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Ensayos clinicos y practica clinica

El TIPS precoz en la hemorragia
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Puntos clave

La mortalidad

relacionada con un
episodio de hemorragia
digestiva por varices
esofagicas es elevada, oscila

entre el 15y el 30%, y esta
relacionada con el GPVH y
con el grado de la funcion

hepatica.

La colocacién de un TIPS

como procedimiento
de rescate, una vez que ha
fracasado el tratamiento
estandar, es capaz de
controlar la hemorragia en la
mayoria de los pacientes; sin
embargo, la mortalidad del
episodio hemorragico es alta
por el deterioro asociado de
la funcién hepatica.
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‘ La colocacioén precoz
de un TIPS utilizando
una protesis recubierta en
pacientes con un alto riesgo
de fracaso del tratamiento
(Child C [< 13 puntos] y Child
B con hemorragia activa en el
momento de la endoscopia)
disminuye el resangrado

y reduce la mortalidad sin
incrementar el riesgo de
encefalopatia.

‘ Este estudio senala que
la colocacién precoz
de un TIPS utilizando una
protesis recubierta, en
pacientes con alto riesgo
de fracaso del tratamiento,
puede considerarse como
el tratamiento de primera
eleccion.
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Resumen

Justificacion y objetivo. Los pacientes con cirrosis en estadio Child
C o Child B con sangrado durante la endoscopia tienen un ries-
go elevado de fracaso del tratamiento y mal prondstico, aunque
sean sometidos a un tratamiento de rescate mediante un TIPS
(transjugular intrahepatic portosystemic shunt). Este estudio pre-
tende evaluar la utilizacién precoz del TIPS en estos pacientes.

Metodologia. En las primeras 24 horas de hospitalizacién, 63 pa-
cientes con cirrosis y hemorragia por varices que recibieron far-
macos vasoactivos y tratamiento endoscopico fueron distribuidos
de manera aleatoria en dos grupos: 32 pacientes (grupo TIPS
precoz) fueron tratados mediante la colocacion de una préte-
sis recubierta de politetrafluoroetileno, dentro de las 72 horas
siguientes a la aleatorizacién, y 31 pacientes (grupo firmacos-
ligadura) continuaron con los firmacos vasoactivos, y a los 3-5

EnNsayos cLINICOS Y PRACTICA CLINICA
EITIPS precoz en la hemorragia digestiva por varices esofagicas
B. Martinez Moreno y .M. Palazén Azorin

dias recibieron bloqueadores beta (propranolol o nadolol) y liga-
dura endoscopica, pudiendo recibir un TIPS como tratamiento
de rescate.

Resultados. La mediana de seguimiento fue de 16 meses. El re-
sangrado o el fracaso en el control de la hemorragia ocurri6 en
14 pacientes del grupo farmacos-ligadura y en 1 paciente del
grupo TIPS precoz (p = 0,001). La probabilidad de permane-
cer libre de este desenlace compuesto al afio fue del 50% en el
grupo firmacos-ligadura y del 97% en el grupo TIPS precoz
(p < 0,001). Fallecieron 16 pacientes (12 en el grupo firmacos-
ligadura y 4 en el grupo TIPS precoz) (p = 0,01). La probabili-
dad de supervivencia al afio fue del 61% en el grupo firmacos-
ligadura y del 86% en el grupo del TIPS precoz (p < 0,001). A
7 pacientes del grupo firmacos-ligadura se les colocé un TIPS
como procedimiento de rescate, 4 de ellos fallecieron. El tiempo
de hospitalizacién en UCI y la proporcién del seguimiento que
transcurrié en el hospital fueron significativamente mayores en
el grupo farmacos-ligadura. En los efectos adversos graves no se
observaron diferencias significativas.

Conclusiones. En los pacientes con cirrosis y hemorragia digestiva
por varices que presentan un elevado riesgo de fracaso del trata-
miento la colocacién precoz de un TIPS estd asociada con una
reduccién significativa de fracaso del tratamiento y de la mor-

talidad.

Comentario

La hemorragia por varices esofdgicas es una complicacién gra-
ve de la hipertensién portal. Su tratamiento estdndar consiste
en la administracion de fluidos, firmacos vasoactivos, profilaxis
antibidtica y endoscopia terapéutica. La mortalidad de cada
episodio oscila entre el 15 y el 30% y estd asociada al grado de
insuficiencia hepdtica, el fracaso en el control de la hemorragia,
el resangrado precoz y un gradiente elevado de presién venosa
hepitica (GPVH). La colocacién de un TIPS como procedi-
miento de rescate controla la hemorragia en la mayoria de los
enfermos, aunque no modifica la mortalidad’, probablemente
debido al empeoramiento de la funcién hepatica tras el evento
hemorrigico.

En 2004, un ensayo clinico® demostré que la colocacion tem-
prana de un TIPS en pacientes con un GPVH elevado (= 20
mmHg) mejoraba el pronéstico, en comparacion con el trata-
miento médico; aunque este Ultimo grupo no recibié firmacos
vasoactivos de manera continua y se utilizé escleroterapia en
lugar de ligadura como tratamiento endoscépico. El estudio de
Garcia-Pagin et al® es el primer ensayo clinico aleatorizado en
el que se compara el uso precoz del TIPS, utilizando prétesis
recubiertas de politetrafluoroetileno, con el tratamiento estin-
dar en pacientes con cirrosis y hemorragia por varices esofdgicas.
Dado que el riesgo de fracaso del tratamiento también puede
ser establecido mediante variables clinicas sencillas, los autores
escogieron como criterio de seleccién la puntuacién de Child y la
presencia de sangrado activo en el momento de la endoscopia en
lugar de la determinacién del GPVH, facilitando la aplicabilidad
de sus resultados en la préctica clinica; asi se incluy6 en el estudio
a pacientes con puntuacién de Child-Pugh entre 10 y 13 puntos
o Child B (7-9 puntos) con hemorragia activa en el momento de
la endoscopia. Unicamente el 17,5% (63) de los 359 pacientes

hospitalizados por una hemorragia por varices esofdgicas durante
el tiempo del estudio fueron candidatos a ser tratados mediantes
TIPS precoz. Sin embargo, no se puede excluir que los benefi-
cios del TIPS precoz pudieran ser extensibles también a otros
grupos de enfermos no incluidos en el estudio, concretamente:
a pacientes con varices géstricas, enfermos mayores de 75 aios,
determinados pacientes con carcinoma hepatocelular o con insu-
ficiencia renal y enfermos con tratamiento previo combinado de
tirmacos y endoscopia.

El estudio se disefi6 con el objetivo de conseguir una mejoria de
un 10% al afio en la probabilidad de fracaso en el control de la
hemorragia o de resangrado, tras la colocacién de un TIPS pre-
coz, de forma que una hipétesis unilateral permitié un tamafio
muestral con un nimero relativamente reducido de pacientes
(n=63).

En relacién con la variable principal, la colocacién de un TIPS
precoz supuso una reduccién de un 47% en la incidencia acumu-
lada de hemorragia no controlada o de resangrado en el primer
afio de seguimiento, en comparacién con el tratamiento estdndar.
Asi, el nimero de pacientes en los que seria necesario tratar para
prevenir un episodio de resangrado fue de 2,1.

Sin embargo, mds destacables son los resultados obtenidos en la
supervivencia; la mortalidad relacionada con el episodio hemo-
rrigico en el grupo del TIPS precoz fue s6lo del 3% frente al 23%
en el grupo del tratamiento combinado, siendo la supervivencia
al afio del 86% en el grupo que recibié el TIPS precoz y del 61%
en los enfermos sometidos al tratamiento convencional; la me-
joria de la supervivencia dependié esencialmente de un descenso
de la mortalidad asociada a hemorragia. Estos llamativos resulta-
dos, obtenidos en este grupo seleccionado de pacientes con alto
riesgo, han llevado incluso a poner en duda la necesidad en el
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futuro de la profilaxis primaria para el sangrado por varices*. Una
posible explicacién para estos resultados es que la puntuacién
Child al inicio del estudio estuviese elevada temporalmente por
efecto de la hemorragia y no reflejase el auténtico estado basal de
la funcién hepitica.

Por otra parte, en los pacientes en que se utilizé el TIPS como
procedimiento de rescate la mortalidad fue muy elevada (4 de 7
pacientes [57%]), lo que confirma datos previos de la literatura;
ademds, el deterioro marcado de la funcién hepitica, estimado
por la puntuacién MELD, impidié la realizacién de TIPS de
rescate en otros 5 enfermos que también fallecieron. Estas ci-
fras sefialan que en estos pacientes el fracaso en el control de la
hemorragia implica un deterioro grave de la funcién hepitica,
el cual puede llegar a impedir el uso de un TIPS como procedi-
miento de rescate. Otro hallazgo destacable del estudio es que
la colocacion precoz del TIPS no increment6 la frecuencia de
encefalopatia hepética (8 pacientes en el grupo del TIPS precoz
y 12 pacientes en el grupo del tratamiento médico), un resultado
aparentemente paradéjico’ y que los autores atribuyen a la efica-
cia en el control del sangrado inicial y el menor nimero de com-
plicaciones asociadas a la hipertension portal tras la colocacién
de prétesis recubiertas.

Finalmente, la utilizacién de TIPS precoz redujo la estancia en
UCl y la estancia hospitalaria.

Sin embargo, se deben tener en cuenta algunos aspectos en el
andlisis del estudio. El primero de ellos se refiere a la poblacién
diana; los resultados del estudio son vilidos en relacién con la
poblacién definida por los criterios de inclusién y que represen-
ta una proporcion relativamente restringida de los pacientes con
hemorragia varicosa. Asi, no se deben extrapolar los resultados
del estudio a todos los pacientes con hemorragia por varices (por
¢j., Child A y Child B sin hemorragia activa). Por otra parte, es
de sefialar la importancia de las prétesis recubiertas cuyo empleo
estd en la base de la baja tasa de disfuncién de la derivacion y, por
lo tanto, de su eficacia terapéutica. Otro aspecto importante es
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que el beneficio terapéutico parece concentrarse en la poblacién
de pacientes con Child C, siendo menor el efecto en los pacientes
con Child B. El relativamente pequefio tamafio muestral impidi6
un andlisis estratificado en cada uno de los grupos.

Asimismo, es importante sefialar el cardcter altamente especiali-
zado que requiere la instalacién de un TIPS (personal entrenado,
instalacién, logistica) y la dificultad de muchos centros pequefios
o medianos para poder proporcionar precozmente esta alternati-
va terapéutica, lo que pudiera en alguna medida limitar su aplica-
bilidad. En todo caso, el impacto descrito sobre la supervivencia
indicaria la necesidad de establecer los mecanismos necesarios
para implementar de manera generalizada este recurso terapéu-
tico (centros de referencia, agilidad en los traslados, etc.).

En conclusién, la colocacién precoz de un TIPS utilizando una
protesis recubierta en pacientes Child C (< 13 puntos) y Child B
con hemorragia activa puede considerarse como una alternativa
mis eficaz que el tratamiento estdndar. Si se confirman estos re-
sultados, el TIPS precoz deberia convertirse en el tratamiento de
primera eleccidn en este tipo de pacientes.
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