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INTRODUCCION

En los ultimos afios, se han producido importantes avan-
ces en el tratamiento de las enfermedades hepaticas, que
abarcan desde el desarrollo de alternativas farmacolégi-
cas en las complicaciones de la hipertensién portal y en el
tratamiento de las hepatitis virales, hasta la consolidacién
del trasplante hepatico (TH) como tratamiento de la en-
fermedad hepatica grave. Sin embargo, el tratamiento de
la insuficiencia hepatica, tanto aguda como crénica rea-
gudizada, sigue basandose fundamentalmente en el sopor-
te de los 6rganos diana afectados, a la espera de la recu-
peracion espontdnea de la funcién hepatica, o hasta que
se pueda disponer de un érgano para el TH, por lo que la
mortalidad de estos procesos es todavia elevada, superan-
do el 60% en los pacientes ingresados en unidades de cui-
dados intensivos'?. Incluso desde el desarrollo de los pro-
gramas de TH, no mds de un 15% de los pacientes con
fallo hepatico recibe un trasplante, ya sea por la presencia
de contraindicaciones para el procedimiento (edad, enfer-
medades intercurrentes, hdbitos toxicos, etc.), o por la
existencia de condiciones clinicas que dificulten la inter-
vencién quirdrgica o empeoren el prondstico del propio
trasplante. Este problema estd agravado en pacientes con
reagudizacién de la enfermedad hepdtica crénica, para los
cuales no se han previsto sistemas de priorizacién para
obtener un 6rgano para trasplantarlo. Asimismo, uno de
los problemas mds acuciantes en pacientes en lista de es-
pera de TH es el deterioro progresivo de la funcién hepa-
tica y la muerte en lista de espera, cercana al 10%, en la
mayor parte de las unidades de Espaiia.

Todas estas circunstancias han motivado el desarrollo de
procedimientos alternativos con el fin de aumentar la
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disponibilidad de injertos hepéaticos, como son las técni-
cas de particion hepdtica y el TH de donante vivo. Por
otro lado, desde la década de los afios sesenta, la escasez
de 6rganos para el trasplante propicié de forma paralela
el desarrollo de sistemas de soporte hepético, tanto con
la intencién de disminuir la mortalidad del proceso,
como de prolongar la supervivencia del paciente a la es-
pera del trasplante. Estos sistemas pretenden sustituir al-
gunas de las funciones de sintesis o de detoxificacién
del parénquima hepético danado®. En los ultimos afios,
se han desarrollado tanto sistemas bioartificiales —tam-
bién llamados «higados bioartificiales», basados en bio-
rreactores que contienen hepatocitos vivos y funcional-
mente activos*>—, como sistemas extracorpéreos de
detoxificacion hepdtica. Desde el punto de vista clinico,
los sistemas de detoxificacion han sido los mds emplea-
dos, especialmente los basados en la didlisis de albimi-
na. Actualmente hay 2 dispositivos principales, el siste-
ma MARS (Molecular Adsorbent Recirculating System)
y la plasmaseparacién fraccionada y adsorcién (FPSA),
mds conocida como Prometheus. E1 MARS utiliza un
equipo estdndar de hemodidlisis o de hemofiltracion, al
que se adapta un circuito intermedio con albimina hu-
mana a concentraciones del 20%, combinado con una
membrana de didlisis de alto flujo (MARS® Flux). La al-
bimina del circuito cerrado pasa a través de una mem-
brana de didlisis convencional de bajo flujo (dia-
FLUX®), donde se dializa y, posteriormente, por una
columna de carboén activado y una segunda columna de
resinas de intercambio aniénico donde se regenera. El
paso progresivo de la albiimina por estas columnas per-
mite eliminar las toxinas que se encuentran ligadas a sus
receptores, consiguiendo asi que su recirculacién sea
efectiva (fig. 1). Este sistema permite la detoxificacion
selectiva, tanto de productos téxicos ligados a la albimi-
na, como de sustancias hidrosolubles (tabla I)°. En el sis-
tema FPSA se utiliza un filtro especial permeable a la al-
bimina, de forma que ésta atraviesa la membrana y se
somete directamente a diferentes cartuchos de adsorcién
en el circuito secundario. Posteriormente, la albimina
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Fig. 1. Esquema de los distintos circuitos del sistema MARS y Prometheus.

TABLA 1. Sustancias que se eliminan con la dialisis

de albumina (MARS)

Aminodcidos aromdticos

Acidos grasos de cadena corta y media
Sustancias similares a benzodiacepinas
Indoles, fenoles

Mercaptanos

Cobre

Mediadores (; TNF-a, interleucina 6?)

Ligadas a albimina Hidrosolubles
Acidos biliares Amonio
Bilirrubina Creatinina
Triptétano Urea

«regenerada» es devuelta al paciente, y se completa el
proceso mediante hemodidlisis que elimina toxinas hi-
drosolubles (fig. 1). En la tabla II se muestran las dife-
rencias mas relevantes entre los distintos sistemas de so-
porte hepatico artificial.

OBJETIVOS TEORICOS DE LAS TECNICAS
DE SOPORTE HEPATICO ARTIFICIAL

Los objetivos de los sistemas de soporte hepatico arti-
ficial pueden delimitarse desde un punto de vista tedri-
co en objetivos primarios y secundarios. Los objetivos
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TABLA Il. Diferencias entre los sistemas de soporte hepatico artificial

Plasmafiltracién con

Eficacia detoxificadora

Estudios clinicos

Eliminacién BR
y écidos biliares
(pocos datos)

Series de casos

Mayor eliminacién de BR
y écidos biliares
que MARS

Series de casos

Toxinas ligadas
a alblimina
e hidrosolubles

Series de casos 3 ECC
en [HCA

adsorcién de bilirrubina Prometheus MARS SPAD
Selectividad - + +++ +++
Membrana (tamafio del poro) Plasmafiltraciéon con <250 kDa <50 kDa <50 kDa
microporos (> 250 kDa)
Adsorbentes Resinas de intercambio Resinas neutras y de Carbén activado Ninguno
aniénico intercambio aniénico y resinas de
intercambio aniénico
Dializado de albimina No No 120 g ASH al 20% 1.056 g ASH al 4,4%
en24h en 24 h (flujo de didlisis
de 1 1/h)
Volumen de circulacién ++ +++ (inestabilidad HD: + (mas estabilidad HD: +
extracorpérea T PAM)
Anticoagulacién con + +++ Pérdida de heparina + +
heparina y ATIII por el poro

Mayor eliminacién
de BR y menor
de dcidos biliares que
MARS
Series de casos
Estudios in vitro

ASH: albiimina sérica humana; ATIII: antitrombina IIT; BR: bilirrubina; ECC: ensayo clinico controlado; HD: hemodindmica; IHCA: insuficiencia hepética crénica

agudizada; PAM: presion arterial media; SPAD: didlisis de albiimina con paso tnico.

primarios consistirian en la normalizacién completa de
la funcién y la anatomia hepaticas en el fallo hepatico
fulminante o en la restitucién de la funcionalidad hepa-
tica al estado previo a la descompensacion aguda en pa-
cientes con insuficiencia hepdtica crénica reagudizada,
facilitando la regeneracién de la masa hepética funcio-
nante. Los objetivos secundarios serian mantener al
paciente en condiciones adecuadas durante el tiempo
necesario hasta la disponibilidad de un injerto vélido
para trasplante, intentar prevenir la progresién de la in-
suficiencia hepdtica o facilitar el soporte del fallo mul-
tiorganico.

EFECTOS FISIOPATOLOGICOS DEL TRATAMIENTO
MARS

Uno de los problemas principales en la evaluacion de la
eficacia y la aplicabilidad del MARS es la escasa infor-
macién disponible, habitualmente basada en series de ca-
sos con pocos pacientes y con estudios cuyo disefio no se
basa en detectar diferencias en la supervivencia. La infor-
macién disponible en ensayos aleatorizados es escasa,
procede de épocas cronoldgicas diferentes y escasamente
comparables, y agrupa diferentes procedimientos y dispo-
sitivos. Recientemente, se han publicado 2 metaanalisis’®
que han querido aportar informacién adicional y, a pesar
de indicar efectos beneficiosos fundamentalmente en la
insuficiencia hepdtica crénica agudizada (IHCA), ambos
indican la necesidad de desarrollar estudios aleatorizados
de disefio adecuado y con variables clinicamente relevan-
tes como objetivo principal.

A pesar de no disponer de datos concluyentes en el mo-
mento actual sobre los efectos del MARS en la supervi-
vencia, la mayoria de los estudios publicados si han de-
mostrado un efecto beneficioso en la funcién de distintos
organos, incluidas las funciones cerebral, hemodindmica,
hepdtica y renal (tabla IIT).
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TABLA II1. Efectos fisiopatologicos del tratamiento MARS

Funcién cerebral
Mejoria de la encefalopatia hepdtica
Aumento del indice de Glasgow
Descenso de la presion intracraneal
Incremento del flujo sanguineo cerebral
Cambios hemodindmicos
Elevacion de la presion arterial media
Elevacion de las resistencias vasculares sistémicas
Descenso del gasto cardiaco
Atenuacion de la actividad de sistemas presores endégenos
Descenso de la presion portal
Funcion hepdtica
Mejoria de los pardmetros de sintesis hepatica (factor VII,
actividad de protrombina, antitrombina III, colinesterasa
y albimina)
Mejoria de la ascitis y del indice de Child-Pugh
Descenso de aminodcidos aromaticos
Funcion renal
Descenso de la urea y de la creatinina
Incremento de la diuresis
Descenso de los valores de renina plasmatica
Eliminacién de citocinas: IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a y sSTNF-aR1
Resultados controvertidos

IL: interleucina; TNF: factor de necrosis tumoral.

Funcién cerebral

Se ha comunicado una mejorfa significativa de la encefa-
lopatia hepdtica, tanto en pacientes con IHCA como con
fallo hepatico fulminante, asi como de la puntuacion en la
escala de Glasgow®!!. Algunos grupos han comunicado
un descenso de la presién intracraneal y, en pacientes con
IHCA, se ha descrito un incremento significativo del flujo
sanguineo cerebral determinado mediante ecografia Dop-
pler transcraneal.

Cambios hemodinamicos

En pacientes con IHCA tratados con MARS, se ha obser-
vado un aumento significativo de la presion arterial media,
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asociado a la elevacién de las resistencias vasculares peri-
féricas y a un descenso significativo de los valores plasma-
ticos de renina, aldosterona, norepinefrina, vasopresina y
6xido nitrico'>!*. Ademads, parece que estos efectos benefi-
ciosos sobre la situaciéon hemodindmica no se limitan a la
circulacién sistémica, sino que también afectan a la circu-
lacién espldcnica, de forma que la didlisis de albimina con
MARS disminuye de forma significativa la presién portal
estimada mediante el gradiente de presién venosa hepati-
ca, independientemente de la circulacién extracorpérea'*!s,
Recientemente se ha publicado un estudio que compara
los efectos hemodindmicos del MARS y el Prometheus!®.
Si bien el sistema Prometheus logra un descenso mayor
de la bilirrubina sérica y de los dcidos biliares, el MARS,
pero no el Prometheus, se asoci6é con una mejoria signifi-
cativa en la presion arterial media, junto con una atenua-
cién de los marcadores séricos de disfuncién circulatoria
(actividad de renina plasmatica, aldosterona, noradrenali-
na, vasopresina y valores de nitratos/nitritos).

Funcion hepatica

Algunos estudios han encontrado una mejoria significativa
de los pardametros de sintesis hepatica (factor VII, actividad
de protrombina, antitrombina III, colinesterasa y alblimina).
La ascitis mejora en pacientes con IHCA tras el tratamien-
to, asi como el indice de Child-Pugh’; sin embargo, no se
produce una reduccién significativa de proteinas fisiopato-
l6gicamente relevantes, como por ejemplo las inmunoglo-
bulinas, debido a que por su peso molecular (mayor de 50
kDa) no pasan a través de la membrana MARS. Estudios,
tanto in vivo como in vitro, han demostrado que se produce
un aclaramiento relativo de aminodcidos aromaticos, lo que
puede influir en la mejoria de la encefalopatia hepatica.

Funcién renal

Varios grupos han comunicado una mejoria de la funcién
renal durante el tratamiento MARS, la cual parece mante-
nerse después de finalizado éste. Dicha mejoria engloba
el descenso de la urea y de la creatinina, el incremento de
la diuresis y la resolucién del sindrome hepatorrenal
(SHR), en algunos casos'>!*. Ademds, se ha observado un
descenso de los valores de renina plasmatica en pacientes
con IHCA vy fallo renal tratados con MARS'™, lo que pue-
de reflejar la mejoria de la perfusion sanguinea renal.

Eliminacidn de citocinas

Son miultiples los estudios que han evaluado, tanto in
vivo como in vitro, los efectos del MARS en la elimina-
cion de citocinas, fundamentalmente en pacientes con
IHCA, y se han observado resultados contradictorios. Un
estudio reciente'” ha comparado los efectos del MARS y
el Prometheus en la eliminacién de citocinas (interlucina
[IL] 6, IL-8, IL-10, factor de necrosis tumoral alfa [TNF-

a] y sTNF-aR1); ninguno de ellos consiguié reducir las
concentraciones séricas de éstas de forma significativa, a
pesar de que sus valores basales estaban elevados. Sin
embargo, si que se observé una eliminacién de estas cito-
cinas del plasma, por lo que los autores concluyen que a
pesar de que estos sistemas si son capaces de eliminar ci-
tocinas, no se observan cambios significativos plasmati-
cos, debido a la elevada produccién de éstas en los pa-
cientes con insuficiencia hepdtica.

APLICACION CLINICA DEL TRATAMIENTO MARS

El tratamiento con dilisis de albimina (MARS) comenz6
a utilizarse en la practica clinica en el afio 1993; sin em-
bargo, la evidencia cientifica disponible hasta el momen-
to es todavia escasa y se basa fundamentalmente en series
de casos. En la actualidad, se estan realizando 2 estudios
europeos prospectivos y aleatorizados (uno en fallo hepa-
tico agudo y otro en IHCA) que aportaran datos mas séli-
dos sobre los efectos en la supervivencia de los pacientes.
En la tabla IV se enumeran las indicaciones potenciales
hasta la fecha del tratamiento MARS.

TABLA 1V. Indicaciones potenciales del tratamiento
mediante didlisis de albumina

Insuficiencia hepdtica crénica agudizada
Hepatitis crénicas virales (VHB/VHC/otros virus hepatotropos)
Enfermedad hepatica alcohdlica
Enfermedades autoinmunitarias (hepatitis autoinmunitaria,
cirrosis biliar primaria, colangitis esclerosante primaria, etc.)
Enfermedades hepéticas metabdlicas (hemocromatosis, etc.)
Cirrosis criptogénica

Fallo hepatico agudo

Infecciones virales (VHA, VHB, VHC, VHE y otros virus
hepatotropos)

Intoxicaciones (envenenamiento por setas, intoxicacion por
halotano, etc.)

Téxicas (sobredosis de paracetamol, quimioterapia,
tuberculostéticos, etc.)

Etiologia vascular (p. ej., sindrome de Budd-Chiari)

Hepatitis isquémica (tras procedimientos quirtrgicos, etc.)

Otras causas (higado graso agudo del embarazo, sindromes de
Reye, Wilson, etc.)

Prurito intratable en sindromes colestasicos crénicos
Cirrosis biliar primaria, colangitis esclerosante primaria
Colestasis intrahepdtica recurrente benigna
Atresia biliar

Complicaciones del trasplante hepatico
Dafio de preservacion
Disfuncion primaria del injerto
Toxicidad por farmacos
Rechazo del injerto
Complicaciones técnicas (vasculares, biliares, etc.)
Recurrencia de la enfermedad de base

Fallo hepdtico después de cirugia hepética
Hepatectomia parcial (split liver)
Cirugia de hepatocarcinoma
Tras quimioembolizacién, ablacion con radiofrecuencia,
alcoholizacién
Tras hepatectomia parcial en donante vivo

Otros
Fallo hepatico en el contexto de fallo multiorgénico o fallo
cardiaco derecho

VHA: virus de la hepatitis A; VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la
hepatitis C; VHE: virus de la hepatitis E.
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Insuficiencia hepatica cronica agudizada

El primer estudio publicado con una serie amplia de pa-
cientes con enfermedad hepdtica crénica y deterioro agu-
do es del afio 2000°. En éste se incluyé a 26 pacientes con
hepatopatia avanzada, fundamentalmente alcohdlica, que
no habian respondido al tratamiento convencional. Todos
los pacientes tenian una bilirrubina sérica superior a
15 mg/dl, y se asociaba encefalopatia hepdtica en 23 de
ellos y SHR en 14. Se realizaron sesiones de MARS dia-
rias o cada 48 h, en funcién de la situacién clinica del pa-
ciente. La media de tratamientos fue de 5,5 por paciente.
Se observé una reduccidn significativa en los valores sé-
ricos de 4cidos biliares y de bilirrubina, ademds de una
mejoria de la encefalopatia hepatica y del grado de Child-
Pugh, asi como de la mortalidad intrahospitalaria.
Posteriormente, se han comunicado resultados similares
de otros grupos que han tratado a pacientes con IHCA,
aunque uUnicamente se han publicado 3 estudios aleatori-
zados hasta la fecha. El primero incluyé a 13 pacientes
con SHR tipo I, en el que se comparé6 MARS frente a la
hemodiélisis convencional'?; los pacientes que recibieron
tratamiento MARS presentaron una reduccién signifi-
cativa de los valores séricos de bilirrubina y creatinina y
un aumento del sodio sérico y de la actividad de protrom-
bina. La tasa de mortalidad a los 7 dias fue del 100% en
el grupo de hemodialisis convencional y del 62,5% en el
grupo MARS (el 75% a los 30 dias) (p < 0,01). Hay que
destacar que en los criterios de inclusién, la definicién de
SHR utilizada en este estudio incluia oliguria y valores
bajos de sodio urinario, pero no seguia la definicién pro-
puesta por el Club Internacional de la Ascitis, por lo que
probablemente se excluyera a algunos pacientes que cum-
plian criterios de SHR tipo I, los cuales constituyeron un
subgrupo de especial gravedad y, por lo tanto, fueron los
mas dificiles de tratar. Aunque los resultados del estudio
son esperanzadores, el pequefio tamafio muestral y, sobre
todo, la ausencia de comparacién con el tratamiento ac-
tualmente recomendado (vasoconstrictores y expansion
plasmadtica con albimina) impiden una valoracién defi-
nitiva de la eficacia del tratamiento MARS en este con-
texto.

El segundo estudio clinico prospectivo incluyé a 24 pa-
cientes con cirrosis de diversas etiologias, que presenta-
ron descompensacién aguda (hemorragia digestiva, hepa-
titis aguda alcohdlica e infecciones). Se aleatorizé a los
pacientes a recibir tratamiento convencional (controles) o
tratamiento convencional mds tratamiento MARS!. To-
dos los pacientes tenian valores de bilirrubina séricos por
encima de 20 mg/dl y no habian respondido al tratamien-
to habitual en el momento de la inclusién. El objetivo
principal del estudio fue la obtencién de un descenso es-
table (3 dias o mds) de la bilirrubina por debajo de
15 mg/dl. Los valores séricos de dcidos biliares y de bili-
rrubina descendieron una media del 43 y el 29%, respec-
tivamente, en el grupo MARS, después de una semana de
tratamiento, pero no lo hicieron en el grupo control. Tam-
bién se produjo una mejoria de la insuficiencia renal y de
la encefalopatia hepdtica, y un aumento de la presion ar-
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terial media con el MARS, que sin embargo empeoraron
en el grupo control. No hubo efectos secundarios en el
grupo MARS. Ademas, el tratamiento MARS asocié una
mejoria de la supervivencia a los 30 dias (mortalidad del
8,3% con MARS frente al 50% en controles; p = 0,02), si
bien hay que tener en cuenta que la evaluacién de la su-
pervivencia no era el objetivo principal de este estudio y
que el célculo del tamafio muestral no se realizé a partir
de detectar diferencias en la supervivencia. Ademads, a pe-
sar de estos resultados prometedores, es importante desta-
car que el estudio incluye a un grupo muy heterogéneo de
pacientes (incluido un paciente con leptospirosis), la defi-
nicién de la poblacién de estudio es insuficiente y la
muestra es pequefia, por lo que los resultados deben ava-
larlos otros estudios mas amplios. Hay que tener en cuen-
ta también que la mayoria de los pacientes presentaba
cirrosis de etiologia alcohdlica con hepatitis aguda alco-
hélica sobreafiadida, y, por lo tanto, no es adecuado ex-
trapolar estos datos a la totalidad del espectro de la enfer-
medad hepdtica.

Otros estudios mas recientes han evaluado los efectos de
la didlisis de albimina en pacientes con hepatitis aguda
alcohdlica'®!, en los que se demuestra un efecto benefi-
cioso en la encefalopatia hepatica, sin efectos claros en la
presidn arterial y la funcién renal, cuando se compar6 con
el tratamiento convencional. Ademads, estos cambios se
asociaron a una reduccién significativa de la concentra-
ci6én plasmatica de 6xido nitrico, sin cambios en los valo-
res de citocinas, amonio o malondialdehido plasmaticos.
Recientemente, se ha publicado el mds amplio, y proba-
blemente mejor disefiado, de los estudios hasta ahora rea-
lizados acerca del efecto del MARS en la encefalopatia
hepética®. En este estudio se ha evaluado la eficacia del
tratamiento médico estdndar asociado o no a MARS en
pacientes con encefalopatia hepdtica grave (grados III y
IV) y en él se incluyé a 70 pacientes. El tratamiento con
MARS (n = 39) se realiz6é durante 6 h/dia en 5 dias con-
secutivos, o hasta mejoria de 2 o mas grados de la encefa-
lopatia, es decir de grados IV aIl o [ y de grados Il a L.
El tratamiento con MARS incrementé de manera signifi-
cativa la proporcién de presentar una mejoria de la ence-
falopatia, con una media de un 34 frente a un 18,9%, y
una mediana del 30 frente al 0% en los pacientes tratados
con MARS y con tratamiento médico estdndar, respecti-
vamente (p = 0,044), y ademads esta mejoria fue mas rapi-
da (mediana de 72 h con MARS frente a 108 h con trata-
miento estdndar). Aunque el estudio no se disend para
valorar el impacto del MARS en la supervivencia, la res-
puesta al tratamiento (analizando conjuntamente ambos
grupos de tratamiento) fue el tnico factor predictivo de
supervivencia libre de trasplante en las primeras 4 sema-
nas (el 47% en respondedores frente al 20% en no res-
pondedores; p < 0,05).

Antes de poder determinar el papel del tratamiento con
MARS en los pacientes con IHCA y su potencial efecto
en la supervivencia, deberdn esperarse los resultados del
estudio europeo RELIEF, actualmente en desarrollo. En
la tabla V se muestran los estudios mads significativos de
MARS en IHCA.
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TABLA V. Estudios clinicos con MARS en insuficiencia hepatica cronica agudizada

Estudio Diseio Poblacién

Objetivo Resultados

Stange et al’ Prospectivo (serie de casos)  IHCA colestasis

Mitzner et al'? Aleatorizado, controlado, SHR tipo I (n=13)

Cirrosis EH ° III-IV
TTC (n=31)

Aleatorizado, controlado,
8 centros

Hassanein et al®®

5 dias de tratamiento

(BR > 15 mg/dl) (n = 26)

2 centros 8 MARS/5 controles
Heemann et al''  Aleatorizado, controlado, THCA BR > 20 mg/dl
2 centros (n=24)
12 MARS/12 controles
Jalan et al'® Prospectivo (serie de casos)  [HCA por HAA
(Maddrey > 32)
(n=23)
Sen et al”® Aleatorizado, controlado, THCA por HAA grave,
un centro (n=18)
9 MARS/9 control

TTC y MARS (n = 39)

UNOS 2a: 7/16 vivos

UNOS 2b: 10/10 vivos

Controles: 100% (dia 7)

MARS: 62,5% (dia 7)

75% (dia 30) (p < 0,01)

Mejoria de la BR y de la
supervivencia a 30 dfas: MARS
11/12, controles 6/12; p < 0,05

Mortalidad intrahospitalaria

Mortalidad a los 30 dias

Primario: reduccién
de BR sostenida
Secundario: mortalidad
intrahospitalaria

Mortalidad Mortalidad:
intrahospitalaria — Esperada, 76%
(3 meses) — Observada, 27%

Supervivencia a los 3 meses: 50%
Mejoria de EH y ON

No reduccién de CC ni amonio
No mejoria de supervivencia:

5/9 fallecimientos en cada grupo

Primario: reduccién
de CC, amonio, estrés
oxidativo, ON
Secundario: pardmetros
clinicos (EH)
y mortalidad
Primario: PM de EH
de al menos 2 grados
Secundario: velocidad de
mejoria de EH y efectos
bioquimicos

Primario: TTC frente a TTC-MARS:

Media, 18,9 frente a 34%

Mediana, O frente a 30% (p = 0,044)

Secundario: MARS mejoré mas
rdpidamente (log-rank, p = 0,045)

BR: bilirrubina; CC: citocinas; EH: encefalopatia hepdtica; HAA: hepatitis aguda alcohdlica; IHCA: insuficiencia hepética crénica agudizada; ON: 6xido nitrico; PM:

proporcién de mejoria; SHR: sindrome hepatorrenal; TTC: tratamiento convencional.

Fallo hepatico fulminante

El tratamiento con MARS en esta indicacién se ha eva-
luado tnicamente en series de casos con un nidmero pe-
quefio de pacientes y de muy diversas etiologias (colesta-
sis intrahepdtica progresiva, enfermedad de Wilson de
presentacion fulminante, fallo hepético agudo secundario
a sobredosificacion de paracetamol y por fenitoina, into-
xicacién por setas, etc.)!%2-2, En el fallo hepdtico agudo,
se recomienda realizar tratamientos continuos y, una vez
estabilizada la situacion clinicohemodinamica, tratamien-
tos intermitentes. En su conjunto, los resultados de estos
estudios son alentadores y han demostrado efectos benefi-
ciosos en el patrén hemodindmico, en la funcién renal y
el grado de encefalopatia, y en la presién intracraneal.
Actualmente, estd en fase de desarrollo un estudio eu-
ropeo, controlado, que posiblemente aporte informacién
relevante acerca de la eficacia del MARS en esta indi-
cacion.

Prurito intratable en sindromes colestasicos
cronicos

En pacientes con sindromes colestdsicos crénicos, el pru-
rito no controlado con las medidas farmacolégicas habi-
tuales condiciona un deterioro muy significativo de la ca-
lidad de vida con indicacién, en algunos casos, de TH. El
MARS es capaz de eliminar algunas sustancias, todavia
no bien identificadas, que se acumulan como consecuen-
cia de una excrecién biliar defectuosa, y mejorar el pruri-
to. Todavia hay poca experiencia en esta indicacién, aun-
que ya se han publicado algunas series con buenos
resultados?.

Complicaciones del trasplante hepatico

Todavia hay pocos estudios publicados de MARS en pa-
cientes con TH y malfuncién del injerto??8, El objetivo
del tratamiento es permitir la recuperacién del injerto,
evitando el retrasplante o, en su defecto, obtener una me-
joria clinica y hemodindmica del paciente que mejore la
eficacia del retrasplante. Globalmente, los resultados de
estos estudios son favorables, lo que permite la recupera-
cion de la funcion hepdtica en algunos casos, y se observa
una mejoria neurolégica y del cociente internacional nor-
malizado (INR), con descenso del amonio y de la bilirru-
bina.

Otras indicaciones

También se han comunicado casos tratados con MARS
de fallo hepatico tras cirugia hepdtica, en el tratamiento
de pacientes con colestasis tras fallo cardiaco o cirugia
cardiaca, y en pacientes en lista de espera para trasplante
cardiaco que presentan fallo ventricular derecho, debido a
su capacidad de elevar la presion arterial media y las re-
sistencias vasculares sistémicas®.

CONCLUSIONES

El tratamiento de didlisis de albimina (MARS) en pa-
cientes con fallo hepatico, tanto agudo como crénico, tie-
ne evidentes efectos clinicos, bioldgicos y hemodindmi-
cos. Sin embargo, la repercusién de éstos en variables
clinicamente relevantes, como la supervivencia, no esta
claramente demostrada hasta la fecha. En la mejoria del
tratamiento de las enfermedades hepdticas supone un gran
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avance disponer de un procedimiento que permita la recu-
peracion transitoria o definitiva de algunas de las funcio-
nes de detoxificacion del higado lesionado, que se podra
mejorar en un futuro no muy lejano con sistemas combi-
nados que incluyan también funciones de sintesis. Los
préximos estudios deberian ser mas exigentes metodol6-
gicamente, e incluir variables relevantes, para finalmente
poder responder a las preguntas actualmente sin resolver.
Ademds, un andlisis detallado de este tipo de estudios
puede permitir estudiar las bases fisiopatoldgicas de algu-
nas de estas enfermedades.
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