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Introducción

En algunas enfermedades hepáticas crónicas se produce un 
deterioro rápido de la función hepática que conlleva habi-
tualmente la aparición simultánea de varias formas de des-
compensación (ascitis, encefalopatía, ictericia). Esta situa-
ción se caracteriza, al igual que la insufi ciencia hepática 
aguda, por ser potencialmente reversible, pero a la vez por 
estar asociada a una elevada mortalidad. En los últimos 
años, ha habido un gran interés por identifi car adecuada-
mente la insufi ciencia hepática por una enfermedad hepá-

tica crónica agudizada (IHEHCA), que en inglés se denomina 
acute-on-chronic liver failure, es decir insufi ciencia hepáti-
ca crónica agudizada, y que preferimos denominar IHEHCA 
porque para el diagnóstico no se precisa una insufi ciencia 
hepática crónica previa. 

El interés en defi nir la IHEHCA se debe a que, a pesar de 
la heterogeneidad de las manifestaciones clínicas, hay ele-
mentos fi siopatológicos comunes sobre los que se podría 
ejercer una intervención terapéutica. Uno de los elementos 
importantes es la existencia de un síndrome de respuesta 
infl amatoria sistémica, por lo que los pacientes con IHEHCA 
se podrían benefi ciar de medidas dirigidas a contrarrestar la 
activación de la infl amación. Por otro lado, la IHEHCA se 
acompaña del fracaso de diferentes órganos, para lo que 
resulta necesario emplear medidas de soporte intensivo y a 
las cuales podrían añadirse sistemas de soporte hepático 
artifi cial. Aunque estos sistemas están todavía en fase de 
investigación clínica, podrían ser especialmente útiles en 
pacientes con IHEHCA porque permitirían prolongar el tiem-
po necesario para que se produjese la recuperación de la 

función hepática o dar tiempo para proceder a un trasplan-
te hepático1. 

Defi nición

Los primeros intentos para defi nir la IHEHCA son relativa-
mente recientes2,3. No hay una defi nición que haya sido 
aceptada de forma generalizada. Las 2 propuestas que hay 
coinciden en la presencia previa de una enfermedad hepá-
tica crónica que se deteriora por la acción de un factor 
agudo que da lugar, en un período inferior a 1 mes, a la 
aparición de ictericia y alguna forma de descompensación 
hepática (tabla 1). La defi nición de la Asian Pacifi c Associa-
tion permite incluir pacientes con diversas enfermedades 
hepáticas crónicas y un menor grado de gravedad (encefa-
lopatía o ascitis y coagulopatía). La propuesta del Dr. Jalan 
y el Dr. Williams se dirige a pacientes con cirrosis hepática 
que desarrollan complicaciones de mayor gravedad, ya que 
requiere la presencia de fracaso de al menos otro órgano. 
En la actualidad, hay diversas iniciativas encaminadas a re-
coger datos que permitan defi nir con mayor precisión la 
IHEHCA basándose en unas manifestaciones y a un curso clí-
nico homogéneos. Además, se han organizado diversos sim-
posios para compartir datos y experiencias que faciliten 
alcanzar un consenso internacional. 

Insufi ciencia hepática

Se emplea el término insufi ciencia hepática para referirse a 
un conjunto de manifestaciones graves debidas a la incapa-
cidad del hígado para llevar a cabo su función. En la insufi -
ciencia de otros órganos, es relativamente sencillo caracte-
rizar el elemento más directamente relacionado con la 
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mortalidad y defi nir en función de éste el fracaso del órga-
no. Por ejemplo, la insufi ciencia respiratoria viene defi nida 
por la incapacidad de oxigenar la sangre o la insufi ciencia 
renal por la disminución del fi ltrado glomerular, y respon-
den al tratamiento encaminado a incrementar la oxigena-
ción o dializar sustancias tóxicas. En el caso de la insufi cien-
cia hepática, el tipo de manifestaciones que son mas graves 
y se utilizan para defi nir la insufi ciencia depende de si apa-
recen en el contexto de una enfermedad hepática crónica, 
una enfermedad hepática aguda o una enfermedad hepáti-
ca crónica agudizada. 

La cirrosis hepática es la manifestación terminal de la 
mayoría de las enfermedades crónicas que lesionan al híga-
do. Se suele considerar que en la historia natural de estas 
enfermedades, la aparición de una descompensación en 
forma de ascitis, encefalopatía hepática, hemorragia por 
hipertensión portal o ictericia señala haber alcanzado un 
estadio de insufi ciencia hepática crónica. En este estadio, 
el hígado es insufi ciente para llevar a cabo una serie de 
procesos de síntesis y de metabolismo, por lo que aparecen 
las descompensaciones. La progresión a partir de este esta-
dio suele ser lenta (en meses o años). El elemento que mejor 
se asocia al pronóstico es la aparición de disfunción circula-
toria, cuyo elemento más fácil de identifi car es el síndrome 
hepatorrenal4. En la insufi ciencia hepática crónica el trata-
miento se dirige fundamentalmente a prevenir y tratar las 
descompensaciones, incluyendo el síndrome hepatorrenal. 
Además, es importante identifi car el momento en el que 
debe procederse al trasplante hepático. En algunos casos la 
insufi ciencia hepática crónica puede revertir mediante el 
tratamiento de la causa (alcoholismo, hepatitis B, etc.).

El deterioro agudo de la función hepática causa como 
manifestación más prominente la encefalopatía hepática, 
que es una manifestación que se relaciona directamente 
con la gravedad5 y es un elemento necesario para estable-
cer el diagnóstico de insufi ciencia hepática aguda (fulmi-

nante). En la defi nición de insufi ciencia hepática aguda se 
añade la presencia de coagulopatía y que la enfermedad 
hepática tenga menos de 6 meses de evolución6. La encefa-
lopatía hepática es una manifestación grave de cualquier 
enfermedad hepática, pero su valor pronóstico viene rela-
cionado con el mecanismo fi siopatológico subyacente. Si se 
debe a la presencia de una derivación portosistémica de 
gran calibre7 (p. ej., por la existencia de colaterales espon-
táneas o una derivación portosistémica percutánea intrahe-

pática), el pronóstico es muy diferente a si la encefalopatía 
se debe un agravamiento de una lesión del parénquima he-
pático. Es por ello que en la defi nición de IHEHCA se propo-
ne utilizar la combinación de encefalopatía hepática con 
ictericia. 

Además de la encefalopatía hepática, el otro elemento 
fi siopatológico relacionado con el pronóstico es la disfun-
ción circulatoria, que es el factor que condiciona la apari-
ción de insufi ciencia renal (otro elemento de la defi nición 
de IHEHCA) y probablemente el fracaso multiorgánico que 
le sigue. 

Desde el punto de vista clínico, este proceso fi siopatoló-
gico es más difícil de reconocer, en especial porque algunos 
factores desencadenantes, como la sepsis, pueden ocasio-
nar directamente encefalopatía metabólica, insufi ciencia 
renal y fracaso multiorgánico. Además, el mismo deterioro 
de la función hepática favorece la aparición de infeccio-
nes8. Es por ello que, desde un punto de vista práctico, se 
ha propuesto que la IHEHCA precise el fracaso de al menos 
2 funciones corporales (circulatoria, neurológica, respirato-
ria, renal, etc.) asociadas a un rápido deterioro de la fun-
ción hepática, independientemente del factor precipitan-
te. 

El deterioro de la función hepática se identifi ca por la 
aparición de ictericia y coagulopatía. Si bien hay coinciden-
cias entre diversos autores en que ambos elementos deben 
estar presentes en la defi nición, no hay unanimidad en la 
cifra que se debe emplear. En ausencia de estudios prospec-
tivos que los evalúen, se ha propuesto utilizar en la defi ni-
ción un valor de bilirrubina > 5 mg/dl y de protombina-INR 
> 1,5. El período que habitualmente se utiliza de forma ar-
bitraria para referirse a una agudización es que sea inferior 
a 4 semanas; se precisan datos que apoyen esta decisión. 

Causas de agudización

Hay múltiples agentes que pueden ocasionar un deterioro 
agudo de la función hepática (tabla 2). Su frecuencia de-
pende de la región geográfi ca. En los países occidentales la 
etiología más frecuente es el alcohol, mientras que en los 
países orientales predominan las infecciones por virus hepa-
totropos. 

A pesar de no disponer de datos epidemiológicos, es pro-
bable que la hepatitis alcohólica aguda sea la causa más 

Tabla 1 Propuestas de defi nición de la insufi ciencia hepática por enfermedad hepática crónica agudizada 

Criterios diagnósticos APASL2 Jalan y Williams3

Insufi ciencia hepática Ascitis o encefalopatía hepática Ictericia progresiva o encefalopatía 
    hepática o síndrome hepatorrenal + 

fracaso multiorgánico
Por enfermedad hepática crónica  Enfermedad hepática crónica (puede no  Cirrosis hepática
  haberse diagnosticado previamente) 
Agudizada Daño hepático que causa ictericia  Deterioro de la función hepática, entre
  y coagulopatía, en un período inferior   2 y 4 semanas
  a 4 semanas
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frecuente de IHEHCA en España9. No obstante, cabe señalar 
que la mayor parte de los pacientes con hepatitis alcohólica 
aguda no desarrollarán encefalopatía hepática o síndrome 
hepatorrenal, por lo que no serán catalogados como IHEH-
CA. El diagnóstico clínico no suele ser difícil, ya que se basa 
en el consumo enólico importante en la últimas 4 semanas. 
No obstante, diversos autores recomiendan realizar una 
confi rmación histológica, que suele precisar una biopsia 
transyugular. El examen histológico puede ser útil para co-
nocer el grado de fi brosis o necrosis subyacente, valorar la 
contribución relativa si hay diversas etiologías o reconocer 
etiologías poco frecuentes. 

La reactivación de una hepatitis B es una etiología cuya 
frecuencia va en aumento en relación con la inmigración, 
ya que es probablemente la principal causa de agudización 
en Asia, en especial en China. Otra circunstancia importan-
te en la reactivación de la hepatitis B es el empleo de me-
dicación inmunosupresora o quimioterápicos, en especial el 
tratamiento con rituximab10. En pacientes con infección por 
virus de la inmunodefi ciencia humana debe considerarse la 
activación de una infección viral durante la fase de recons-
titución inmune o el efecto tóxico de la medicación antirre-
troviral. En pacientes de origen indio deberá tenerse en 
cuenta la hepatitis E11. Los pacientes con hepatitis crónica 
B o C son más susceptibles de presentar insufi ciencia hepá-
tica tras la superinfección por hepatitis A12, de forma pare-
cida a lo que ocurre en la hepatitis crónica B con la super-
infección por hepatitis delta. Otras enfermedades hepáticas 
crónicas que pueden tener una agudización incluyen la he-
patitis autoinmune o la enfermedad de Wilson. 

Se conoce mal el papel que pueden tener los fármacos en 
el desarrollo de IHEHCA, pero es una etiología que conviene 
evaluar a fondo. Para ello, resulta útil conocer los antece-
dentes de exposición a fármacos y, con relación a ellos, la 
evolución de las transaminasas y las fosfatasas alcalinas13. 

Se han descrito casos de cirrosis hepática criptogénica pro-
bablemente secundaria a reacciones idiosincrásicas a fár-
macos, que se han relacionado con descompensaciones de 
la cirrosis14. Por otra parte, se han hallado indicadores de 
lesión por paracetamol en pacientes con insufi ciencia hepá-
tica fulminante de etiología indeterminada15. También debe 
considerarse el efecto de hierbas medicinales. 

Las infecciones bacterianas son frecuentes en los pacientes 
que presentan una IHEHCA, tanto antes de la aparición del 
síndrome como durante éste. Un ejemplo claro de IHEHCA 
es el desarrollo de encefalopatía hepática y síndrome hepa-
torrenal después de una peritonitis bacteriana espontánea. 
Hay una controversia que nace de considerar si la infección 
ha ocasionado un auténtico deterioro de la función hepática 
o ha exacerbado la disfunción circulatoria asociada a ésta, 
y causado directamente la insufi ciencia de otros órganos16. 
En ausencia de un mejor conocimiento fi siopatológico, pa-
rece razonable considerarla una causa de agudización. La 
sepsis es un factor precipitante frecuente de encefalopatía 
hepática e insufi ciencia renal en pacientes con cirrosis he-
pática que presentan ictericia17. Esta situación, que cumple 
los criterios de IHEHCA, puede agravarse con la aparición de 
fracaso multiorgánico, pero es potencialmente reversible 
con el tratamiento de la infección. 

La hemorragia por varices esofágicas es una forma de 
descompensación de la cirrosis hepática, por lo que podría 
haberse considerado un elemento de la IHEHCA. Sin embar-
go, el cuadro clínico de hemorragia y anemia suele ser fácil 
de corregir y en la mayoría de pacientes la evolución es 
buena. La mortalidad viene determinada principalmente 
por la aparición de infección bacteriana o insufi ciencia re-
nal18. Estas últimas complicaciones son las que también se 
asocian a mortalidad en otras situaciones de cirrosis hepá-
tica descompensada19. Es posible que la hipotensión arterial 
y la isquemia hepática deterioren la función hepática, a lo 
que se añade un incremento de la traslocación bacteriana y 
la sobrecarga de amoníaco. 

Las intervenciones quirúrgicas, a pesar de no actuar di-
rectamente sobre el hígado, pueden complicarse con la 
aparición de signos de descompensación. La función hepáti-
ca previa determinada por la escala de Child-pugh, la dura-
ción de la intervención y las complicaciones postoperatorias 
son factores de riesgo para el desarrollo de IHEHCA20. 

Mecanismos fi siopatológicos

La función circulatoria de los pacientes con IHEHCA se ca-
racteriza por una marcada exacerbación de las alteraciones 
propias de la cirrosis hepática: circulación hiperdinámica, 
con disminución de las resistencias vasculares en el territo-
rio esplácnico y vasoconstricción renal21. Estas alteraciones 
son similares a las observadas en los pacientes con sepsis22. 
Es probable que la evolución desde una cirrosis hepática a 
una IHEHCA se deba a la activación de la respuesta infl ama-
toria sistémica, que se caracteriza por la presencia de fi e-
bre o hipotermia, taquicardia, taquipnea y leucocitosis o 
leucopenia8. Se ha propuesto que una serie de mediadores 
de la infl amación, a los que se considera responsables de las 
manifestaciones clínicas del síndrome de respuesta infl ama-
toria sistémica, sean asimismo los responsables de las alte-

Tabla 2 Causas de agudización de la enfermedad 
hepática crónica

Enfermedades infecciosas del hígado
 Virus hepatotropos: virus hepatitis B, E, C, A
 Otros virus con afectación hepática (EBV)
 Infecciones parasitarias o bacterianas que se extiendan 
  al hígado
Agentes hepatotóxicos
 Alcohol
 Fármacos
 Hierbas medicinales
Exacerbación de una enfermedad hepática crónica
 Hepatitis crónica autoinmune
 Enfermedad de Wilson
Enfermedades infecciosas en otras localizaciones
 Sepsis bacteriana
Situaciones clínicas en las que se deteriora la función 
 hepática
 Intervenciones quirúrgicas
 Hemorragia por varices esofágicas
Idiopática
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raciones circulatorias. Entre las citocinas proinfl amatorias 
implicadas se incluyen el factor de necrosis tumoral alfa, 
las interleucinas 1 y 6 y el interferón gamma23. 

El aumento en la concentración sanguínea de citocinas 
puede deberse a un incremento en su producción por el 
efecto de endotoxina24, a la generación desde un hígado 
necrótico y a la disminución del aclaramiento plasmático. 
Se considera que este incremento en la concentración de 
citocinas tiene un papel fundamental en la fi siopatología 
de la IHEHCA. Además de explicar las alteraciones hemodi-
námicas, podrían tener un efecto directo sobre el sistema 
nervioso central y sobre el parénquima renal, y conducir a 
la aparición de encefalopatía hepática25 e insufi ciencia re-
nal19, 2 elementos fundamentales en la IHEHCA. El estado 
infl amatorio y la activación de estrés oxidativo inducen la 
producción de óxido nítrico (NO), uno de los mediadores 
más importantes en la aparición de las alteraciones hemo-
dinámicas26. Por otra parte, un inhibidor de la sintasa de 
NO, denominado ADMA (asymmetric dimetil-arginine), pa-
rece estar implicado en la vasoconstricción intrahepática y 
en incrementar la resistencia al fl ujo venoso portal27. 

A las alteraciones circulatorias se añaden alteraciones en 
la cascada de la coagulación, debidas a la sepsis y al estado 
protrombótico originado por la lesión hepática28. El depósi-
to de fi brina y la trombosis en la microvasculatura hepática 
pueden empeorar la función hepática. La activación de cé-
lulas endoteliales y macrófagos en las hepatitis virales indu-
ce la generación de fi brina por mecanismos distintos al lipo-
polisacárido, entre los que se incluye la activación de la 
protombinasa fgI229. Cabe destacar que, además de un in-
cremento en la acción de citocinas proinfl amatorias, se han 
descrito defectos en la producción de citocinas antiinfl ama-
torias que llevarían a un estado de disonancia inmune30. 

Indicadores pronósticos

La IHEHCA es un trastorno asociado a una elevada mortali-
dad, para la que se precisan indicadores pronósticos que 
identifi quen precozmente los pacientes en situación de ma-
yor riesgo y que, por lo tanto, se puedan benefi ciar de in-
tervenciones terapéuticas. Además, se precisa identifi car 
en qué momento son útiles las medidas de soporte y cuál es 
el grado de soporte que resulta fútil (fi g. 1). Hay 3 elemen-
tos de importante valor pronóstico: el grado de insufi cien-
cia hepática, la respuesta al factor desencadenante y la 
aparición de fracaso en otros órganos. Se dispone de siste-
mas que evalúan cada uno de estos factores por separado. 
Sería interesante poder disponer de un único índice que 
aglutine la información procedente de cada uno de estos 
elementos, pero por ahora los datos disponibles son de es-
tudios que han evaluado el valor pronóstico de los índices 
que determinan estos elementos por separado. 

Los 2 indicadores que han sido más empleados para medir 
el grado de insufi ciencia hepática son el índice de Child-
pugh y el índice MELD (Model for End Stage Liver Disease). 
El índice de Child-pugh ha demostrado su utilidad pronósti-
ca durante una descompensación al comparar sujetos con 
valores extremos (p. ej., Child A frente C), pero le falta 
capacidad discriminativa en pacientes con valores elevados 
(Child B-C). Ello se debe, probablemente, a que no recoge 

parámetros del estado hemodinámico, cuya expresión más 
fácilmente identifi cable es la insufi ciencia renal. El índice 
de MELD resulta más adecuado para pacientes con IHEHCA, 
probablemente porque incluye las cifras de creatinina. Ade-
más, a diferencia del índice de Child-pugh, que emplea va-
riables categóricas, incluye variables continuas, lo que per-
mite una mejor graduación. 

Un análisis sistemático ha demostrado que el índice MELD 
tiene una buena capacidad para predecir la supervivencia 
en pacientes con cirrosis hepática descompensada31. Asimis-
mo, se ha demostrado una buena capacidad pronóstica en 
pacientes que presentan los típicos factores precipitantes 
de IHEHCA, como son la hemorragia variceal, una hepatitis 
alcohólica aguda o una infección bacteriana32. En un estudio 
que investigó los factores relacionados con mortalidad en 
pacientes con cirrosis hepática que presentan infección 
bacteriana distinta de la peritonitis bacteriana espontánea, 
se observó que el único factor presente en el momento del 
diagnóstico que estaba asociado de forma independiente 
con la supervivencia fue el valor del índice de MELD32. Asi-
mismo, se ha observado que el índice MELD es útil en esta-
blecer el pronóstico en pacientes con cirrosis hepática so-
metidos a una intervención quirúrgica, tanto abdominal 
como extraabdominal33.

La respuesta del paciente al factor desencadenante pa-
rece ser un factor importante en la gravedad de la IHEHCA. 
Entre pacientes con cirrosis hepática que están hospitaliza-
dos es frecuente la presencia de signos de respuesta infl a-
matoria sistémica, habitualmente con relación a una infec-
ción bacteriana34. Cabe destacar que en un número 
importante de pacientes no es posible confi rmar la presen-
cia de infección. Ello se puede deber a que la infección sea 
subclínica35 o a que la respuesta infl amatoria se induzca en 
el propio tejido hepático lesionado8. En un estudio realiza-
do en Italia, en el que aproximadamente una cuarta parte 
de los pacientes presentaba signos de respuesta infl amato-
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ria sistémica, se observó una relación entre éstos y el valor 
del índice MELD con la supervivencia36. La mortalidad hospi-
talaria fue 0 para los pacientes sin signos de respuesta infl a-
matoria y MELD < 18, mientras que alcanzó el 43% cuando 
presentaban signos infl amatorios y MELD > 18. Unos resulta-
dos similares se obtuvieron en un estudio multicéntrico 
francés en el que se investigó a 83 pacientes con cirrosis 
hepática e insufi ciencia renal, y en el que la presencia de 
respuesta infl amatoria sistémica duplicó la mortalidad hos-
pitalaria del 33 al 68%19. 

En pacientes que cumplen los criterios de IHEHCA el de-
sarrollo de insufi ciencia multiorgánica es el factor pronósti-
co más importante. Estudios realizados en pacientes con 
cirrosis hepática que ingresan en unidades de cuidados in-
tensivos han mostrado que las escalas pronósticas genéricas 
(APACHE II, APACHE III, SOFA) son superiores a las específi -
cas de enfermedad hepática (Child-pugh, MELD)37. Además, 
los modelos que se basan en la presencia de disfunción de 
determinados órganos (SOFA) parecen determinar mejor el 
pronóstico que los que se basan en la gravedad de la altera-
ción de un sistema (APACHE). En este sentido, resulta útil la 
relación que se ha observado entre el número de órganos 
que fracasan y la mortalidad hospitalaria. El índice SOFA 
evalúa la presencia de insufi ciencia en 6 órganos (respirato-
rio, coagulación, cardiovascular, neurológico, renal y hepá-
tico) y gradúa la gravedad del fracaso de 0 a 4 puntos. De 
acuerdo con los resultados del índice SOFA, un estudio ha 
observado una buena relación entre la mortalidad hospita-
laria y el número de órganos con signos de fracaso (≥ 3 
puntos) en el momento de ingreso en cuidados intensivos38. 
De acuerdo con estos datos (fi g. 2), parece razonable reali-
zar medidas de soporte intensivo que puedan afectar hasta 
2 órganos (p. ej., fármacos inotrópicos y soporte ventilato-
rio), pero parece fútil añadir el soporte de un tercer órgano 
(p. ej., añadir a lo previo diálisis). Los resultados prelimina-
res de un estudio realizado en Francia con 377 pacientes 

consecutivos ingresados en una unidad de cuidados intensi-
vos parecen corroborar estos datos39. La mortalidad se rela-
cionó con el número de órganos que precisaban soporte: 
para 1 órgano, 6%; para 2, 77%, y para 3, 96%. 

Tratamiento del factor desencadenante

El tratamiento de la IHEHCA debería incluir medidas dirigi-
das al episodio que ha desencadenado la agudización. Sin 
embargo, hay pocas medidas que hayan demostrado su efi -
cacia. En pacientes con hepatitis alcohólica aguda que 
muestran criterios de gravedad se recomienda administrar 
corticoides, a pesar de que su uso es controvertido40. El 
análisis más reciente ha demostrado una mejoría de la mor-
talidad a 1 mes en pacientes con una función discriminante 
de Maddrey ≥ 3241. Sin embargo, hay dudas acerca de los 
benefi cios a más largo plazo. En los pacientes en los que no 
disminuye la bilirrubina tras 1 semana de tratamiento (algo 
que ocurre en el 40% de los pacientes), es preferible sus-
pender los esteroides. 

En los pacientes que presentan una IHEHCA secundaria a 
una reactivación de la hepatitis B se recomienda adminis-
trar tratamiento antiviral. Se ha demostrado mejoría con 
diversos fármacos; parece recomendable emplear aquellos 
con mayor potencia antiviral y menor posibilidad de gene-
rar resistencias, como entecavir o tenofovir42. 

Tratamiento de la insufi ciencia hepática por 
enfermedad hepática crónica agudizada 

En los pacientes que presentan IHEHCA se debe instaurar 
una serie de medidas terapéuticas generales y proceder a 
un elevado grado de monitorización. Es necesario identifi -
car las diferentes complicaciones para la instauración de las 
diversas medidas correctivas de una forma precoz y dar so-
porte intensivo, en especial en pacientes que son candida-
tos a trasplante hepático. El tratamiento debería permitir 
que los pacientes en lista de espera llegasen al trasplante 
en una situación con sufi ciente garantía de éxito; durante la 
espera debería procederse a actualizar el índice MELD para 
aumentar la prioridad del paciente. En los pacientes que 
son candidatos pero no están en lista de espera, debería 
procederse a una rápida evaluación, de manera similar a 
como se hace para la insufi ciencia hepática fulminante; de 
todos modos, la decisión de proceder a un trasplante hepá-
tico de forma priorizada es controvertida40. 

Las medidas generales que deben instaurarse incluyen:

—  Medidas nutricionales. Se debe asegurar un aporte calóri-
co superior a 30 kcal/día. En pacientes que reciben una 
dieta hospitalaria es preciso realizar una monitorización 
de la ingesta. Es frecuente que los pacientes reduzcan la 
ingesta con relación a varios factores, como la anorexia, 
la realización de pruebas complementarias o las caracte-
rísticas de la dieta hospitalaria. La disminución del apor-
te calórico en estas circunstancias se asocia a una mayor 
mortalidad43. Es por ello que puede ser preciso iniciar una 
nutrición artifi cial, pudiéndose usar preparados enterales 
administrados por vía oral y, en caso necesario, por sonda 
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Figura 2 Relación entre la mortalidad hospitalaria y el núme-
ro de órganos con fracaso de acuerdo con la puntuación de 
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nasogástrica. Siempre que se pueda se evitará la vía pa-
renteral44. No hay motivos para disminuir el aporte pro-
teico, incluso en presencia de encefalopatía hepática45. 
En pacientes con enfermedad hepática alcóholica, la ad-
ministración de menos de 50 g de proteínas al día se aso-
cia a una mayor mortalidad46. Es recomendable añadir 
suplementos vitamínicos y, sobre todo, en pacientes alco-
hólicos asegurar el aporte de tiamina47. 

—  Búsqueda y tratamiento de las infecciones. Se ha demos-
trado que el éxito del tratamiento del shock séptico re-
quiere iniciar de forma precoz el tratamiento de las in-
fecciones. Para ello, es útil realizar una búsqueda 
sistemática con la realización de cultivos48. Ante la menor 
sospecha clínica se recomienda iniciar tratamiento anti-
biótico de amplio espectro que se adecuará a las caracte-
rísticas microbiológicas de cada centro. Una vez identifi -
cado el germen responsable se procederá a modifi car el 
antibiótico. Se ha demostrado que una actitud proactiva 
durante las primeras 6 h del inicio de un shock sépti-
co, durante las cuales se colocan catéteres centrales y se 
busca normalizar una serie de parámetros hemodinámi-
cos y de oxigenación, resulta en una mejor superviven-
cia49. 

—  Evitar la sobrecarga de volumen y tratar la ascitis. Se 
debe hacer un empleo juicioso de sueros intravenosos 
(i.v.) y hacer una restricción de sodio (< 100 mmol/día) 
porque es frecuente la presencia de un tercer espacio 
(ascitis, edemas) y en esta situación no es rara la apari-
ción de edema pulmonar. El tratamiento con diuréticos 
deberá ajustarse a la presión venosa central, para evitar 
una hipovolemia relativa que induzca insufi ciencia re-
nal. Asimismo, los diuréticos pueden precipitar o agra-
var la encefalopatía, por lo que en presencia de ascitis 
es preferible proceder a paracentesis y administrar al-
búmina para evitar la disfunción circulatoria pospara-
centesis. 

—  Prevenir y tratar la insufi ciencia renal. Para prevenir la 
insufi ciencia renal se debe evitar la hipovolemia y admi-
nistrar albúmina i.v. en caso de peritonitis bacteriana es-
pontánea. Si aparece un síndrome hepatorrenal se em-
plearán vasoconstrictores (terlipresina) junto con 
albúmina50. Si se decide instaurar medidas de depuración 
renal, muchos autores prefi eren emplear sistemas conti-
nuos e intensivos (hemofi ltración 35 ml/kg/día); sin em-
bargo, no hay datos sufi cientes para apoyarlo. 

—  Dar soporte intensivo de los diferentes órganos que fraca-
san. Deberá iniciarse soporte intensivo conforme aparez-
ca disfunción hemodinámica o respiratoria. No obstante, 
parece razonable limitar el esfuerzo terapéutico cuando, 
como se ha indicado previamente, el número de órganos 
que fracasan es 3 o superior, porque ello se asocia a una 
mortalidad cercana al 100%. Las estrategias de soporte 
ventilatorio que se asocian a menor barotrauma son las 
que emplean volúmenes y presiones teleinspiratorios ba-
jos. Un aspecto que ha cobrado interés en los últimos 
años es la existencia de insufi ciencia adrenal, que puede 
estar presente en más de la mitad de los pacientes con 
cirrosis hepática avanzada (Child B-C). En caso de hipo-
tensión refractaria, parece recomendable determinar la 
función adrenal y añadir tratamiento con glucocorticoi-
des si ésta está alterada51. 

Sistemas de soporte hepático artifi cial

Desde hace varios años se considera que los pacientes con 
IHEHCA son los que más se podrían benefi ciar de los siste-
mas de soporte hepático artifi cial. De forma ideal, estos 
sistemas deberían mejorar la función sintética, mejorar las 
alteraciones hemodinámicas y eliminar sustancias tóxicas, 
como el amoníaco. En el caso de los sistemas bioartifi ciales, 
debería asegurarse que no son fuente de infecciones vira-
les. Los sistemas de soporte hepático artifi cial podrían uti-
lizarse como “puente” al trasplante o para esperar la mejo-
ría de la función hepática de los que no son candidatos. Un 
aspecto crítico es el momento en el que debe iniciarse el 
tratamiento. Para ello resultaría muy útil disponer de indi-
cadores pronósticos que identifi casen a los pacientes que 
pueden progresar a una situación irreversible antes de que 
se produzca el daño. En la actualidad, no se dispone de un 
sistema de soporte hepático ideal, pero hay varios en inves-
tigación. 

Los sistemas de diálisis con albúmina (por ejemplo MARS, 
Prometheus) permiten eliminar sustancias ligadas a la albú-
mina que están presentes en la sangre de los pacientes con 
insufi ciencia hepática, como bilirrubina, ácidos biliares, 
ácidos grasos de cadena media o metabolitos de los aminoá-
cidos. Además, se ha propuesto que la diálisis de albúmina 
es capaz de eliminar citocinas y lipopolisacáridos, por lo 
que podrían explicar la mejoría observada en parámetros 
hemodinámicos52. 

El efecto benefi cioso mejor documentado con los sistemas 
de soporte hepático artifi cial es la mejoría de la encefalopa-
tía hepática. Un estudio aleatorizado que comparó el trata-
miento con MARS frente al tratamiento médico estándar en 
un grupo de pacientes con cirrosis hepática y encefalopatía 
hepática grado III-IV, demostró una mejoría más rápida de la 
encefalopatía en los pacientes sometidos a MARS17. Cabe des-
tacar que el análisis de las características de los pacientes 
incluidos en el estudio sugiere que un número importante de 
éstos presentaba una IHEHCA. En este sentido, aunque los 
datos de supervivencia son más limitados, los resultados de 
un metaanálisis realizado por la Cochrane en pacientes con 
insufi ciencia hepática fulminante o IHEHCA (14 estudios, 588 
pacientes) observaron un efecto positivo sobre la superviven-
cia en la IHEHCA, mientras que este efecto no se observó en 
pacientes con insufi ciencia hepática fulminante53. Aunque el 
estudio concluyó que los datos eran insufi cientes para emitir 
una recomendación, sus resultados sentaron las bases para 
centrar los estudios en pacientes con IHEHCA. En los últimos 
años se han realizado 2 estudios amplios con el sistema MARS 
y el sistema Prometheus, cuyos resultados se esperan muy 
próximamente. Asimismo, se ha iniciado otro estudio con el 
sistema bioartifi cial ELAD, en este caso, a diferencia de estu-
dios previos, dirigido a mejorar la supervivencia de pacientes 
con IHEHCA. 

Futuro 

Para avanzar en el diagnóstico y tratamiento de los pacien-
tes con cirrosis hepática que presentan una agudización 
grave, es necesario disponer de unos criterios diagnósticos 
de IHEHCA que sean aceptados de forma universal. En este 
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sentido, hay una iniciativa europea dirigida a recoger datos 
que permitan establecer una defi nición. Es necesario que 
los sistemas pronósticos identifi quen los pacientes que van 
a progresar a una situación irreversible antes que ésta se 
produzca, para lo que se ha depositado esperanza en diver-
sos biomarcadores. Es posible que los tratamientos dirigidos 
a corregir el trastorno fi siopatológico subyacente, en espe-
cial la activación de la cascada infl amatoria, mejoren el 
curso de la IHEHCA. El tratamiento con proteína C activada, 
un fármaco que ha mejorado la supervivencia a 1 mes en 
pacientes con sepsis grave, podría frenar el desarrollo de un 
fracaso multiorgánico. No obstante cabe ser prudente, por-
que algunas iniciativas dirigidas a modifi car la respuesta 
infl amatoria han tenido un resultado contrario al espera-
do54. Es por ello que sería deseable disponer de modelos 
experimentales que permitiesen realizar ensayos terapéuti-
cos antes de iniciarlos en pacientes. Por otro lado, se están 
desarrollando nuevas mejorías en los sistemas de soporte 
hepático artifi cial que se cree mejorarán la efi cacia de los 
actualmente disponibles. 
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