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Introduccion

La enfermedad hepatica aguda o crénica se acompa-
fia de multiples alteraciones de la coagulacion que
estan relacionadas con la severidad de la lesion hepa-
tica y que deben ser corregidas en casos de hemorra-
gias digestivas frecuentemente asociadas a hiperten-
sién portal y varices esofagicas o como profilaxis de
sangrado ante diversos procedimientos (puncion biop-
sia hepética, cirugia general, cirugia de reseccion he-
pética, trasplante hepético, canulacién vascular cen-
tral, catéter de monitoreo de presion intracraneal,
toracocentesis, procedimientos odontolégicos, etc.)

El tratamiento estandar para corregir estas alte-
raciones de la coagulacién se realiza con la adminis-
tracion de vitamina K, plasma fresco congelado (PFC),
concentrado de factores protrombinicos, transfusion
de plaguetas, inhibidores de la fibrinolisis y criopreci-
pitados.

El FVII recombinante activado es un recurso po-
tencialmente util en la profilaxis y el rescate del san-
grado en un amplio espectro de situaciones clinicas y
puede administrarse luego del fracaso de los trata-
mientos convencionales.

En los ultimos afios han aparecido numerosas pu-
blicaciones de reportes de casos y series de casos rela-
cionadas al uso del rFVlla, tanto en profilaxis de san-
grado como su administracién en hemorragia digesti-
va, en especial en aquellas relacionadas al sangrado
variceal y en la cirugia del trasplante hepético.

La hemorragia variceal es una complicacién fre-
cuente y severa del paciente cirrético, con alta morbi-
mortalidad en cada episodio (16-30%) lograndose el
control del sangrado en el 90% de los casos con el tra-
tamiento de primera linea endoscépico/farmacologico.

El resangrado precoz es frecuente (30% dentro de
los 5 dias) y para estos casos el tratamiento de resca-
te se realiza con el uso de TIPS y cirugia de deriva-
cion porto-sistémica, con una alta probabilidad de
resangrado sin profilaxis secundaria (70% al afio), con

elevada mortalidad en el resangrado que puede llegar
al 40%.

El tratamiento farmacolégico reduce la presion
porto-colateral y con el tratamiento endoscopico se
realiza la ligadura de las varices, siempre acomparia-
do de profilaxis antibidtica (Consenso de Baveno,
2005). El tratamiento de la coagulopatia es controver-
tido y se sugiere realizarlo cuando el numero de
plaquetas es menor a 50x10%L y el tiempo de protrom-
bina es > 20 seg.

Como antecedentes del uso del rFVIla en hemo-
rragia digestiva variceal, el trabajo de Bosch y cola-
boradores en 245 pacientes cirroticos, es un estudio
multicéntrico, randomizado y controlado, con 66% de
sangrado variceal y 29% no variceal. Se utilizaron 8
dosis de 100 mcg/kg en las siguientes 30 horas (n=121
en cada grupo), ademas del tratamiento estandar ac-
tual (farmacolégico y endoscopico). Los resultados de-
mostraron un mejor control del sangrado (estadisti-
ca-mente significativo) con rFVIlaen los pacientes con
Child B-C, aunque no se encontraron diferencias sig-
nificativas en la mortalidad ni en la incidencia de
eventos tromboembdlicos entre ambos grupos.

El rFVIlatambién hasido utilizado para la correc-
cion del tiempo de protrombina en pacientes porta-
dores de insuficiencia hepética, en profilaxis de san-
grado para biopsia hepatica laparoscépica, en la falla
hepética fulminante, en cirugia de trasplante hepati-
co en pacientes cirréticos y en la reseccion hepatica.

Algunos de estos trabajos tienen un nivel de evi-
dencia grado 1B, son de pocos casos, sin grupos con-
trol y en la mayoria se logré disminuir el nimero de
transfusiones y de administracion de plasma fresco,
sin mayor impacto en la reduccién de la mortalidad y
en el nimero de complicaciones trombdticas.

No existen pruebas de laboratorio que puedan
predecir la respuesta al rFVIla y no se han desarro-
llado guias para su uso apropiado.

Para que el uso del rFVlla tenga una fuerte indi-
cacion en sangrados digestivos en hepatopatias o ci-
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rugia hepatica se necesita un mayor nimero de tra-
bajos prospectivos, randomizados y controlados en
cada escenario.

Indicaciones

No hay evidencia fuerte de recomendacion parael uso
del rFVI1la en hepatopatias y no hay un consenso con
respecto a la dosis a utilizar. La correccion del tiem-
po de protrombina en cirrdticos se obtuvo con dosis
variadas de 5-80 mcg/kg. La dosis aconsejada en san-
grado variceal es de: 90-120 mcg/kg 1V (4.5-6 Ul/kg) en
5 minutos, repetida a las 2 horas y si no hay respuesta
luego de la segunda dosis se aconseja suspender su
administracion. Para su uso es necesario ajustarse a las
recomendaciones generales del Consenso.

La administracion debe realizarse bajo estrecha
vigilancia, con diagndstico y administracién precoz,
con seguimiento de las complicaciones de tipo trom-
béticas o tromboembolicas y reporte de las mismas.

Para su utilizacion en pacientes con hepatopatia,
deben cumplirse ciertos criterios:

— Hemorragia > 300 ml/h, compromiso hemodina-
mico o persistencia de sangrado.

— Ausencia de tratamiento con heparina o warfarina.

— Imposibilidad de control endoscopico/quirdrgico
de la hemorragia.

— Imposibilidad de control radioldgico del sangrado.

— Fallaen el reemplazo adecuado de factores de coa-
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gulacion incluyendo: PFC, crioprecipitados, pla-
quetas, sin respuesta a aprotinina o Epsilon ami-
nocaproico o Desmopresina en caso de aumento de
la fibrinolisis.

— Analisis individual de cada caso.

— Evaluacién de las contraindicaciones absolutas y
relativas.

— Consenso entre el especialista y el hematologo.

— Firmadel consentimiento informado por el pacien-
te o la familia

Recomendaciones del comité de expertos

Uso del rFVlla en profilaxis de sangrado:

— Hepatopatia severa con coagulopatia comprobada
refractaria al tratamiento estandar frente a ciru-
gia/maniobra invasiva.

— En la urgencia, cuando no se puede administrar
el tratamiento estandar (sin correccién previa) de
la coagulopatia.

Tratamiento de sangrado no controlado

(luego del fracaso del tratamiento estandar)

1. Hepatopatia aguda severa.

2. Hepatopatia cronica, con sangrado relacionado o
no a hipertension portal.

3. Hepatopatia aguda 6 crénica con sangrado asocia-
do a cirugia o maniobra invasiva.
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Niveles de evidencia y de recomendacion de la bibliografia consultada

Autor Cita Tipo de estudio Numero de Nivel de Evidencia
pacientes y Grado de
Recomendacion

Da Silva Transpl Proc 2006 Randomizado prospectivo 301 Grado IB

Shao YF Am J Surg 2006 Serie de casos 36 Grado VE

Jeffers L Gastroenterol2002 Serie de casos 71 Grado VE

Bosch J Gastroenterology 2004 Randomizado prospectivo 81 Grado IB

Planinsic RM Liver Transpl2005 Randomizado prospectivo 83 Grado 1B

Lodge PA Liver Transpl2005 Randomizado prospectivo 183 Grado IB

Romero Castro R Clin Gastroenterol Hepatol 2004 Serie de casos 8 Grado VE

Shami VM Liver transpl2003 RandomizadoSin control 15 Grado IIA

Tsochatzis E Dig Liv Dis2006 Serie de casos 6 Grado VE

Bosch J HJ. Hepatol 2007 Serie de casos 256 Grado 1B
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