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INTRODODUGSCCIGN



£l mecanismo normal de la coagulacifn esta representa-
do por la serie de reacciones gue tienden a mantener en equili
brio la produccifn y destruccifn de la fibrina. cl mismo tie-
ne por objeto conservar la fluidez de la sangre y evitar la a-
paricifn de hemorragias o de trombosis. cste concepto fué -
propuesto por Nolf,(11) desde 1908 y adquirif gran importancia
en 1956, cuando Hstrup (10),(12) considerf a este meeanismo co
mo un proceso fisiolBgico que ocurrfa a nivel de la pared de -
los vasos sanguineos. &tste se lleva a efecto tanto por el depf
sito como por la eliminacifn de fibrina (3),(9), y en base a sus
modificaciones es como en la actualidad se explican las diferen
tes alteraciones de la coagulacién (1),(Figura No. 1).
ts decir, si sumenta la formacifn de fibrina o coagulacibn, y -
no se incrementa su destruccifin por fibrinolisis secundaria (1)
(12) o compensadora aparecen las trombosis. Por otra parte, -
si hay una destruccifin exagerada de la fibrina no compensada -
por una produccifn semejente, pueden aparecer hemorragias graves
por un déficit secundario de fibrina debido 2 la existencia de

"Fibrinolisis Anormal" (3),(16),(37),(45).

Desde hace muchos efios se sabe gue el hfgado es el frgz
no més imnortante del organismo para mantener el equilibrio de
la coagulacifin (45). 3u participacibn en dicho mecanismo s6-

lo es superada por las funciones de los vasos sangufineas (3),
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y de la sangre misma. <sto se debe a qgue interviene en la pra
duccibn y en el almacenamiento de la mayorf{a de los factores -
de la cozgulacifn. .e sahe que el higado es necesario para la
produccifn del fsctor II o protrombina y de los factares J, VII
IX y X principalmonte (31),(456),(49), los que intervienen en -
la formaci6n de fiorina o coagulacifin prooiamente dicha (Fig.
No.2) (13). También participa en la si{ntesis del plasminfigenc
o profibrinolisina, en la de diversas antiaslasminas (1),(27),-
(39) o inhibidores de la actividad fibrinolftica, en la produg
cifn de proactivadores y en la eliminacifin de activadores cir-
culantes del plasminfgeno (1),(5),(11),(19),(25),(49). Todos
estos factores intervienen en la destruccibn fisiolfigica do 1=z
fibrina o fibrinolisis anormal (1),(9),(37),(56). ‘lecientemen
te se le ha atribufdo también al hfgedo la funcibn de inactivar
o depurar sustancies con actividad procoagulante, proceso gue
si es defectuoso puede originar la instalacifin de coagulacifin
intravascular, s{ndrome de reciente descripcifn y gue aniezs se
considersba ausente en el enfermo cirrético (12),(16). For tg'
do lo anterior (Fig. No.3), es facil comprender porqué la gene
ralidad de los pacientes cirrfiticos cursan habitualmente duran
te alguna &poca de su evolucifn, con una o mdltiples alteracig
nes de la coagulacibfn. -stas pueden criginar diverzas manifes-
taciones nemorrégicas (21),(41), las gue por su intensidad y -
frecuenziz forman perte del cuadro clinico de la nropia cirro-

sis henética (14.,(24),(35),(47).
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SISTEMA INTRINSZCSO SISTEMA EXTRINSECU

* XII (Factor Hageman) Tromboplastina Tisular
* XI  (ATP) * VII (Factor Estaeble)
* IX (CTP)

+ VIII (GAH)

* Factor 3 Plagueterio

______ _-_—_{ — — — — — — — a— a— o]

¢ X (Factor Stuart) * X (Factor 3tuart)
* V (Factor L&bil) * V (Factor L&bil)
Iones da Calcio Iones de Calcio

——————> TROMBEELASTINA ¢ ,
*II (Protrombina)

TROMBINA
[
1 *XIII (FEI)
|

o | (Fibrinﬁgeno)___:__"{.) CGAGULD DE FIBRINA

Agregacibn p%?quetaria 3 ———

1 1
| 1
~ = 1
(8),(43) T ! : +Activadores—P
~_ ! | Plasminfgeno
~ |
+ Productaos Liticos
=== Inhibicibn * Factores con frecuencia bajos
en el enfermo cirrbtico.
Activacifin + Factores con frecuencia altos

en el enfermo cirrftico.
Fig. 3 EFeCTOS DE La CIRROSIS S03RE LA COAGULACION Y

LA cSTABILIDAD DEL COAGULO.
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La finalidad del presente trabajo fue la de encontrar
un procedimiento prfctico que permitiera conocer con suficien-
te precisifn y minimo de riesgo, cufndo un enfermo cirrdtico -
que deba ser intervenido quirlirgicamente tiesne el peligro de -
sangrar durante la operacifin. Con ello poder integrar un jui-
cio preciso sobre el riesgo quirfirgico, importante en la valo-
racibn del enfermo cirrfitico (25) y sobre todo, saber que puede
ocurrir una complicacifn hemorrfgica determinada ya sea para -
tratarla o para prevenirla (21). De ser as{, aumentar las opor
tunidades de que un mayor nlmero de pacientes cirrfticos, pue-
dan recibir el beneficio de la cirugfa derivativa (25),(47) sin
someterlos a un riesgo tan grave, como seria si apareciers el

sangrado por Fibrinolisis Anormal Primaria.
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Las mlltiples anormalidades de la coagulacifin que se -
han demostrado en los pacientes cirrfticos (12),(24) se han di-
vidido en 6 grandes grupos: las vasculares (14), las plaqueta--
rias (14),(30),(44), el déficit de los factores plasmlticos de
la coegulacifn (36),los anticoagulantes circulantes (14),(44),
la fibrinolisis anormal primaria (6),(26) y la coagulacifn in-

travascular (1),(14),(19),(48),(49).

De estos grupos el més ampliamente estudiado hasta el -
momento ha sido probablemente el de la Fibrinolisis Anormal Pri
maria (F.A.P.) (4),(16),(19), la gue ocurre hasta en el 60% de
estos enfermos (5),(19), Su aparicibn puede desencadenar un -
episodic hemorrfgico que no responde a las medidas habituales -
de tratamiento. Por ello, es una de las principales causas de
muerte del enfermo cirrftico, como el de una intervencifin qui-

rGrgica (13),(14),(34).

La Fibrinolisis Anormal Primaria (F.A.P.) o Fibrinoli-
sis del cirrftico fue descritas inicialmente por Goodnasture en
1914 (16),(19). cste autor observd gque el cofgulo de la sangre
de 4 pacientes cirrfticos incubado a8 372 C se disolvia mé&s ré-
pidamente gue el de los sujetos normales, el que lo hacfa des-

pués de varios dfas. £E£sto fué corroborado por métodos més sen

sibles por otros investigadores entre ellos Ratnoff (19), guie-



nes se interesaron ademfs, por conocer el mecanismo ~e tel Te-
nébmeno. Ue estz manera se Jescribif la existencia de un ecti-
vador znormzl del pl-sminfigeno en la sanzre del cirrftico, au-
sente en los sujetos con higado normal; una disminuciSn de los
antiactivadores del plasmindgeno; un defecto en la eliminacifin
de los activadores (22); una disminucifin en la sintesis de an
tiplasminas (16), etc., todos debidos a una serie de anormali-
dades directamente en relacifin con la insuficiencia hepbtica -

propia de la cirrosis.

En 1962 Fletcher y colbs. (7) demostrzaron que la fibri
nolisis exagerada daba lugar a la presencia en la circulacifin
de productos liticos provenientes de la destruccifn del fibri-
nfgeno, no coagulables por trombina y ademés, capaces de impe-
dir le conversién del fibrinbgeno a fibrina (45). :1 mismo -~
tiempo, Alkjaersig y colbs. (3), sugirieron que la actividad -
antitrombfnica demostrada por ellos en los pacientes cirrfticos
era debida a estos productos liticos. «~ los mismos, posterior
mente se les encontrf resgonsabl:s de otras snormalidades, co-
mo la de interferir con la correcta polimerizacifn de los mong
meros de fibrina y con la aglutinacibn plajustsriz in vitro e

in viva (15),(19),(44),

Todas estzs observaciones hen permitido explicer por -
qué los 2nfermas can “ibrinolisis ..norrel ~rimaria, que son ca

si exclusivzmeqte los pnacientes cirrfticos, -rezentan egisodios



hemorrégicos que pueden lleaer a ser tan graves que terminen en
la muerte del enfa2rmo, nues ademfés de disolver anormalmente el
cofgulo de fibrina (3) por la fisrinclisis excesiva contienan
en su circulscifin elementos gue blaoczuean la aglutinacifn ala -
guetaria, (43) tienen accifn =ntitrombinica e impiden la poli-
merizacifin normal de le fibrina (45) originando un cofgulo es-

tructural y funcionalmente anormal (3),(19),

La frecuencia e intensidad del sanfircdo por FeneP., que
se presenta nrincipalmente en aguzllos cirrfticos sometidos a
estimulos severos diversos como lo es una intervencifn quirir-
gica, ha permitido demostrar en estos enfermos una notable sug
ceptibilidad para desarrollar o intensificar la fibrinolisis -
anormal (51) ante la minima agresién o sobre-estimulo (16),(19).
La misma puede ocurrir can el ejercicio fisico (10),(12),(15),
con el uso de algunos medicamentos y anestésicos, y con la ad-

s

ministracifin de sustancias con actividad vascmotora como el &-

cido nicotinico, procaina, etc. (16),(19),(52).

La ~emostrccifn de esta susceptibilidad ohligh a muchos
investigadores a encontrar alguna forma de valorarla, sobre tpg
do porque con cierta frecuencia los sacientes cirrfticos requie
ren ser sametidns - intervencionze -uirdrgicas diversas, las -
gue canstituyen wgrisiones int2nsas. OLurante las mismas se de
sarrolla can frecuencia una gran =ctiv.dad fibrinoif{cica y por

lo tanto 21 peligro de unc azanrrania grave (35).



Los trabsjos al respecto se iniciaron con los de Biggs
y colbs. (4),(12) en 1947, los que encontraron gue una serie -
de estimulos, como la tensibn emocional, el ejercicio fisico o
la inyeccifn de adrenalina (12),(42), eran capaces de producir
fibrinolisis en individuos normalaés, pero con las caracterfisti
cas de ser poco intensa y breve, pues desaparecia en unos cuan
tos minutos. Jueve afios més tarde, Kuaan’y colbs. (28) estu--
diaron la actividad inducida mediante la inyeccifin subcuténea
de adrenplina en 6 pacientes cirrdticos y observaron gque apa-
recia rfpidamente y era intensa y muy prolongada, es decir, -
significativamente diferente & la que habfa sido observada en
los controles normales, en los que al cabo de 6] minutos ésta
ya habfa d=saparecido (16),(19). <cstos resultados y los obte-
nidos previamente en otros 6 cirrfticos que al ser esplenecto-
mizados desrrollaron un sangradao incontrolable por una fibring
lisis muy intensa, los hizo suponer que la induccifn con adre-
nzlina podria ser un buen reflejo de la actividad fibrinolfti-
ca que puede ocurrir en el transoperatorio de estos enfermos.
De esta manera, decfan Kwaan y colbs., la splicacifn de adrena
linz puede ser muy til para detectar previamente @ los pacien
tes gque pueden desarrollar fibrinolisis anormal capaz de produ
cir un sangrado peligroso en 21 =zcto guirirgico, lo que pudie-
ron corroborar en uno de sus casas, gue desrrolld purpurcs geng
relizade despufs de la inyeccifn de adrenalina.

. 423ar de 1o inceresanée de los trabajos de dwaan y

= 0 =



colbs. las investigaciones nosteriores intentaron (nicamente de
terminar, con pruebas més sensibles, deficiencias de factores
de la cosgulacibn o la presencia de fibrinolisis esponténea, pe
ro sin tomar en cuenta la aparicifin o intensificacifn de ésta -
en respuesta a un estimulo determinado. En 1961, Lisker y 3ar-
bosa (32) propusieron la "generacifin de tromboplastina" como u-
na prueba preoperatoria Gtil en los nacientes cirrfiticos, pues
consideraron gue con sus resultados podfan asegurar la ausencia
o presencia de sangrado. &n 1964, Grossi y colbs (21) propusie
ron la dosificacifn de los factores plasmfticos de la coagula--
cibn y la aparicifin de fibrinolisis anormal producida por un me
canismo desconocido para ellos, como datos de pronéstico de san
grado durante el acto guiriirgico en el enfermo con cirrosis he-
pética. dasaron ésta conclusifin en el estudio de 11 pacientes
que sangraron intensamente durante 1la operacifn derivativa por
hipertensifn portsl. Ourante la misma, todos desarrollaron una
gran actividad fibrinolitica y el sangrado no pudo ser corregi-
do por hemostasis quirfirgica local ni por la transfusifn de san
gre fresca. E£n cambio la administracifin de &cido Bpsilon amino
caproico corrigif totelmente el sangrado y permiti6 continuar y
terminar la operzcibn en forma normal. Zn esa misma épaca fur-
cell y Phillips propusiercn a la F.A.F. esponténea, como un {n-
dice de mal prenfistice forgue le encontraron en todos sus casos
con sangrado y =2staba susente en los que no sangraban. También

en 1363, william eid (39, consider6 el tiempo de trombina efec
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tuado en serie como una prueba precneratoria Gtil en el pronfs
tico de sangrado gquirfirgico. De 7 cezsos estudiados con pruebas
previas anormales, 5 sangraron intensamente durante la inter--
vencibn guirfirgica de corezfn abierto y 2 murieron por anemia

aguda, en contraste con 12 controles con funcifn hepftica nor-
mal, pruebas de coagulacifin normales y que tuvieron también un
sangrado normal. Posterisrmente Brodsky y colbs. (7),(8) recg
mendaron el tiempo de trombina seriado y la lisis de la euglo-
bulina como pruebas Gtiles para el estudio y control del san--
grado por fibrinolisis anormal, tanto en los enfermos con trom
bolisis masiva como en los de cirrosis hep&tica. Finalmznte,

Thomas y colbs. supusieron que el retardo de la aglutinacibn -
plaguetaria en el enfermo cirrfitico se debfia & la gran canti--
dad y a la prolongada vida media de los productos 1{ticos del

fibrinfgeno circulante, lo gue a su vez puede estar directamen
te en relacifn con la aparicibn de sangrado en estos pacientes.
3e han descrito otras técnicas que s{ inducen F.s.r. en el en=-
fermo cirrfitico, pero se han efectuado s6lo con el fin de estu
dier las caracteristicas de su mecanismo y no su posible zpli-
cacifn en 1la clinica. #or ejemplo, se has informado acerca del
efecto de la inyesccifin del &cido nicotinico (51), el estudio -
de la sangre venosa del zntebrazo des-ubs dezl ejercicio (3) ,

etc.
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2l estudioc se llevb a cabo en 3 partes. cn la primera
se hizo una veloracifin de la utilidad y sensibilidad de les --
pruebas de laboratorio empleadas pare detectar la F.A.P. espon
tanea. Fara ello se estudiaron 123 pacientes cirrfticos con di
ferentes grados de insuficiencia hepftica, valorada y comproba-
da ésta por los estudios habituales cli{nicos, de laboratorio y

mediante biopsia hepética en la mayor{a de los casos (76.54).

La segunda parte consistif en comprobar que las anorma-
lidades en las pruebas del laboeratorioc empleadas se debfan efec
tivamente a la existencia de una F.A.P. esponténea. Para ello
se diagnosticé con estas pruehas el mecanismo del sangrado en -
13 pacientes cirrfticos como producido por esta anormalidad, y
se tratf exitosamente con un antifibrinolf{tico espec{fico, co--
mo el 4cido é&psilon aminoceproico (He.ceh.C.) (17),(29),(43),
(45).

Finalmente, la tercera parte consistié en el estudio de
98 enfermos cirrfiticos. cn ellos se valord la intensidad y du
racifin de la actividad fibrinolftica anormel inducida por la -
inyeccibn subcuténea de adrenalina, con el objeto de simular -
el esti{mulo del acto quirlrgico. <cllo se hizo con la técnica -
descrita por Kwsan y colbs. (28) en 1956, con la {nica modifi--

cacifin de inyectar J.4 ml en lugar de 1.0 ml de adrenalina en

- 13 -



solucidn acuosa a fin de dismunuir sus efectos colaterales, la
excitacibn y el dolor en el sitio de aplicacifn, y tembién pe-
ra disminuir la intensidad de la resouesta en los sujetos con-
trol normales, para poder concederle mayor valor a su apari---
cibn en los enfermos cirrfticaos. E£1 criterio pezra determinar c
cuando la prueba de adrenalina es positiva o de pronfistico de -
sangrado anormal por fibrinolisis depende de la demostracifn -
de F.A.P. (Tabla 2) después de 60 minutos de aplicada la adrema
lina. Este criterio se basf en las experiencias originales de
Kwaan y colbs. y en las nuestras, con el estudio de 16 sujetos
normales de los que en ninguno se desarrollf F.A.P. incluso a

los 20 minutos de aplicada la adrenalina.

Posteriormente, el resultado de esta prueba nronfistico
se valorf en 47 pacientes cirrfiticos. £llos fueron interveni-
dos guirdrgicamente y en los mismos, se analiz6 la aparicifin -
de sangrado anaormal en el trans y postoperatorio desencadenado
por F.A.P. para relacionarlo con el resultado previamente obte-
nido con la inyeccifin de adrenalina. Las pruebas que se emplea
ron fueron lss siguientes

1.- Tiemno de protrombina.- Juick (33)

2.- Tiempo de trombaoplastina narcial.- Langdell (29)
3.- Tiemso de trombina.- Jim (23)

4,- Fibrinfgeno.~ dufz y Jiménez (43)

5.- Flaguetas.- Jdrecher y Cronkite (&)

5.~ Lisis de la euglobulina.- Didisheim (18)

- 1 -



se escogizron estas pruebas porque el T.T.r. es actuzl
mente la pruebz mAs Gtil pera demostrar lo:s defectos de 1l:s di
ferentes fzses de la coagulacibn en las que participan la mayg
rfa de los factores gue sintetiza el hfgado. Las plaquetas, -
porgque con frecuencia los cirrdticos tienen trombocitopenia vy
sangrado por esta causa. Y finalmente el tiempo de trombina -
(45), la lisis de la euglobulina y el fibrinfgzsno, porgque son
las més especi{ficas para estudiar la 3z. y 4c. fases de la cog
gulacifn, a cuyo nivel se hecen mz2nifiestas la fibrinolisis -
normal y patolégica. &s decir, se uszron tres nruebas espaec{-
ficas para estudiar fibrinolisis (T.T., L.E. y Fib.) (9),(19),
y otras tres (T.T.P., T.P. y Plaguetas) indisnenzables para el
diagnfstico diferencial y el tratamiento de los problemas de -

sangrado del paciente cirrBtico (9), (tebla 1).

cs importente mencionar que todas las pruebas se hicie
ron por duplicado y siempre comparéndolas con un testigo normal
obtenido de la mezcla diaria de varios plasmas normeles, a ex-
cepcifin de la cuenta de plequetas y la dosificacifn de fibrinf

gena.
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TRILA 1

PRUEBAS DZ COAGULACIUN Y 3SU FIANMLIDAD

PARA DETERMINAR DEFICIT DE FACTGRES:

1.- Tiempo de tromboplastina parcial (T.T.P.)

2.- Tiempo de protrombina (T.P.)

3.~ Cuenta de plaquetas (Plag.)

PARA DETZRMIN#R FIBRINOLISIS ANIRMAL:

4.~ Tiempo de trombina (TaTs)
5= Lisis d= euglobulina e Ee)
6.~ Fibrinégeno (Fib.)

- 10 -



Materisl biolBgico.- Sangre venosa con onticoagul_nte.

La toms de la sangre se hizo por puﬁciﬁn franca para evitar la
contaninacibn con tromboplastina tisular, debido & una puncibn
traumética, o a una coagulacibn percial de la muzstra por una

coleccifin de sangre muy terdada, colocando la sangre en los tu
bos necesarios, hsbiendo quitado la aguja previamente y resba-
lando la sangre por la pared del tubo mezcl&ndola con el anti-
coagulante suavemente por inversifin. £l anticosgulante utili-
zado fué el citrato de sodio al 3.8% a un pH de 6.3 empleando

0.1 ml por cada ml de sangre.

Como medida de seguridad péra evitar la coagulacifin de
la muestre se utilizaron jeringas y tubos siliconizedos, los -
cuales se prepararon de la siguiente manera:
se lavaron con Detergex como jabfin y enjuagados con agua corri
ente, se vuelven a lavar con agua jabonosa y finalmente enjua-
gados 3 veces con agua destilsda. Una vez perfectamente lim--
pios se colocan en una solucifn de silic6n al 30. on agua du--
rante 20 minutos, enjuagandfse nuevamente con agua destilada -
dejendo secar a temperatura ambiente.

Una vaz obtenida la muestra perfectamente, se cz=ntrifuga a
1503 r.p.m. 5 minutos o segln ses necesario, ssnz2rzanda 1las nlas
mas & tubos siliconizadns, conservzndo lz muestre refrigeraca

hastz su ejecucibdn.
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Fundamento y descripcién ce las técnicas.

Tiempo de protrombina: La trombaoplastina en presencisz de -
iones calcio actlia sobre la protrombina y produce trompina
la cuzl actia sobre el fibrinfgeno y lo convierte en fibri
na, sustancia gue 23 .esponsable del cofgulao.

“aterial y Equipo: Tromboplastina céllcica (3implastin, el
cual se reconstituye de acuerdo a inflica
cibn del fabricante).

Tubos de 10x75 mm
Pipetas de 0.2 ml terminzles
Cronfimetro

Método: Zn un tubo de 10x75 madir:

0.2 ml de 3implastin, agregar

0.1 ml de plasma, poner a bafo de agua a 3700 2 minutos, en

el momentc de agregar este marcar el tiempo en el cronbme-

tro, agitar y esperar 10 segundos despufs de los cualzs em
pezar a ver la formacifin dzl coégulo, en 21 momento de su
formacibn parar el cronfmetro y anotar el tiempao.

Valor Normal: 11 a 15 segundos seglin testigo.

Tiempo de trombo-lastina parcisl: &s un tiempo de recelci-
ficacifn con presencia de tromboplistineg plaquetarie. cste

orueba es 3ensible & la ceficiencia de todos las factores

plesméticos de la coaculescifn excento el factaor JII y el

factor plaguetario.

- 18 -
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Material y cqguino: Tromboolastinz narcial (Trombofax)

aln. de cloruro de calcio 3.025

Tubos de 13x75

Pipetas ce J.2 ml termin=les

Cronbmetro
Método: £n un tubo de 10x75 y en bafio dz2 agua a 379C medir:
J.1 ml de trombofax
J.1 ml de plasma, en el momento de agregar &ste narcar el tiem
po en el cronémetro e incubar 3 minutos, después de los cuales
agreqar 0.1 ml de cloruro de celcio 3.325 M, al momento ~e agre
garlo marcar el tiempo en el cronfmetro, agitar e incubar 37 se
gundos y al cabo de los cuales ver la formacifn del cofgulo, vy
al aparecer éste parar el cronfmetro y snotar el tiemno.

Valor Normal: 30 8 50 segundos segln testiga.

Tiemno de trombina: La trombina es una enzima derivada de la -
protromhina, su actividad se mide por su accifn sobre el fibri
nbgeno, es decir, el tiemn~ de trombina mide el tiempo necesa-
rio para convertir el fibrinfigeno en fibrina, nos detectz tam-

bién 1ls nresencis o ausencia de inhibidnres de la trombina.

Faterial y zquipo: 3ln. de cloruro de scdio 7.85%
aln. de trombina (Fibrindex), es la faorma
comercial 1infilizade y s= reconstituye se

gln las incicaciones.

= AY
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Tubos de 10x75 mm

Fipetas de 0.2 ml terminczles

Sronfmetro
Método: En un tubo de 10x75 y en bafio de agua a 37°C poner:
J.2 ml de trombina
0.1 ml de plasma, en el momento de agregar el plasma mar-
car el cronfmetro, sgitar el tubo y empezar a ver la forma
cibn del cofgulo, en el momento de su formacifin parar el -
cronfretro y anotar el tiempo.

Valor Normal: 18 a2 23 segundos segln testigo.

Fibrinfgeno: Se base en la precipitacifn del fibrinfigeno
por la accifn del calor, centrifugacién y medicibn del mis
mo.
Material y Equipo: Tubos capilares

Centrifuga

Bafio de agua a 58aC

Ocular de microscopio 10x

Reglilla a escala
Método: Un tubo capilar mercarlo a 4 cms y llenarlo con
plasma hasta ese nivel, cerrando un extremo mediante calor
centrifugar un minuto para gue el plasma se empaque perfec
tamente en un extremo y 21 extremo opuesto se cierra tam--
bién mediante calor. 1 tubo capilar se introduce al bsiio
de agua a 589C m&s o menos 18C durante 15 minutos cuidando

que el nivel de agua schrepase el del plasma. wentrifugar

-2 -
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el capiler 3 minutos, ~e esta manera el fibrinbégeno orecipi
tado s= emneca en el fondo del canilar, éste se introduce -
en la canaladura de lucita y mediante observacifin con un o-
cular de microscopio 10x invertido, se nace coincidir el --
fondo da2l tubo capiler con el J de la escal:. se mide la

altura del precipitado del fibrinfigeno (H.F.) y la zltura --
del plasma (d.P.) y los czlculos se llevan a cabo utilizan-

do la siguiente Plrmula:

H.P. x 100 = Fibrinocrito

Fibrinocrito x 92.4 = mg#% de fihrinbBgeno

Valor Normal: 200 a 400 mg%

Plaguetas: El método consiste en agragar a la sangre citra-
tarda, oxalato de amonio al 1% para hemolizar los globulos -

rojos y as{ efectuar el recuento de plaquetas por mm3.

Material y Equipo: Oxalato de amonio al 14

Pipetas de Thoma

chmara de Neubauer plana

ngitador mechnico

Microscopio de contraste de fase
¥&toda: Jon una nineta de Thoma ahsorber sangre hasta la -
marca 1.5 y con el 1fquido diluyente (oxalato de amonio 1%)
hasta la marca 11, agitar con el agitador mechnico, desa<e-

char unas gotas y cargar la cémara de Neubauer, dejsr repo-

- DA



sar 10 minutos en chmara h(meda y leer de la cuadricula cen
tral cinco cuadros y el resultadn multiplicar por 1000.

Jalor Normal: 200 a 403,230 plagquetas por mm3.

tisis de la euglobulina: se separan las euglobulinas del --
plasmz y se coagulc, midiéndose el tiempo en jue el coégulo
se lise. La velocidad de lisis es directamente nroporcional
a la concentracién de fibrinolisinas.
Material y tquipo: Agua destilada

ACl 0.1 N

Amortiguador de Imidazol

Trombina diluida
Tubos de 13x130 mm3

Pipetas de 5y 1 ml

Aplicadores de madera
Método: £n un tubo de 13x130 colocar:
L.2 ml de agua destilada
0.15 ml de HC1 0.1-d
J.3 ml d= plasma, mezclar por inversifn, centrifugar a 3000
r.p.m. 5 minutos, decantar el sobrenadante y el precipitado
disolverlo con J.3 ml de amortiguador do imidazol con un a-
nlicodor de madera previamente mojado de dicho amortiguador
y agregcrle J.7 ml de trombina agitar suavemente el tubg, -
tenerlo y cclocarlo en bafio de agua a 37¢@ C.

Jaler dormal: cl cnfgulo debe permanecer 120 minutos.
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TABLA 2

CRITERID FARA EL DIAGNISTICC DE rIBRINOLISIS ANORMAL PRIMARIA

3."

bom

Tiempo de trombina (T.T.)

Lisis de euglobulina (L.c.)

Fibrinfgeno (Fib.)

Plaquetas (Plag.)

Tiempo de tromboplasina
parcial (T.T.P.)

Tiempo de protrombina (T.P.)

- 23 -

Prolongado

Positivo antes de 90'

Disminuido

Normales

Prolongado general-
mente

Frolongado general-
mente.



TABLA 3 INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO I

Caso

N°® T3P TP T T.T. Fib. PLAQ. LsEs
1 18/14 49/47 26/18 195 146,000 Negativa
2 17/14 54/55 31/25 295 54,000 "

3 14/14 58/45 23721 393 245,000 B

4 16/13 47/54 26/23 297 101,000 *

5 19/13 64/58 27/23 420 174,000 "

6 16/14 69/54 45/21 401 134,000 2t

7 15/13 59/52 26/24 570 579,000 "

8 15/13 61/50 28/21 301 750,000 "

9 20/14 55/49 30/23 198 55,000 2

10 16/14 76/42 23/20 475 113,000 "

L 26/14 35/45 45/16 94 101,000 Positiva
12 18/14 58/38 23/21 336 34,000 Negativa
13 15/14 63/55 32/22 389 186,000 "

14 17/14 53/53 27/22 378 188,000 "

15 21/14 74/48 38/25 194 65,000 =

16 17/15 84/56 27/26 420 213,000 i

17 20/14 70/62 21/27 232 117,000 i

18 16/14 63/45 20/18 281 72,000 9

19 15/14 35/35 22/19 222 211,000 &
20 17/14 65/58 17/17 351 150,000 =
21 Y7./13 50/50 27122 384 130,000 ”

22 14/13 54/43 24/20 187 73,000 Positiva
23 16/14 56/40 26/20 245 84,000 i

24 13/13 35/39 21/20 325 186,000 Negativa
25 17/13 57/36 28/26 772 266,000 "

26 18/13 57/38 34/22 222 101,000 Positiva
27 21/14 84/36 42722 289 77,000 "

28 30/14 117/40 58/24 222 35,000 -

29 18/14 59/40 29/24 439 151,000 Negativa
30 18/15 47/60 31/28 98 250,000 "

Resultados de 123 pacientes Cirrdlicos divididos en

Grados I,

IT y III de Insuficiencia Hepitica




TABLA INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO II
Caso

N° TP TWBsT Tl Fib. PLAQ. L. B

1 15/13 64/45 25/24 389 49,000 Negativa
2 16/14 66/55 26/27 303 157,000 1

3 14/13 50/50 27/25 431 152,000 "

4 15/13 52/48 26/21 394 30,000 i

5 15/14 39/45 21/21 195 57,000 "

6 19/14 68/50 41/27 291 126,000 "

7 16/13 47/54 26/23 297 101,000 -

8 17/13 86/54 35/23 394 494,000 B

9 18/14 66/50 37/24 198 90,000 1
10 16/13 60/45 33/22 294 188,000 ”
L. 18/14 69/54 36/27 420 280,000 H
12 16/14 61/48 24/20 420 102,000 1t
13 18/14 57/49 28/20 389 140,000 &
14 17/14 66/52 36/24 394 152,000 L

15 18/14 69/55 38/20 369 22,000 "

16 20/13 51/34 33/20 224 69,000 Positiva
17 19/13 54/34 32/20 98 107,000 Negativa
18 19/15 67/54 30/27 240 25,000 n

19 20/15 48/57 44/26 92 46,000 H
20 19/14 74/48 31/27 286 65,000 W

2. 17/15 60/46 31/27 349 203,000 H,
22 21/15 58/54 47/26 384 86,000 i
23 19/14 69/60 37725 388 72,000 &

24 22/14 132/68 42/24 166 41,000 o

25 20/15 73/50 58/31 286 146,000 "

26 16/13 45/45 15/15 300 228,000 "

27 23/13 125/60 29/15 95 152,000 1y

28 20/13 91/60 25/20 300 140,000 Positiva
29 18/13 39/35 26/19 124 158,000 &

30 21/14 35/60 120/24 68 105,000 Negativa
31 14/14 40/50 39/27 194 192,000 "

32 15/14 47/50 21/21 294 134,000 &

33 14/13 50/35 25/22 248 69,000 Positiva




TABLA 3 INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO IT
Caso
xe TP TsPs T T T Fib. PLAQ. L B
34 13/12 35/40 27721 115 101,000 Negativa
35 14/13 54/43 24/20 187 73,000 L
36 15/158 47/50 20/21 294 134,000 "
% 36/13 116/42 49/26 134 103,000 Positiva
38 16/14 48/35 26/21 374 134,000 "
39 17/14 54/42 48/20 409 189,000 Negativa
40 22/13 60/35 49/15 115 97,000 Positiva
41 45/17 51/35 29/16 5395 81,000 "
42 18/13 72/45 35/22 169 108,000 Negativa
43 12/13 35/36 32 /2.3 535 70,000 i
44 15/12 44/38 42423 138 152,000 Positiva
45 16/13 49/38 44/23 177 102,000 ki
46 23/13 47/37 36/22 289 245,000 Negativa
47 22/13 48/36 35/22 226 224,000 n
48 21/13 84/35 42/22 92 77,000 Positiva
49 14/13 37/38 30/22 299 198,000 Negativa
50 18/13 41/35 31722 125 112,000 Positiva
51 18/13 55/39 35/21 245 89,000 "
52 19/13 54/38 20/20 277 124,000 s
53 18/14 68/36 29/20 175 117,000 Y
54 17/14 65/35 33/20 175 142,000 Negativa
b5 13/13 42/36 30/20 468 219,000 -
56 16/13 45/45 15715 300 224,000 "
57 23/13 125/60 29/15 115 152,000 Positiva
58 20/13 91/60 25/20 300 140,000 .
59 15/13 47/44 28/25 198 218,000 Negativa
60 16/15 50/42 32/26 350 50,000 2




TABLA 3 INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO III
Caso
N° TP TP T o g Fib. PLAQ. L. E.
1 16/14 66/40 42/26 392 89,000 Negativa
2 21/14 75/54 37/21 297 37,000 Positiva
3 26/13 71/55 48/26 194 224,000 Negativa
4 22/14 103/55 33/23 258 65,000 -
5 25/15 82/62 38/40 277 212,000 o
6 25/14 80/47 36/18 410 183,000 Positiva
7 24/15 87/47 59:/.29 282 359,000 Negativa
8 19/14 67/47 38/24 194 40,000 1
9 34/12 90/53 3227 466 44,000 u
10 25/14 150/65 33/23 170 . 69,000 Positiva
11 39/14 180/65 36/23 95 29,000 u
12 15/13 60/43 40/29 282 140,000 Negativa
13 20/14 55/48 54/22 352 267,000 Positiva
14 25/14 139/54 50/21 176 128,000 u
15 21/14 82/40 57/30 286 77,000 "
16 25/14 80/43 60/26 591 78,000 "
17 27/15 116/62 64/28 248 67,000 Negativa
18 29/15 107/57 80/31 485 298,000 et
19 25/14 107/47 59/29 194 157,000 "
20 20/14 76/52 31/23 295 134,000 "
21 19/14 35/35 28/19 115 120,000 Positiva
22 34/14 120/50 120/23 93 31,000 A
23 16/14 39/42 33/21 566 125,000 o
24 31/13 77/40 39/21 93 6,000 i
25 14/13 42/42 40/21 579 216,000 w
26 15713 35/39 33/22 200 112,000 Negativa
27 18/14 38/42 32/20 435 169,000 u
28 18/13 72/45 35/22 169 108,000 "
29 15718 51/36 22/19 332 163,000 Positiva
30 17/13 42/36 35/22 257 252,000 i
31 27/13 72/39 47/25 180 195,000 i
32 22/14 63/42 43/22 190 155,000 "
33 21/13 70/45 2825 313 120,000 Negativa




TR3LA &

% FRUEBAS DE CUAGULACION EN 123 EJFcRMO3 CIRROTICLS

Anormales

ol

Tela
N T.P.
ek \\ o T.T\.P.
\\\\ g \‘\\
R N ‘:\\
N\ SO
404 " § \ \\ \ 'L.E. PLAQ.
NS F1B.
NN y N

\
N < \\
5 L\\ \ 5
S : N
NN N N NN
>5n >10" > 3" <90' 100,000 <200 mg

Diferencia con el normal

T.T. ‘B6% LeCe 37%
T.P. 62% PLAY. 35%
TeTPe 584 FIB. 254
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TABLA 5 INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO I
Caso
N° {8 2N - S ] ] 1o Fib. PLAQ. LuEs LB T.P.T T.T Fib. PLAQ. L.E.|Prondstico
1 15/1% 61/50 28/21 301 75,000 Neg 16/16 61/50 30/21 294 103,000 Neg |Positivo*
2 18/14 58/38 23/21 336 340,000 Neg 17/14 57/38 24/21 298 325,000 Neg |Negativo*
3 15/14 63/55 32/22 389 186,000 Neg 16/14 58/ 55 27421 346 105,000 Post|Positivo**
4 15/13 75/60 16/16 300 346,000 Neg 13/13 78/60 18/18 300 300,000 Neg |Negativo
5 14/13 54/43 24/20 187 73,000 Post 14/13 53/43 26/20 174 84,000 Post|Positivo*
6 16/14 56/40 26/20 245 84,000 Post 15/14 58/46 28/20 224 92,000 Post|Positivo*
7 13413 35/39 21/20 325 186,000 Neg 13/13 38/39 21/20 245 177,000 Post|Positivo*
8 18/13 57/38 34/22 2272 101,000 Post 18/13 51/38 31/22 295 102,000 Post|Positivo
9 21/14 84/36 42/22 289 77,000 Post 21/14 61/36 35/22 212 100,000 Post|Positivo
10 30/14 |117/40 58/24 222 35,000 Post - - - - - - Positivo
L1 18/14 59/40 29/24 439 151,006 Neg = = - = - - Positivo
12 18/15 47/47 31/28 150 250,000 Neg 18/15 41/47 29/28 189 200,000 Neg |Negativo*
13 15713 78470 16/16 300 346,000 Neg 14/13 75/60 17/17 300 320,000 Neg "
14 19/14 41/41 35/27 198 110,000 Neg 1.7 7:1:4 41/41 34/27 196 100,000 Neg |Positivo*
15 17/14 53/45 38/23 | 394 90,000 Neg 17/14 30/45 39/23 491 82,000 Neg |Positivo
0 Hrs. Preadrenalina Post adrenalina a los 60°

*

operados



TABLA 5 INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO I

Caso
N° T.P ToBoT T.T. Fib. PLAQ. L.E. TP Mg | T sl Fib PLAQ. L.E.|Pron6stico
16 14/12 46/46 20/20 294 73,000 Neg 15/12 49/46 20/20 240 87,000 Neg [Negativo*
17 15/15 42/42 22/253 218 127,000 Neg 1.5/15 43/42 27/22 196 126,000 Neg | Positivo*
18 16/13 39/35 29/27 411 163,000 Neg 15/13 34/34 29/29 291 133,000 Neg |Negativo¥*
19 17715 47/47 23/23 290 60,000 Neg 18/15 47/47 23/253 294 58,000 Neg |Negativo*
20 13/13 35/43 21/ 2] 225 193,000 Neg 13/13 35/43 22/21 212 185,000 |Neg |Negativo*
Z1 14/14 61/45 24/24 394 540,000 Neg 19/15 45/45 35/24 198 76,000 Neg |Positivo
22 19/15 50/50 27437 290 22,000 Neg 21/15 52/50 27/28 265 80,000 Neg |[Negativo
23 15/11 36/38 27/20 235 23,000 Neg 16/16 40/40 30/20 202 38,000 Neg |Negativo*
24 14/12 46/45 16/20 415 201,000 Neg 13/14 42/48 18/16 423 175,000 Neg |[Negativo*
25 14/12 34/35 22/22 384 36,000 Neg 14/14 38/41 24/24 352 400,000 Neg | Negativo*
26 16/16 60/57 35/14 192 80,000 Post 15/15 60/57 35/24 195 80,000 Post| Positivo
27 16/13 62/49 28/20 291 58,000 Post 15/13 ] 70/50 30/20 301 56,000 Post| Positivo¥*
28 12/12 34/53 25/22 200 128,000 Post 12712 38/53 34/22 225 43,000 Neg | Positivo*
29 17/16 50/57 28/24 301 89,000 Neg 16/16 40/57 30/24 297 75,000 Neg | Positivo*
30 15/15 49/50 25/20 401 168,000 Neg 15/15 47/50 23/20 401 198,000 Neg | Negativo*

0 Hrs. Preadrenalina Postadrenalina a los 60'



TABLA INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO II

Caso
N° T«P T:P.T T. T, Fib PLAQ. L.Es TP, TP T T T Fib PLAQ L.E.|Pronéstico

1 18/14 69/55 38/20 369 22,000 Neg 17/14 52/55 33/26 194 42,000 Neg |[Positivo

2 20/13 51/34 33/20 160 69,000 Post - - - - - - Positivo

3 19/13 54/34 32420 186 107,000 Neg - - - - - - Positivo

4 197415 67/54 30/27 240 25,000 Post 1705 65/54 31/27 230 30,000 Post|Positivo**

5 16/13 45/45 15/1§ 300 228,000 Neg 16/13 46/45 16/15 300 202,000 |Neg |[Negativo*
6 23/13 |125/60 29/15 95 152,000 Post 25/13 [105/60 50/15 125 190,000 Post [Positivo |

7 20/13 91/60 25/20 300 140,000 Post 16/13 85/60 22/20 300 196,000 Neg |Positivo

8 15/14 47/50 21/21 294 134,000 Neg 15/14 44/50 20/21 200 188,000 Post|Negativo

9 14/11 50/35 25/22 248 69,000 Post s - 5 = = & Positivo**
10 13/12 35/40 27421 196 101,000 Neg 14/12 38/40 28/21 198 100,000 Post|Positivo
L1 15/13 47/50 20/21 294 134,000 Neg 15/13 43/50 20/21 200 188,000 Neg |[Negativo
12 36/13 |116/42 49/26 134 103,000 Post 22/13 84/41 22/21 382 107,000 Post|Positivo
13 16/14 48/35 26/21 374 134,000 Post 15/14 50/35 24/21 391 142,000 Post|Positivo
14 17/14 54/42 48/20 409 189,000 Neg 18/14 53/42 38/20 420 178,000 Neg |Positivo
15 15/13 58/42 23/18 332 189,000 Neg 15/13 49/42 23/18 325 323,000 Neg |[Positivo

0 Hrs. Preadrenalina Postadrenalina a los 60'



INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO TII
Caso
N° ol TP T T« T Fib PLAQ. Li+E TP TP.T Tod! Fib PLAQ. L.E.|Pronéstico
3 15/13 47/44 28/25 198 218,000 Neg 16/13 44/44 33/27 212 190,000 Neg |[Positivo*
32 16/15 53/42 32/26 350 50,000 Neg 17715 45/42 33/26 300 63,000 Neg |Positivo
33 16/13 45/45 15/15 300 228,000 Neg 15/13 45/45 15/15 300 219,000 Neg [Negativo*
34 23/13 |125/60 29/15 95 110,000 Post 25/13 [105/60 50/15 125 190,000 Post|Positivo
35 20/13 91/60 25/20 300 140,000 Post 16/13 85/60 22/15 300 - 196,000 Post|Positivo**
36 14/14 30/41 29/22 405 93,000 Neg 13/13 32/43 30/23 405 186,000 Post Pésitivo*
37 14/14 61/40 28/23 173 180,000 Neg 14/14 75/46 25/23 192 130,000 Neg |Negativo
38 15/13 40/37 30/24 397 130,000 Neg 16/13 56/37 36/13 397 165,000 Neg |Positivo*
39 15/15 76/52 24/24 292 96,000 Neg 20/15 70/50 28/24 278 100,000 Neg |Positivo
40 17/17 62/59 26/26 680 107,000 Neg 17/17 75/59 23/26 765 104,000 Neg [Negativo
41 17/17 62/54 26/26 496 102,000 Neg 19/19 57/54 49/26 596 112,000 ﬁeg Positivo
42 17/14 56/46 28/22 291 84,000 Neg 19/18 56/57 30/29 288 82,000 Neg |Negativo*
43 15/14 50/50 30/27 231 61,000 Post 15/15 51/52 31/33 242 81,000 Post|Positivo*
44 14/13 36/36 25/60 380 134,000 Neg 13/14 36/36 24/24 384 130,000 Neg |Negativo*
45 13/13 43/42 25/22 155 51,000 Neg 13/13 37/38 37/38 135 55,000 Post|Positivo*




INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO ITI

Caso

N° TP TPl T:T Fib. PLAQ. LB g% TPl % Fib. PLAQ. L.E.[ Pronéstico
40 124132 46/39 22/2 394 135,000 Neg 12/12 42/42 24/24 384 150,000 Neg | Negativo*
47 135/12 43/35 30/22 384 65,000 Neg 14/14 49/51 33/34 384 57,000 Neg | Negativo
48 17/15 42/52 39/21 182 115,000 Post - = - - - ~ Positivo*¥
49 17/14 66/50 26121 291 90,000 Neg 18/14 61/51 28/21 294 95,000 Post| Negativo
50 17/15 48/46 22/22 294 96,000 Neg 19715 46/46 23/22 297 111,000 Neg | Positivo*
51 15/ 12 00/54 19/18 397 83,000 Post 12/12 57/54 17417 397 114,000 Post| Positivo*
52 16/13 48/49 31/21 405 180,000 Neg 16/13 46/49 30/22 405 274,000 Neg | Positivo*
53 20/14 51/48 29/22 150 78,000 Post 20/14 51/48 32/22 195 96,000 Post| Positivo*
54 18/14 43/42 23/14 222 330,000 Neg 14/14 42/42 22/21 225 27,000 Neg | Negativo*
55 14/12 43/41 24/18 200 176,000 Neg = a = = = - Positivo¥*




TABLA 5 INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO III

Caso

N° TP TR Tl Fib. PLAQ. L+Bs i3] TzP&T Ts'T Fib. PLAQ. L.E.|Pronéstico

| ”lﬁ/IS 00/43 40/29 282 140,000 Neg 19/13 60/43 30/29 425 125,000 Neg [Negativo*
2 10/14 39/42 35/21 566 125,000 Post 18/14 42/42 30/21 520 145,000 Post|Positivo¥
3 51713 77/40 39/21 93 61,000 Post 31413 76/40 36/21 100 57,000 Post|Positivo
4 18/12 72/45 35/22 109 108,000 Neg 16/13 53/45 28/22 224 107,000 Post|Positivo
5 22/15 72/39 47/25 180 195,000 Post 26/13 68/39 39/25 199 203,000 Post|Positivo
0 15/13 51/36 22/19 332 163,000 Post 15/13 46/42 24/19 320 198,000 PostiPositivo
7 19/18 42/36 35./22 251 252,000 Post 15/13 36/36 53/22 313 262,000 Post|Positivo
8 22./14 63/42 43/22 190 155,000 Post 21/14 65/42 41/22 169 142,000 Post|Positivo
9 21/13 70/45 28/25 313 120,000 Neg 20/13 48/45 51/25 175 15,000 Post|Positivo
10 23/14 66/44 50/25 204 133,000 Neg 23/14 54/44 48/25 198 188,000 Neg |Positivo
Il 19/15 49/49 41/23 267 50,000 Neg 18/15 33/49 34/23 267 47,000 Neg |Positivo*
12 21/15 | 101/54 25/20 192 320,000 Post 23/15 1100/54 28/20 192 370,000 Post|Positivo*
15 13713 51/41 24/18 294 145,000 Neg 13/13 42/41 21/18 291 138,000 Neg [Negativo*

0 Hrs. Preadrenalina Postadrenalina a los 60'



TABLA 6

FIBRINOLISIS RANORMAL INDUGIDA EN 98 ENFERMOs CIRROTICOS

Insuficiencia No. de Prueba de la Adrenalina Fositivas
hepética casos Negativa Positiva A
Grado I 30 13 17 56.6
o II 55 12 L3 78.1
. IIT 13 2 1 =13
Total 98 27 71 72.9
Normales 16 16 0 0
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TABLA 7

PRUE3A Dt LA ADRENALINA EN 47 CIRROTICOS OPzRADOS

Insuficiencia hepfitica Prueba de la Adrenalina
Negativa Positiva

Grado L 10 10

. Il 6 16

. I11 2 3,

TOTAL 18 29



INSUFICIENCIA HEPATICA GRADO II
!

Caso g

N° TP T PAT T.T Fib PLAQ. L.E. T.P TP T TWT Fib PLAQ. L.E. |Pronéstico
16 22/13 60/35 49/15 115 197,000 Post 20/13 59/35 29/15 125 99,000 Neg |Positivo
17 15/12 51/35 29/16 535 81,000 Post 20/12 41/30 28/18 470 107,000 Post [Positivo
18 12/13 35/36 82/25 535 70,000 Neg 12/13 34/36 34/23 425 69,000 Post |Positivo*
19 15/12 44/38 42/22 92 65,000 Post 17/12 38/38 36/22 98 75,000 Neg |Positivo
20 16/12 49/38 44/23 177 125,000 Post 19/12 50/38 44/22 198 132,000 Post|Positivo
Z1 23/13 47/37 36/22 289 245,000 Neg 22/13 58/37 40/22 362 224,000 Post|Positivo
22 22/13 48/36 35/22 226 281,000 Neg 19/13 43/36 45/22 245 275,000 Neg |Positivo
23 21/ 13 84/35 42/22 88 77,000 Post 21/13 671/35 35422 93 100,000 Neg |Positivo
24 14/13 37/38 30/22 299 198,000 Neg 14/13 31/38 28/22 305 159,000 Post|Positivo
25 18/13 41/38 30/22 125 112,000 Post - - - - - - Positivo
26 18/13 55739 55/21 245 89,000 Post = = = = = = Positivo*
27 19/13 54/39 20/20 277 124,000 Post 19/13 53/38 25/20 298 141,000 Post{Positivo
28 16/14 46/42 24/20 289 147,000 Neg 15/14 44/32 24/20 275 150,000 Neg |Positivo
29 18/14 68/36 29/20 175 117,000 Post = = = = - - Positivo
30 13/13 42/36 30/20 468 219,000 Neg = = - - - - Positivo

0 Hrs. Preadrenalina Postadrenalina a los 60'




TAdLA B8

Aol oHe L5 afios

Cirroeis repftica con Hipertensifn Fortal

VHLORARCIUY DERIVACIU Y rORTOCAUA ~ZICDa
PREOPCRATURIA coTUDIL TRANSOPZRATORIO POSTOPERATGRIU
Insuf. Hephtica sangrado Normal Normal

Grado I
Prueba Adranalina Estudio de Soagulzcibn
Negativa Normal




TABLA 9

R.N.J. 48 afios
Cirrosis Hepftica con Hipertensifn Portal
JALGRASION DERIVACIG{ PORTCCAVR FERIODO
PRZOPERATIRIA £3TUDIO TRANSOFCZRATORID FOSTCPERATOIC

Insuf. Henftica

arado I

rruepa Adrenaline

Positiva

Sangrado dormal
Intenso
cst. de Coagula-

cidn con Fibring
lisis Anormal

I

Tratam. con
Desaparicibn

del sangrado
a las 3 hrse.

A.E.A.C. por

48 hrs.

Pruebas de
Coagulacifn:
Narmel a laos
2 dias.
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Los resultados obtenidos en la primera parte del traba-
jo consignados en la Table 3, muestren gque en los 123 enfermos
cirrfiticos estudiados, las pruebas gue se encontraron anormales
fueron el T.T. en primer lugar en un 66%, luego el T.P. en un -
62% y el T.T.P. en un 58% de dichos pacientes, en tanto que las
alteraciones observaflas en las otras tres fueron, L.E. en un 37%

Plagqutas en un 35% y el Fibrinfgeno en un 26% (Tabla &4).

La certeza de la anormalidad se comprobf por el rigor de
su seleccifn. 3e considerS como anormal toda determinacifn que
sobrepasara a la muestra contral més de 5 segundos para el T.T.;
més de 10 segundos para el T.T.P. y mfs de 3 segundos para el -
T.P., que el coagulo se lisara en menos de 90 minutos para la -
L.E., siendo la lisis normal mayor de 120 minutos; que la cuenta
de plaguetas circulantes fuera inferior a 100,000/mm3, siendo las
cifras normales superiores a2 150,000/m03. y gue el fibrinbgeno -
plasmbtico fuera inferior a 200 mg% siendo lo normal de 200 a =~
400 mg#. Todas estas diferencias son superiores a una desviacifn

estandar de la muestra control.

Comparando los resultados anormales de estas pruebas con
el grado de insuficiencia hepética (grado I, 30 pacientes; grado
II, 60 y grado III, 33); nos permitif determinar que la prueba
més sensible fué el T.T. , ya gue detect6 el mayor nGmero de a-
normalidades tanto en el estudio global como en relacifin con la

severidad del dafio hepftico.
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tn resumen, con los resultsdos obtenidos se puede conclu-
ir en la primera fase cel estudio, gque las pruebas més fitiles pa
ra la valor=cién del enfermo cirrfitico son por su sensibilidad, -
reproducibilidad y exactitud el T.T. y el T.P. en primer lugar y
en segundo, el T.T.P. y la L.E.; también, gue la cuente de plague
tas y los niveles circulantes de fibrinfigeno no moatrarun ningu-
na relacifn con la existencia o el grado de lesifn hep&tica. Es-
tos resultadaos concuerdan plenamente con lo mencionado en la li-
teratura (9),(13),(14), ya que tento el T.P., como el T.T. estén
considerados actualmente como parte de las pruebas (tiles de fun
cionamiento hepftico, que sirven tanto para integrar el diagnfs-
tico como para valorar el gredo de lesibn hepfitica. Las cuatro
pruebas restantes, el T.T.P., la L.E., las plaquetas y el fibri-
nbgeno, sunque no tienen importancia para el estudio de la lesién
hep&tica en s{, son de extraordinaria utilidad para el diagnfisti
co diferencial de los diversos problemas de coagulacibn gue pue-

den tener los enfermos con &ste trastorno (14).

Con las pruebas empleadas, la fibrinolisis anormal puede
demostrarse en los enfermos cirrfticos entre los que tiene una
frecuencia muy elevada. Z1lo concuerda con lo mencionado en la
literatura por otros autores (16),(19),(21). De acuerdo con los
resultados de las dos pruebas que ls detectan, el T.T. y 1a L.E.
se nuede suponer que en la mayoris de los casos, la actividad fi
brinolftica guarda relacifn directa con el geda de insuficiencia

hepética. +#dembs el T.T. es la pruebs més Gtil para detectar fi
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brinolisis anormal. se eltera no sblo oor la sctividad antitrom
binicz znormal, caracteristice intri{nseca de la fibrinolisis pa-
tolfgica, sino tambifn por la polimerizacifin anormal de la fibri
na y por la presencia de un fibrinfgeno cualitativa y cuantitati
vamente anormal. tstas slteraciones ocurren tanto durante la fa
se activa de la fibrinolisis como en la residual, por la circula
cifin de cantidades anormales de los productos l{ticos del fibri-
nfgeno. La lisis de la euglobulina aunque es menos sensible que
es menos sensible gue la8 anterior, no es menos Gtil. Detecta el
fenfmeno activo de la fibrinolisis anormal, es decir, la existen
cia de actividad proteolitica, debida a la presencia en la circu
lacién de centidades anormales de activadores del plasminfgeno.
3in embargo, esta prueba no puede detectar las anormalidades de
la etapa residual como lo hace el T.T., lo que puede explicar su
diferente utilidad. Finalmente, los descensos significativos del
fibrinfgeno siempre estuvieron en relacifn con una fibrinolisis
anormal activa y cesi siemnre coincidizron con una L.c. positiva
y lc presencia de un T.T. prolongado. Es decir, su disminucién -
estuvo directamente en relacifin con la existencies e intensidad -
de la fibrinolisis anormal y no con el grado de insuficiencia he
nltica.

En vista de éstos resultedos y de acuerdo con el crite-
rio diagnfstico de fibrinolisis anormal primaria (Table 2) que -
esté integrado nor la experiencia del 3Servicio de Hematologfa -
del Hos:ital General del Centro Médico Vacional y lz de otros -

autores gua trabajan sobre el tema (47), estudiamos a 13 enfer--
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mos cirrfiticod con diferentes tipos de sangrada y en todos se pu
do demostrar la existencia de F.AR.F., tanto por la anormalidad -
caractoristica en las pruebas comno por la extraordinaria respuese

ta =1 tratamiento antifibrinolitico especifico con A.t.~.5.(21).

Zstos resultados comprueban totalmente no sflo lo comen---
tado anterior-eate a proofsite de los resultados-obtenidos en la
primera parte del tabajo, sino gue confirman también que la anor-
malidad de las pruebas se debe a la existencia de fibrinolisis a-

normal primaria.

3in embargo, es im.ortante mencionar gue existen algunos
pacientes cirrfiticos cuyo sangrado no restonde al tratamiento an
tifibrinol{tico especifico o a otras medidas. Csto se debe a que
existen otros defectos de la coagulacifin incompletamente analiza
dos hasta el momento y que pueden originarse entre otras causas
por un sindrome de hipercoagulabilidad, (9),(16),(48) o por la -
nresencia de un fibrinfgeno estructuralmente anormal (9),(14), -
(4D) en los enfermos cirrfticos. cstos defectos por su discutida
frecuencia y por su gren complejidad han despertado un gran intg

res por su estudio en la literatura mundial.

La existencia de estos pacientes con anormalidades de 1ls
boratorio no explicables por ninguno de los mecgnismos conocidos
hasta el momento, permite explicar por qué el sangrado atribufdao
a fibrinolisis en algunos cirrbéticos no resnondia ad:cuadamente a
la administracifn del A.Z.HA.C. «cs posihle que en algunos casos

se haya debido 8 que tenf{an coagulacifin intravascular en donde -
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eate tratamiento ademis de ineficaz est& contraindicado (35),

(48) u otros defectos.

nl final de la segunda parte del trabsjo se puede con--
clufr que es cierta la utilidad de las pruebas del lsboratorio
emopleadas, tanto por su sensibilidad y reproducibilidad, como -
porque la anormalidad que detectan corresponde a fibrinolisis &
narmal primaria. #si, el analisis de los resultados en la terce

ra y Gltima etapa del trabajo resulta mé&s simple.

je estudiaron 98 enfermos cirrfiticos (Tabla 5) con dife-
rentes grados de insuficiencis hepética, induciendo la fibrinoli
sis anormal mediante la inyeccifin subcuténea de adrenalina, (10)
de acuerdo con la técnica ya descrita y vaiorando los resultados
con el criterio consignado en la Tabla 1. Debemos mencionar que
de los 16 sujetos utilizados como controles normales 12 se some-
tieron a diferentes procedimientos quirdrgicos y ninguno presen-

to sangrado anornal.

De los 98 casos estudiados, 30 tenfan insuficiencia hep#
tica grado I, 55 grado II,y solamente 13 grado III. La prueba -
parecib guardar relacifn con el grado de insuficiencia hepética,
pues 3e observl un aumento en el porcentaje de pruebas positivas
a medide gque se hacf{a mhs severa dicha insuficiencia. csta rela
cifn es m&s apareate en la Tabla 6, que sugiere como los rasulta
dus anteriores, que 12 F.h.” . esponténea, estudiada en las dos -
nrimeras nartes del trabajo y la F.~.F. inducida con adrenalina,

estén en relacifn directa con el grado de insuficiencia hephtica.
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De los 98 pacientes estudiados con la prueba de adrenali
na, solamente 47 (Tabla 7) fueron intervenidos guirdrgicamente.
De estos 47 casos, 29 tuvieron la prueba de adrenalina positiva
o de probable sangrado y 18 negativa o de sangrado normal. Win
gunc de los zasos con prueba negativa sangrf anormalmente en el
trans o postoperatorio, y menos de la mitad de los casos (5 de -
12 casos , 0 sea el 41.6%) con prueba positiva,tuvieron sangrado
anormal., &l sangrado fué profuso e intenso y las pruebas de coa
gulacifn tomadas durante el mismo fueron tipices de fibrinolisis
anormal primaria (Tabla 5 marcedos con **). Y a la administra--
cibn intravenosa de A.c.k.C. a dosis altas, produjo en todaos los
casos una respuesta favorable, mediante la suspensifin del sangra
do.

Se analizb si el grado de insuficiencia hepftica podria
influir en estos resultados favoreciendo la aparicifn de sangra-
do en los casos con prueba positiva. 3e observfi que tampoco hu-
bo ninguna relacifn entre la positividad de la prueba, la apari-
cidn de sangrado y el gredo de lesifn hepftica. La pronorcifn
de enfermos que sangraron anormalmente fue semejante en los gra-
dos I y II y el &nico caso de prueba positiva del grado III tuvo

un sangrado normal.

~or lo tanto, podemos sunoner en base a nuestros resulta
dos, gue la anaricifin de sengrado nor F.A.P. en el acto quirdrgi
co y la induccifin de dicha fibrinolisis por la adrenalina o -

"Prueba prenneratoria de pronfstico de sangrado®™, no guardan re-

- 34 -



lacifin con el grado de insuficiencia hepftica; en tanto que la

fibrinolisis anormal primaria si les guarda.

-sta observacifn, de confirmarse con un mayor nimero de
casos puede ser de gran trascendencia en el manejo del enfermo
cirrBtico. +parentemente no hay manera de predecir con seguri-
dad el riesgo del sangrado quir@irgico de un enfermo cirrfitico -
si no se estudia su respuesta a la fibrinolisis inducida. Hasta
la fecha la valoracifn clinica, con oruebas de funcién hepftica
y aln con pruebas de coagulacifin, no es suficiente para determi
nar dicho riesgo sobre todo, en individuos con insuficiencis he
p&tica grados I 6 II en los que las pruebas de coagulacifn no -
son lo suficientemente sensibles como para diferenciarlas. Es
decir, en t8rminas generales la F.A.P. esponténea o inducida, -
parece ser mis comin en los enfermos con insuficiencia hepbtica
mas grave. Jin embargo, esto no es una regla, sobre todo cuan-
do se analizen los casos individualmente. Traténdose de pacien
tes zon insuficiencia hzpética minima, en ellos la aparicifn de
sangrado anormal puede ser una verdadera sorpresa si no se efec
tus la orueba de adrenalina; como ejemolo de lo anterior presen
tamos algunos de los casos rstudiedos en los que gracias al pro
nAistico de lz prueba, se pudieron llevar a cabo las operaciones
deseadas.
=n el caso ndmero 1 (Tabla 8) no tuvo ningln problems, tenfa in
suficiencia hep&tica minima, prueba de la adrenalina negativa v

el sangrado durante la opera:ifin fué normal,
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£l caso ndmero 2 (Tabla 9) también con insuficiencia hep&tica mi
nima, pero con nrueba de la adrenalina positiva, tuvo un sangra-
do masivo durente la opsrazibn, su aparicifin sin la prueba de la
adrenalina hubiera sido una sorpresa y sin la misma tampoco se -
hubiera podido tratar con éxito con el ~#.E.A.Ce. con lo que el -

pronfistico del caso hubiera sido distinto.
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VI

CONCLUSIONES



Los resultados obtenidos en este trabajo nos permiten

suponer fundadamente:

1).- 4ue la fibrinaolisis inducida por la adrenalina y aguélla
gue aparzce en 21 transoperztorio de los enfermos zirrb-
ticos y -e manifiesta con sangrado intenso son similares,

tal y como lo supusieron Kwaan y colbs. desde 1356.

2)e~- 4ue la fibrinolisis anormal inducida por la adrenzlina no
parece guardar relacifin con el grado de insuficiencia he-

pAtica, sobre todo cuando &sta es moderada o minima.

3).- que la existencia d una relacifin, entre la prueba de la -
adrenalina positiva y la aparicifn de sangrado, reviste ex
traordinaria utilidad pré&ctica. Posiblemente permitiré pre
decir, con un método simple, la aparicifin de sangrado trans
operatorio de etiologf{a entonces conocida y que responderé

adecuadamente a un tratamiento especi{fico antifibrinolf{tico.

4) .= Jue es importante también detrminar el mecanismo de activa-
cibn de la fibrinolisis anormal para el tratamiento del de

fecto hemostético del paciente.
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