri-
ñones e inducen vasoconstricción, menos en el lecho esplác-
nico. De esta manera continúa la formación de ascitis (1).

Además hay un aumento de producción de sustancias 
vasoactivas, como el óxido nítrico, monóxido de carbono 
y endocanabinoides, que causan dilatación esplácnica, au-
mento del flujo en esta área y disminución de la resistencia 
vascular periférica. 

En etapas tardías de cirrosis, el volumen arterial efec-
tivo continúa disminuyendo, estimulando la secreción de 
adh y causando hiponatremia hipervolémica. (2)

De acuerdo con lo anterior, aunque la hipoalbumine-
mia empeora la ascitis, no es la principal causa (1).

Evaluación diagnóstica 

Clasificación

El Club Internacional de Ascitis la clasifica de acuerdo 
con su severidad y respuesta a diuréticos (5).

a.	 Severidad. Grado 1 (leve): la ascitis es detectable 
mediante ultrasonido. Grado 2 (moderada): el pa-
ciente presenta distensión abdominal y hay eviden-
cia clínica de ascitis. Grado 3 (severa): el paciente 
tiene ascitis a tensión y/o dificultad respiratoria se-
cundaria al tórax restrictivo. 

b.	 Respuesta a diuréticos. 1) Ascitis refractaria, 
aquella que no responde después de siete días de 
tratamiento adecuado, definido como dosis máximas 
de espironolactona y furosemida acompañadas de 
una dieta baja en sodio (1-2mEq/kg/día) o cuan-
do el líquido se vuelve a acumular dentro del primer 
mes de tratamiento. 2) Intratable, cuando los diu-
réticos están contraindicados debido a efectos ad-
versos como encefalopatía, hiponatremia (Na sérico 
< 125 mEq/L), falla renal, hipo e hiperkalemia ( < 
3mEq/L o > 6 mEq/L) (5).

Exploración física

Incluye peso, temperatura, signos vitales, presencia de ede-
ma periférico, edema, circunferencia abdominal, datos de 
sangrado y examen neurológico en búsqueda de datos de 
encefalopatía. El examen físico debe ser realizado en el 
tiempo del diagnóstico, durante la consulta y diariamente 
en los pacientes hospitalizados (2).

Criterios de hospitalización

En la ascitis grado 1 (leve), los pacientes pueden permane-
cer asintomáticos y ser tratados de forma ambulatoria. En la 
ascitis grado 2 (moderada) pueden mostrar complicaciones 
relacionadas con alteraciones de electrolitos séricos o infec-
ciones; su manejo es dinámico y en función de la evaluación 
clínica del compartimento extracelular, la diuresis y el sodio 
y potasio séricos. En la ascitis grado 3 (severa) se recomienda 
la hospitalización por el alto riesgo de complicaciones graves 
y requerir intervenciones terapéuticas oportunas (5, 6).

También se recomienda la hospitalización de pacientes 
con ascitis refractaria o intratable. 

Por lo tanto, la ascitis grave, sospecha de peritonitis 
bacteriana espontánea o evaluación de proceso infeccio-
so, alteraciones hidroelectrolíticas y la falta de respuesta al 
tratamiento diurético son indicaciones de hospitalización. 

Tratamiento 

El principal objetivo es generar un balance de sodio nega-
tivo. Sin embargo, dependerá del grado de ascitis y del es-
tado clínico del paciente el tratamiento recomendado (6).

Restricción dietética de sodio

Debido a la acumulación renal excesiva de sodio por ac-
tivación del sistema renina-angiotensina-aldosterona, una 
dieta sin restricción de sodio puede exacerbar la acumu-
lación de ascitis. En los pacientes con ascitis leve se reco-
mienda un consumo de sodio de 1-2 mEq/kg/día.

En los pacientes que son alimentados con leche huma-
na exclusivamente no es necesaria la restricción de sodio, 
debido al bajo contenido de este. En los pacientes que es-
tán en la introducción de la alimentación complementaria 
para la preparación de otros alimentos se recomienda evi-
tar añadir sodio. Una dieta más restrictiva es innecesaria y 
pobre tolerada (6, 7).
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La restricción de consumo de agua usualmente no es 
recomendada, a menos que el sodio sérico esté por debajo 
de 125 mEq/L. 

Diuréticos

Espironolactona 
Es efectivo debido a su habilidad para bloquear el marca-
do hiperaldosteronismo característico en la ascitis cirró-
tica. Al ser un inhibidor competitivo de la aldosterona en 
los túbulos renales distales puede inhibir la reabsorción de 
sodio y debido a su vida media prolongada, con un rango 
de 24 a 58 horas, usualmente tarda entre tres y cinco días 

para que obtengamos una respuesta al tratamiento. Las 
dosis es 2-4 mg/kg, máximo 9 mg/kg/día (5, 8-10).

Furosemida 
Es un diurético que previene la reabsorción de sodio 
y cloro en el asa de Henle. Debido a que del 20% al 
50% de sodio filtrado es reabsorbido en el asa de Henle, 
la furosemida puede incrementar la excreción de sodio 
hasta un 30%. Sin embargo, debe ser usado con cautela, 
ya que reduce el volumen circulante efectivo. La dosis 
es de 1-4 mg/kg/día hasta 12 mg/kg/día (hasta 80 mg/
día en menores de 12 años o hasta 120 mg/día entre 12 
y 18 años).  

Na 125-121 mEq/L Na < 120 mEq/LNa > 126 mEq/L

Diuresis 
1-2 ml/kg/h

Diuresis 
1-2 ml/kg/h

Diuresis 
< 1 ml/kg/h

Diuresis 
> 2 ml/kg/h

Diuresis 
< 1ml/kg/h

Urea sérica 
normal

Urea sérica 
normal

Urea sérica 
normal

Urea sérica 
aumentada y/o 

aumento de 
creatinina

Urea sérica 
elevada

Urea sérica 
elevada

Suspender uso de 
diuréticos

Ascitis grado 2

Determinar 
sodio setico

Restricción de 
Na en la dieta 
+ diuréticos 

manteniendo Na 
urinario en 70 

mEq/L 

Indica volumen 
intravascular 
disminuido. 

Considerar uso 
de cristaloides 
e infusión de 

albúmina. 
Suspender 
diuréticos 

Restricción 
hídrica + ingesta 

baja de sodio. 
Suspender uso 
de diuréticos

Sin restricción 
hídrica + NaCl 

3% sin síntomas 
neurológicos

Indica 
disminución 
de volumen 
intravascular 

Valorar uso de 
cristaloides y albúmina. 
Suspender diuréticos

Valorar uso de 
diuréticos de acuerdo 

a Na urinario

Restricción 
hídrica + NaCl 
3% en caso 
de síntomas 
neurológicos

Descartar daño 
renal agudo 
o síndrome 

hepatorrenal.

Figura 1. Algoritmo para el manejo de la ascitis no complicada (6, 8).

Considerar uso de albúmina IV en caso de 
albúmina sérica < 2.5 g/dL

Considerar reposición con NaCl 3% 
en caso de síntomas neurológicos
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En la ascitis moderada, además de la restricción die-
tética de sodio, se añade espironolactona. Debido a la 
vida media del medicamento, las dosis se incrementará 
cada tres o cuatro días, hasta la dosis máxima. Durante 
el tratamiento debe haber una evaluación del estado de 
hidratación, química sanguínea y electrolitos séricos en 
periodos de 48 a 72 horas. En caso de que no haya res-
puesta después de la dosis máxima de espironolactona, se 
deberá añadir furosemida, inicialmente 1 mg/kg/día e ir 
incrementado a la dosis máxima (8-10).

Para prevenir alteraciones del potasio, el radio espiro-
nolactona: furosemida debe mantenerse 2.5: 1 (5).

Para evaluar la respuesta adecuada al tratamiento se 
evaluará pérdida de peso y resolución del edema, dismi-
nución del perímetro abdominal y aumento en la diuresis. 
El objetivo es reducir del 0.5% al 1% del peso cada día 
hasta que la ascitis desaparezca (1, 2).

Una vez que la ascitis se resuelve, los diuréticos deben ser 
reducidos a la mitad de la dosis y si es posible suspenderlos. 

Alteraciones hidroelectrolíticas y uso de diuréticos 

Hiponatremia
La hiponatremia es definida como un sodio sérico < 135 
mEq/L. Sin embargo, en los pacientes cirróticos, valores 
más bajos son comunes y en estos casos se han adoptado 
arbitrariamente niveles < 130 mE/L como definición.

Conforme la cirrosis progresa, la disfunción circula-
toria induce secreción de adh con mayor retención de 
agua en relación con el sodio y se desarrolla hiponatremia 
hipovolémica (6).

La presencia de esta en etapa pretrasplante está aso-
ciada a una mayor morbimortalidad y no hay suficiente 
evidencia de cuándo se deben tratar los pacientes asin-
tomáticos, aunque hay consenso de no hacerlo cuando 
sus niveles séricos de sodio son > 130 mEq/L. Además, 
se considera adecuado mantener el sodio urinario en 70 
mEq/L y se deben suspender diuréticos cuando los niveles 
de sodio sérico son < 125 mEq/L. 

Con base en las alteraciones del sodio sérico y uri-
nario, volumen intravascular, urea y uresis, en la figura 1 
se muestra el algoritmo para el manejo de la ascitis no 
complicada (6, 8).

Hiperkalemia
Los antagonistas de la aldosterona son la principal cau-
sa de la hiperkalemia, que se define como K sérico > 5.5 

mEq/L. Se debe suspender el uso de la espironolactona si 
el potasio sérico es > 6 mEq/L. 

Hipokalemia
Los diuréticos de asa, desnutrición y la utilización de este-
roides son las principales causas de la hipokalemia. El uso 
de la furosemida debe suspenderse si el potasio sérico es < 
3.5 mEq/L. Además, la alcalosis y la hipokalemia empeo-
ran la encefalopatía hiperamonémica (6).

Conclusiones

•	 La ascitis es la complicación más común de la cirro-
sis y su desarrollo está asociado con un curso desfa-
vorable. 

•	 Los criterios de hospitalización en un paciente con 
cirrosis con ascitis son: ascitis a tensión con o sin res-
tricción respiratoria, alteraciones hidroelectrolíticas, 
falta de respuesta al tratamiento diurético y sospecha 
de peritonitis bacteriana espontánea.

•	 El manejo de la ascitis incluye restricción hídrica, 
administración de cristaloides o albúmina, uso o 
no de diuréticos y corrección de la hiponatremia de 
acuerdo con la evaluación de los parámetros bioquí-
micos (niveles séricos de sodio, urea y albúmina) y 
del volumen urinario e intravascular.
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Manejo de ascitis 
refractaria en el 

niño cirrótico
Laura Esther Flores Fong, Renta Aguila Cano 

E n pacientes con ascitis a tensión o grado 3, las estrategias terapéuticas incluyen 
paracentesis de gran volumen y diuréticos en dosis altas. Aunque en niños no hay 
estudios que comparen ambas intervenciones, la evidencia descrita en adultos apo-

ya la paracentesis como el tratamiento de primera línea por ser más efectiva, segura y con 
menos efectos adversos (1).

La paracentesis es el procedimiento a través de la cual se drena líquido del espacio 
peritoneal, ya sea con fines diagnósticos o terapéuticos. Idealmente, en el primer intento 
debe obtenerse el suficiente líquido, sin eventos adversos y con la mínima molestia para 
el paciente. Se recomienda usar la técnica en z, en la cual, sobre el sitio de punción se 
desplaza la piel en sentido caudal de 1 a 2 cm usando la mano no dominante, se inserta 
la aguja y se extrae líquido; al retirar la aguda se elimina la tracción y la piel, al regresar 
a su sitio, sella el tracto de la aguja disminuyendo la probabilidad de fuga de líquido (2).

En las diferentes guías de manejo se recomienda realizar la paracentesis de gran vo-
lumen, definida en adultos cuando la movilización del líquido ascítico es mayor a 5 litros. 
En pediatría no está bien establecido, pero se considera con un volumen  ≥ 50 ml/kg (3), 
junto con la administración de un expansor del plasma para prevenir la disfunción circula-
toria posterior a la paracentesis (ppcd), mayor tasa de recurrencia de la ascitis, desarrollo 
de síndrome hepatorrenal, hiponatremia dilucional y disminución en la supervivencia. 
Las opciones propuestas como expansores de plasma incluyen la albúmina al 20%. Las 
alternativas estudiadas solo en la población adulta, el dextrán 70, la solución coloide y la 
terlipresina, análogo de la vasopresina, comparados con la albúmina, son menos efectivos 
para prevenir ppcd, por lo que no se recomiendan (1,4). 

La albúmina es el expansor de volumen ideal en ascitis de origen hepático por un 
mejor índice de respuesta y en la calidad de vida, menor estancia hospitalaria y riesgo de 
readmisión. La administración de albúmina combinada con diuréticos es más efectiva que 
los diuréticos de forma individual (5). Además, en pacientes con peritonitis bacteriana 
espontánea, la infusión única de albúmina 1g/kg al 20%-25% y antibióticos sistémicos 
disminuyen el compromiso renal y la mortalidad (5, 6).
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La infusión de albúmina durante la paracentesis de 
gran volumen (≥ 50 ml/kg) disminuye la disfunción circu-
latoria, la recurrencia de ascitis y el desarrollo de síndrome 
hepatorrenal o hiponatremia dilucional. La dosis reco-
mendada es de  0.5-1 g/kg de peso e infundir la mitad en 
las primeras dos horas y el resto entre las seis y ocho horas 
siguientes. Posterior a la movilización del líquido ascítico, 
se recomienda utilizar diuréticos en la dosis mínima nece-
saria para prevenir la reacumulación de líquido (3). Existe 
poca evidencia en la población pediátrica sobre este tema, 
por lo que se sugiere que, para lograr una paracentesis exi-
tosa, la extracción de líquido ascítico sea como mínimo 50 
ml/kg de peso seco y no más de 200 ml/kg de peso seco 
o que se alivien los síntomas de disconfort. Posterior a la 
movilización del líquido ascítico se recomienda utilizar 
diuréticos en la dosis mínima necesaria para prevenir la 
reacumulación de líquido (3).

En el síndrome hepatorrenal, la albúmina intravenosa 
disminuye la morbilidad y mortalidad secundaria. En pa-
cientes con hipoalbuminemia (< 2.5 g/dL), la intervención 
favorece la reabsorción extravascular de agua mejorando el 
volumen circulatorio, el gasto cardiaco y la función renal. 
En casos de hiponatremia hipervolémica, se evita el dete-
rioro de la función renal cuando se combinan restricción 
hídrica con infusión de albúmina (3).

La ascitis refractaria es aquella que no se puede movi-
lizar o que aparece de manera temprana después del tra-
tamiento, además de que no se puede prevenir de manera 
satisfactoria con el proceso médico, a diferencia de la defi-
nición que se establece para la ascitis resistente a diuréticos 
(no se puede movilizar o prevenir por falta de respuesta 
a restricción sódica y tratamiento diurético) o ascitis in-
tratable con diuréticos (por complicaciones inducidas por 
diuréticos) (7). Si bien en pacientes adultos con cirrosis y 
ascitis el uso de la terapia con tips para reducir la ascitis y 
mejorar la función renal, optimizando la supervivencia, se 
ha propuesto comparado con la paracentesis de gran volu-
men, en la población pediátrica no existe evidencia sobre 
su uso, por lo que no se recomienda. En este tipo de ascitis, 
el trasplante hepático es el único tratamiento que mejora 
la supervivencia, con mejores resultados cuando se realiza 
antes del desarrollo del síndrome hepatorrenal (8, 9).

Conclusión

En el manejo de la ascitis refractaria en pacientes adul-
tos se ha reportado que la paracentesis de gran volumen, 

junto con albúmina, es superior al tratamiento con shunt 
portosistémico intrahepático transyugular (tips). En ni-
ños no se tiene evidencia y el trasplante hepático será la 
alternativa de sobrevida, antes del desarrollo del síndrome 
hepatorrenal.
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Manejo de la peritonitis 
bacteriana espontánea

Juan Carlos Lona Reyes 

L os pacientes con cirrosis presentan un sistema inmunológico deficiente debido a 
la menor actividad fagocítica y de opsonización de las células del sistema reticu-
loendotelial causado por la derivación portosistémica. Aunado a esto, el sobrecreci-

miento bacteriano en el intestino incrementa la probabilidad de translocación, que resulta 
en infecciones del líquido ascítico y/o del torrente sanguíneo (1).

 La infección bacteriana del líquido de ascitis se presenta en uno de cada tres niños 
con cirrosis (1, 2).

 Las manifestaciones clínicas son poco sensibles y específicas. Hasta un 50% de los 
infectados cursan asintomáticos, situación que entorpece el diagnóstico. En pacientes 
sintomáticos, las manifestaciones prevalentes son fiebre, dolor abdominal y diarrea. La 
descompensación hemodinámica y/o metabólica también pueden ser consecuencia de 
la infección (1, 2). Se recomienda realizar pruebas microbiológicas para la búsqueda de 
infección en el líquido peritoneal en pacientes con ascitis detectada por primera vez, en 
aquellos casos con signos y síntomas sugestivos de infección independientemente de su 
gravedad o duración, y en quienes tengan manifestaciones inespecíficas, como intoleran-
cia a la alimentación, ataque al estado general o desequilibrio hidroelectrolítico y sepsis. 

Para reducir el riesgo de complicaciones asociadas a la paracentesis y lograr el me-
jor rendimiento del cultivo del líquido de ascitis, se sugiere realizar el procedimiento en 
condiciones de asepsia y, si es posible, guiado por ultrasonografía (3). Se recomienda usar la 
técnica en z para reducir la probabilidad de fuga de líquido después del procedimiento (3).

La alícuota mínima recomendada para el cultivo del líquido ascítico es ≥10 ml y 
preferentemente se deberá inocular en frasco de cultivo en el sitio de realización del 
procedimiento; simultáneamente se deberán tomar muestras para estudio citoquímico y 
tinción de Gram. 

 Los reactantes de fase aguda como procalcitonina sérica pueden ser de utilidad para 
identificar infecciones bacterianas (sensibilidad 86.8%, especificidad 91.7%), incluso en 
pacientes con cirrosis, ya que la proteína se produce en el hígado y también en el tejido 
tiroideo. Esta se debe interpretar con el conjunto de datos clínicos y de laboratorio, y no 
como indicador único. 

Debido a que los pacientes con cirrosis también presentan un alto riesgo de infección 
del torrente sanguíneo (17.5%) e infección urinarias (19.8%), si hay presencia de datos 
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clínicos sugestivos, se recomienda tomar urocultivo y he-
mocultivos para bacterias aerobias y anaerobias (4).

El diagnóstico de peritonitis bacteriana espontánea se 
establece con un líquido ascítico con ≥250 células poli-
morfonucleares (pmn)/mm3 y cultivo bacteriano positi-
vo, sin embargo, se pueden identificar variantes: la ascitis 
neutrocítica (≥ 250 células pmn/mm3 en líquido ascítico 
con cultivo negativo y sin presencia de otra causa  de infla-
mación como pancreatitis y/o hemorragia intraabdominal) 
y la ascitis monobacteriana (< 250 células pmn/mm3 en 
líquido ascítico con cultivo positivo) (1, 3, 4).

La presentación más frecuente de estas infecciones es 
la ascitis neutrocítica (50%), seguida por la peritonitis bac-
teriana espontánea (21.7%) y la ascitis monobacteriana sin 
incremento de pmn (13.3%) (5).

Se ha descrito que a mayor número de células pmn 
en el líquido ascítico se tiene mayor precisión para el 
diagnóstico de la infección, sin embargo, un conteo de 
pmn ≥250 cell/mm3 se recomienda como punto de 
corte para la toma de decisiones respecto al tratamiento 
empírico (3). El aislamiento microbiano en pacientes con 
peritonitis bacteriana espontánea o cualquiera de sus va-
riantes se realiza solo en uno de cada tres pacientes, por 
lo que es importante optimizar las pruebas diagnósticas 
y realizarlas de forma simultánea. La tinción de Gram de 
líquido de ascitis presenta mayor sensibilidad (32.9%) para 
la identificación de bacterias que el cultivo en frascos. Se 
recomienda realizar ambos estudios (4). 

Respecto a la etiología de estas infecciones, existe va-
riabilidad en los estudios publicados. En la mayoría, las 
bacterias prevalentes son bacilos gramnegativos, predomi-
nando las especies Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae. 
Otras bacterias descritas son Streptococcus pneumoniae, Sta-
phylococcus spp, Enterococcus spp., Pseudomonas aeruginosa y 
bacterias anaerobias (1, 4, 6). En cuanto al patrón de sensi-
bilidad, se ha descrito que un alto porcentaje de los bacilos 
gramnegativos son resistentes a cefalosporinas de tercera 
generación, principalmente condicionado por la presen-
cia de betalactamasas de espectro extendido (blees) (4-
6). Las blees son enzimas con capacidad de hidrolizar 
el anillo betalactámico de las penicilinas, cefalosporinas y 
aztreonam, por lo que su presencia disminuye las opciones 
terapéuticas en infecciones causadas por bacterias que las 
contienen. 

El tratamiento antimicrobiano empírico en la infec-
ción de líquido ascítico idealmente debe brindar espectro 
para las bacterias prevalentes. Tiene que administrarse in-

mediatamente después de la sospecha de la infección (6) y 
de haber obtenido las muestras de líquido ascítico, sangre 
y orina para estudios microbiológicos y químicos.

Si bien el antibiótico de primera elección son las ce-
falosporinas de tercera generación, en años recientes, las 
infecciones por bacterias multirresistentes han limitado 
las opciones terapéuticas. Diferentes estudios han descrito 
prevalencias de resistencia a cefalosporinas de tercera ge-
neración en bacterias que infectan el líquido mayor al 30% 
con más alta probabilidad de fracaso terapéutico (2).

 Antes de la elección del tratamiento empírico se su-
giere identificar factores de riesgo para infecciones por 
patógenos resistentes a cefalosporinas, como son las in-
fecciones asociadas a los servicios de salud, el uso previo 
de antimicrobianos y una estancia hospitalaria prolongada 
(2, 5).

En estos casos, las opciones terapéuticas empíricas son 
meropenem, cefepime, piperacilina/tazobactam y cefo-
perazona/tazobactam. Se sugiere que el tratamiento sea 
aprobado por un especialista en enfermedades infecciosas, 
considerar la epidemiología y el patrón de resistencia de 
cada unidad hospitalaria. En los pacientes que se obtenga 
el aislamiento bacteriano y se cuente con antibiograma, se 
sugiere prescribir el antibiótico al cual haya sensibilidad 
con el menor espectro antimicrobiano, siendo las cefalos-
porinas de tercera generación los antibióticos de elección 
en caso de que las bacterias muestren sensibilidad (2).

Aunque no existe consenso sobre la duración del tra-
tamiento,  se sugiere administrar antibióticos intravenosos 
por lo menos cinco días, teniendo pruebas de sensibilidad 
bacteriana in vitro. Los parámetros para definir la me-
joría son los signos y síntomas. En quienes persisten las 
manifestaciones clínicas de infección o descompensación 
hemodinámica o metabólica, se sugiere realizar nueva pa-
racentesis para cultivo y estudio citoquímico de líquido de 
ascitis. En niños con incremento en el número de neutró-
filos en líquido ascítico y/o con cultivos positivos, se con-
tinúa el antibiótico después del quinto día de tratamiento 
o se cambia de acuerdo con el resultado del antibiograma. 
En pacientes con ascitis neutrocítica, la vigilancia se rea-
liza mediante las manifestaciones clínicas, reactantes de 
fase aguda y conteo de pmn en líquido ascítico. 

En las infecciones de adquisición nosocomial existe 
una mayor probabilidad de identificar bacterias con múl-
tiples mecanismos de resistencia. Especies de Pseudomo-
nas o Acinotebacter, además de su resistencia intrínseca a 
cefalosporinas de tercera generación tienen la capacidad 
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de presentar y transmitir mecanismos de resistencia a 
múltiples antibióticos, por lo que es pertinente vigilar la 
ocurrencia de estos microorganismos y prescribir trata-
mientos efectivos en conjunto con el especialista en enfer-
medades infecciosas. 

El riesgo de infección de líquido de ascitis es propor-
cional al tiempo de evolución de la cirrosis y la gravedad de 
acuerdo con la escala de Child (1, 5). La infección reduce 
significativamente la expectativa de vida de los pacientes 
(1, 7); la sobrevida un año posterior al primer evento es del 
30% al 40% (2, 4, 6). Los factores asociados a un mayor 
riesgo de muerte son las infecciones nosocomiales, la falla 
renal y un incremento de la gravedad de acuerdo con la 
escala de Child. (5)

Diferentes autores han propuesto que después del pri-
mer evento de ascitis se prescriba profilaxis antimicrobia-
na durante tiempo indefinido o hasta el trasplante hepáti-
co (1). Sin embargo, en niños es incierto el beneficio de la 
intervención. Komolafe O y colaboradores (7) describie-
ron en una revisión sistemática que incluyó 29 ensayos clí-
nicos un menor riesgo de descompensación metabólica en 
adultos con profilaxis con rifaximina o norfloxacina/neo-
micina. Singh N y colaboradores (8) reportaron también 
en adultos una menor frecuencia de peritonitis bacteriana 

espontánea en aquellos con profilaxis con trimetoprim-
sulfametoxazol. 

El inconveniente en relación al uso de antibióticos 
profilácticos es la posibilidad de favorecer, por presión se-
lectiva, la colonización y/o infección por bacterias resis-
tentes. Es necesario realizar ensayos clínicos en niños con 
cirrosis y ascitis para evaluar los beneficios y riesgos de los 
antibióticos profilácticos (7).

Conclusiones

•	 En niños con sospecha de peritonitis bacteriana 
espontánea se recomienda paracentesis diagnóstica 
para estudio citoquímico, cultivo para bacterias ae-
robias y anaerobias, hemocultivo y urocultivo.

•	 El tratamiento empírico con cefalosporinas de ter-
cera generación está indicado en casos de infección 
por primera vez, adquirida en la comunidad y sin uso 
de antimicrobianos en las últimas cuatro semanas.

•	 En caso de aislamiento, el antimicrobiano deberá 
modificarse de acuerdo con las pruebas de sensibi-
lidad.

•	 La profilaxis antimicrobiana en niños no se reco-
mienda, ya que no existe suficiente evidencia.
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Nutrición y 
enfermedad colestásica 

en lactantes
Alfredo Larrosa Haro, Érika Fabiola Hurtado López, 

María del Carmen Rocío Macías Rosales

Introducción

Las enfermedades hepáticas crónicas asociadas a colestasis (ehcc) que se presentan en 
los primeros 24 meses de vida incluyen un grupo heterogéneo de entidades nosológicas 
cuya etiología, diagnóstico, evolución, tratamiento y pronóstico difieren enormemente y 
hacen que el abordaje diagnóstico y terapéutico de estos pacientes constituya un complejo 
reto para el clínico (1) (Tabla 1).

La participación del hígado en las diferentes etapas de la nutrición humana incluye 
la digestión y la absorción a nivel intestinal, el transporte de macro y micronutrimentos 
al hígado, en donde se almacenan o transforman, y finalmente su distribución sistémica 
como nutrimentos básicos o moléculas complejas sintetizadas en los hepatocitos. La com-
plejidad de esta secuencia fisiológica hace que ante la presencia de enfermedad hepática 
se afecten funciones básicas que se manifiestan de diferentes maneras, algunas de ellas 
relacionadas al estado nutricio, que se expresan como desnutrición secundaria (2). En 
este contexto, la desnutrición secundaria en ehcc se puede considerar una complicación 
inherente asociada al daño hepático avanzado, en muchas ocasiones cirrosis, más que una 
condición relacionada a una alimentación inadecuada.

Fisiopatología de la desnutrición secundaria en ehcc

Los pacientes pediátricos con ehcc pueden presentar desnutrición proteico-energética, 
retraso en el crecimiento, deficiencia de vitaminas liposolubles y osteodistrofia hepática en 
alrededor del 80% de los casos (1). La ocurrencia de estos eventos durante los primeros 18 
meses de vida establece un riesgo importante para el crecimiento y desarrollo para estos 
pacientes (Tabla 2).

Los factores etiológicos conocidos asociados a desnutrición secundaria en lactantes 
con ehcc incluyen la malabsorción de grasas y vitaminas liposolubles por deficiencia 
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de sales biliares en la luz intestinal, aumento en el gasto 
energético, desregulación hormonal relacionada a sensibi-
lidad disminuida a la hormona del crecimiento, anemia 
ferropénica por sangrado gastrointestinal oculto coligado 
a hipertensión portal y a alteraciones en el metabolismo 
intermedio (1, 3-5). Aunque se ha reportado disminución 
en la ingesta energética (6), la deglución de estos niños, 
al ser alimentados por vía oral a libre demanda, parece si-
milar a la de menores sanos de su misma edad, aunque 
es insuficiente para cubrir sus necesidades de crecimien-
to y nutricionales (7, 8). Bajo este enfoque, las múltiples 
alteraciones nutricias de estos pacientes están más bien 

relacionadas con la magnitud del daño hepático y sus con-
secuencias metabólicas que con un aporte nutricional in-
suficiente. Modelos multivariados han permitido predecir 
el retraso en el crecimiento lineal a partir de pruebas de 
función hepática como la bilirrubina directa, el tiempo de 
protrombina y la alanina aminotransferasa, y disminución 
en las reservas de grasa a partir de la bilirrubina direc-
ta, la albúmina y la gamma-glutamil transferasa (1). La 
densidad mineral ósea y la masa libre de grasa medidas 
por densitometría son predictoras de la longitud (1). Estos 
hallazgos establecen la estrecha relación que existe entre 
el tipo y la magnitud del daño hepático con la afectación 
del crecimiento y la composición corporal en lactantes con 
ehcc.

Diagnóstico del estado nutricio 

La desviación del parámetro de normalidad de indicado-
res del crecimiento lineal, composición corporal, conteni-
do mineral óseo y niveles séricos de vitaminas liposolubles 
y nutrimentos inorgánicos ha permitido identificar el per-
fil, tipo y magnitud de la desnutrición secundaria aguda y 
crónica presente en una proporción elevada en niños con 
ehcc (Tabla 2). Tanto en la práctica hospitalaria como 
en la consulta externa, las mediciones antropométricas y 
el cálculo de indicadores antropométricos realizados se-
cuencialmente de acuerdo con la edad del paciente con-
forman un sistema práctico para estimar el crecimiento y 
la composición corporal. Los indicadores de crecimien-
to más útiles son la longitud y la circunferencia cefálica 
para la edad. Los indicadores para estimar la composición 
corporal, grasa y músculo son la circunferencia media del 
brazo y el pliegue cutáneo tricipital, con los que es posible 
calcular las áreas grasa y muscular del brazo, que permiten 
estimar razonablemente la composición corporal (9). Los 
indicadores como el índice de masa corporal, el peso para 
la edad y el peso para la talla tienen poca utilidad, ya que 
estos pacientes pueden cursar con ascitis, edema distal y 
hepatoesplenomegalia, que restan valor al peso como in-
dicador de composición corporal (9).

La atresia de vías biliares es la ehcc más frecuente y 
grave en los lactantes, y la posibilidad de observar longi-
tudinalmente a estos pacientes ha permitido describir la 
historia natural del retraso en el crecimiento y la pérdi-
da de las reservas de grasa y de la masa muscular, que se 
deterioran de manera progresiva, acelerada y grave en los 
primeros 24 meses de vida (8). 

Tabla 1. Diagnóstico en 79 pacientes con enfermedad 
crónica del hígado e hipertensión portal atendidos 

durante 2004 en la Clínica de Hígado de la umae del 
Hospital de Pediatría del Centro Médico de Occidente.

Diagnóstico n %

Atresia de vías biliares 22 27.8

Hepatitis autoinmune 16 20.3

Síndrome de Alagille 7 8.9

Glucogenosis 6 7.6

Quiste de colédoco 5 6.3

Hepatitis C 3 3.8

Hipertensión portal extrahepática 3 3.8

Enfermedad de Gaucher 3 3.8

Enfermedad de Caroli 3 3.8

Cirrosis criptogénica 2 2.5

Hepatitis neonatal idiopática 2 2.5

Hepatitis B 2 2.5

Esteatohepatitis 2 2.5

Galactosemia 1 1.3

Deficiencia de alfa 1 antitripsina 1 1.3

Tirosinemia 1 1.3

Hurtado-López, et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2007; 45:451-457.
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Tratamiento médico de la 
enfermedad primaria

Debido a que la desnutrición secundaria aguda y crónica, 
la osteopenia y el déficit de micronutrimentos de los niños 
con egcc se relacionan con la alteración en las funciones 
metabólicas del hígado, en sentido estricto su manejo de-
penderá del éxito del tratamiento de la enfermedad pri-
maria, que con frecuencia tiene una rápida progresión y 
empeoramiento (10). 

Se han utilizado productos como el ácido ursodeoxi-
cólico, resinas de recambio aniónico como la colestiramina 
y la rifampicina con la intención de disminuir o alterar la 
composición de la reserva de ácidos biliares; sin embargo, 
la respuesta clínica a estos medicamentos es variable, suele 
ser insuficiente y sus efectos en la evolución de la enfer-
medad son limitados (10). El tratamiento oral con ácidos 
biliares primarios como el ácido cólico puede mejorar la 
función hepática en pacientes con defectos de la síntesis 
de ácidos biliares (11).

Algunas enfermedades metabólicas relacionadas con 
deficiencias enzimáticas como la galactosemia, la intole-
rancia congénita a la fructosa y la tirosinemia se pueden 
manejar con dietas específicas que permiten excluir de una 
manera parcial o completa la molécula o nutrimento aso-

ciados al daño hepático. En niños con tirosinemia tipo I, 
la nitiosinona es un fármaco eficaz en la disminución de 
los metabolitos tóxicos al hígado y en la mejoría de las 
manifestaciones clínicas (11). 

Otras enfermedades metabólicas como la provocada 
por almacenamiento de ésteres de colesterol y la enferme-
dad de Wolman pueden beneficiarse con terapia de reem-
plazo enzimático. En enfermedades por atesoramiento de 
lípidos como la enfermedad de Gaucher tipo 1 y la enfer-
medad de Niemann-Pick tipo c, la terapia con miglustat 
puede mejorar el acúmulo de moléculas lipídicas (11). 

Tratamiento quirúrgico de la 
enfermedad primaria

La atresia de vías biliares es la ehcc más frecuente y grave 
en lactantes. El procedimiento más exitoso para modificar 
su historia natural y la de la desnutrición asociada es la 
portoenteroanatomosis u operación de Kasai (12, 13). En 
esta cirugía se resecan las vías biliares remanentes y se rea-
liza una anastomosis en “y de Roux” desde el hígado hasta 
el yeyuno, lo que permite el drenaje de bilis, la disminución 
o supresión de la ictericia. El resultado más importante 
de esta intervención es que al aumentar la sobrevivencia 
retrasa el proceso de fibrosis y cirrosis; en la mayoría de 
los casos exitosos se puede considerar un procedimiento 

Tabla 2. Estado nutricio en 21 lactantes con enfermedad hepática crónica colestásica 
atendidos durante 2004 en la Clínica de Hígado de la umae del Hospital de Pediatría 

del Centro Médico de Occidente.

Indicadores antropométricos < -2 de -2 a +2 de

n (%) n (%)

Crecimiento 
(desnutrición crónica)

Talla para la edad 13 (62) 8 (38)

Circunferencia cefálica 13 (62) 8 (38)

Composición corporal
(desnutrición aguda)

Circunferencia media brazo 15 (71) 5 (29)

Pliegue cutáneo tricipital 13 (62) 6 (38)

Área grasa del brazo 15 (71) 6 (29)

Área muscular del brazo 13 (62) 8 (38)

Hurtado-López, et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2007; 45:451-457.
< -2 DE: Desnutrición. -2 a +2 DE: Estado nutricio dentro de valores normales.
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paliativo, que retrasa el momento del trasplante hepático 
y facilita el crecimiento y desarrollo. Además de la edad 
temprana en el diagnóstico y la realización de la cirugía, 
que han sido los predictores de triunfo más reconocidos, 
la habilidad y abordaje quirúrgico en los centros especia-
lizados, indicadores bioquímicos y de imagen han per-
mitido mejorar gradualmente la respuesta exitosa de la 
operación de Kasai, a lo que seguramente se sumará en 
un futuro próximo el uso de nuevos fármacos en proceso 
de estudio (12).

El desenlace en el crecimiento y composición corporal 
posterior al trasplante hepático es claramente de mejoría 
debido a que se normaliza la función hepática, revierten 
las alteraciones metabólicas y los pacientes regresan a una 
dieta normal. Sin embargo, en un porcentaje de casos no 
es posible recuperar el carril genético de crecimiento. Las 
alteraciones en el estado de nutrición identificadas en el 
periodo posterior al trasplante como talla baja, sarcopenia 
u osteopenia se debieran considerar un problema origina-
do desde el inicio de la enfermedad primaria y no como 
consecuencia del trasplante (14). Una proporción de los 
niños tiene incremento en su adiposidad posterior al tras-
plante, lo que podría relacionarse con el uso de corticoste-
roides en el postoperatorio, aunque también con el perio-
do adaptativo que tienen algunos menores después de un 
episodio de desnutrición grave.

Intervención nutricia

Aunque la mejoría o resolución definitiva de los trastornos 
del estado de nutrición solo se puede conseguir con el tra-
tamiento de la enfermedad primaria, como se ha observa-
do en los casos exitosos de pacientes con cirugía de Kasai o 
trasplante hepático, desde hace varias décadas se han reali-
zado intentos de mejorar la condición nutricia de estos pa-
cientes (15, 16). Los protocolos de abordaje nutricio que 
se utilizan por la mayor parte de los grupos que manejan 
lactantes con ehcc incluyen el aumento de la densidad 
energética de la dieta con la adición de polímeros de glu-
cosa, aceite vegetal o cereales a su fórmula, lo que permite 
un incremento a partir de una concentración de 0.7 kcal/
mL hasta 1kcal/mL (16-18). El empleo de triglicéridos 
de cadena media (lípidos que no requieren sales biliares 
para su digestión y absorción) en sustitución de aproxima-
damente el 50% de grasas de la fórmula, probablemente 
sea la intervención más exitosa para contrarrestar el déficit 
de energía por la malabsorción de grasas presente en la 

colestasis (19). La utilización de aminoácidos de cadena 
ramificada, particularmente leucina, cuyos requerimientos 
se incrementan probablemente para el proceso de repara-
ción hepática, ha mostrado su utilidad en la mejoría del 
aminograma de los pacientes con ehcc que suele estar 
mayormente alterado (20). 

Existe información controversial respecto a la canti-
dad de energía que es capaz de ingerir espontáneamente 
un paciente de edad menor a 24 meses con ehcc (8, 16, 
17). Algunos estudios han demostrado que la ingestión 
de energía es similar a la de controles sanos, pero insu-
ficiente para cubrir sus requerimientos para mantener el 
crecimiento (8, 9). Una alternativa para incrementar el 
aporte de energía, macro y micronutrimentos es la admi-
nistración de fórmulas fortificadas en energía y con nutri-
mentos especiales como los triglicéridos de cadena media 
administrados en infusión continua por medio de una 
sonda nasogástrica para conseguir un aporte del 140% de 
los requerimientos para la edad del niño (8). Los resulta-
dos de este tipo de intervención son que se puede detener, 
no mejorar, el deterioro progresivo en indicadores como 
longitud y área muscular del brazo para la edad, y mejorar 
otros como reserva de grasa estimada por el área grasa del 
brazo (Figuras 1 y 2).  Esta opción de nutrición enteral se 
podría indicar en pacientes en los que existe una alternati-
va factible realista de recibir un trasplante hepático a corto 
o mediano plazo; en el primer caso se puede realizar en el 
hospital con una técnica continua durante 24 horas y en 
el segundo con una técnica ciclada en el domicilio con un 
periodo generalmente nocturno de seis a ocho horas de 
interrupción del conocimiento para descanso de los cui-
dadores y del paciente.

Retos y perspectivas

Debido a que la desnutrición como complicación de lac-
tantes con ehcc es inherente a la enfermedad primaria, 
el trabajo dirigido al tratamiento médico, diagnóstico e 
intervención en los casos quirúrgicos, y a un protocolo de 
intervención nutricia sistemática de prevención primaria, 
secundaria y terciaria, permitirá mejorar o resolver algu-
nos de estos problemas que son determinantes en el creci-
miento, desarrollo y calidad de vida de los niños.
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Figura 2. Puntuación z de la longitud para la edad en 15 pacientes con atresia de vías biliares manejados durante 
12 semanas con una fórmula semielemental con triglicéridos de cadena media por vías oral y enteral. Los datos se 
presentan como medianas, rango intercuartilar y valores extremos. Comparación con prueba de Friedman (ref. 8).
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Figura 1. Puntuación z del pliegue cutáneo tricipital en 15 pacientes con atresia de vías biliares manejados durante 
12 semanas con una fórmula semielemental con triglicéridos de cadena media por vías oral y enteral. Los datos se 

presentan como medianas, rango intercuartilar y valores extremos. Comparación con prueba de Friedman.
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