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ANTECEDENTES:

La cirrosis es una enfermedad cronica, difusa e irreversibie del higado, caracterizada por
la presencia histopatologica de fibrosis y nddulos de regeneracién que conducen a una alteracion
de la arquitectura vascular. El pronbstico de la enfermedad es grave y los pacientes fallecen por
hemorragia digestiva, insuficiencia hepatocelular, degeneracidn neopldsica © procesos
intercurrentes sobre todo infecciosos {1). La mayoria de los tipos de cirrosis pusden clasificarse
eficazmente combinando criterios morfologicos y etioldgicos del modoe siguiente: 1} Alcohdlica, 2}
Criptogénica, 3) Biliar, 4) Cardiaca, 5) Metabdiica, hereditaria y producida por medicamenios y 8)

Diversa (2).

La cirrosis aloohdlica es el tipe més frecuente en Norteamérica, en muchas édreas de
Eurcpa occidental y de Sudamérica. La enfermedad hepatica aicohdlica en los Estados Unidos se
estima que afecta a més de 2 millones de personas. De las 26,000 personas que mueren de
cirrosis cada afo a! menos 40% y hasta el 90% tienen historia de abuso en el consumo de akohol.
En Espafia también as la causa mas frecuente abarcando del 50-60% de todos los casos, solo una
minoria, 5-10 % de cirrosis se deben al virus de hepatitis B, un elevado porcentaje de pacientes
(80%) con cirrosis criptogénica presentan anticuerpos contra el virus de hepatitis C lo cual sugiere
que éste virus tiene una estrecha relacién con éste tipe da cirrosis. Por otro lada llama la atencion
que una proporcion importante (26-40%) de pacientes con cirrosis alcohdlica o cirrosis HBsAg-
positiva prasenta positividad de los anticuerpos contra el virus C lo que indica que éste virus

pueds intervenir también en i3 patogenia de (a cimosis.

La cirrosis puede diagnosticarse a cualquier edad aunque mas frecuentements entre las 40
y 60 afigs, afecta a ambos sexos y es mas frecuente en &t hombre(1). El higado graso alcohdlico

aparece en 'a mayoria de los grandes bebedores, pero es reversible al interrumpir el consumo de



alcohol v no se fe considera como precursor inevitable de hepatitis alcohdlica o de citrosis Por el
contrario la hepatitis alcohdiica se considera el precursor mas importante de [a cirrosis, [a
cicatrizacion posterior acompafiada de fibrosis distorsiona la arquiteciura lobulillar normal. De
hecho se considera que el deposito de coldgena en los espacios perivenulares puede ser la
manifestacion inicial del progeso que finaimente conduce a la cirrosig, las manifestaciones clinicas
del higade graso alcohdlico suelen ser minimas o faltar por completo, !a hepatomegalia & veces
aigo dolorosa suele ser ef unico hallazgo, la ictericia, ascifis, edema y encefalopatia soio se

observan con grados mas graves de afectacién hepatica.

En la hepatitis alcohdlica las manifestaciones son parecidas a las de hepatopatias virales o
medicamentosas, se manifiesta con anorexia, nauseas, vomitos, malestar general, pérdida de
peso, molestias abdominales, ictericia, la mitad de ias casos cursan con fiebre, hasta de 39°4 C,
pueden cursar con hepatomegalia dolorosa, esplenomegalia en una tercera parte de los casos,
angiomas cutdneos en arafa e ictericia, los casos mas graves pueden complicarse con ascitis,
edema, tendencia hemorragica y encefalopatia. La cirosis puede ser silente, en muchos casos l0s
sintomas comienzan en forma insidiosa, la anorexia y desnutricién originan pérdida de peso y
disminucién de la musculatura esquelética, pueden presentarse erusiones cutédneas con facilidad,
debilidad creciente y cansancio, mas adelante aparecen las manifestaciones clinicas propias de la
disfuncién hepatocelular y de hipertension portal como son ictericia progresiva, hemorragia por
varices esofagicas, ascitis y encefalopatia. Otros signos fisicos frecuentes son ictericia, eritema
palmar, angiocmas en arafta, tumefaccion de las glandulas pardtidas y lagtimales, acropaquias,
asplenamegalia, hipotrofia muscular y ascitis con o sin edemas perifdricos. Los hombres pueden
mostrar una disminucion del vello corporal, ginecomastia y atrofia testicular, trastornos que, al igual
que tos detectados en la piel, se deben a alteraciones del metabolismo hormenal, una de los
cuales es el aumento de la formacion periférica de estrdgencs debido a la reduccidn en ja
eliminacidén hepética de su precursor, la androstenodiona. La atrofiz testicular puede ser
cansecuencia de alteraciones hormonales ¢ del efecto toxico del acohol sobre los testiculos. En las

mujeres pueden detectarse ocasionalmente signos de virillizacién o iregularidades menstruales.



Después de 3 a 5 aflos el paciente cimdtico puede mostrar un gspectc emaciado, debilidad,
ictericia cronica, 1a ascitis y 105 signos de hipertension portal se hacen cada vez més llamativos.
Muchos pacientas con cirfosis avanzada mueren por coma hepético desencadenads habituaimente

por una hemorragia por varices esofagicas o por una infeccion intercurrente (2).

En los pacientes con cimosis encontramos alteraciones de la hemostasia que incluye.

« Alteraciones en la hemostasia primaria:
Trombotitopenia y trombocitopatia.

« Alteraciones de la hemostasia secundaria;
Deficiencia de vitamina K.
Disminucién en fa sintesis y produccion anormal de factores de la
coagulacion.
Dafo en el aclaramiento v aumento en el consumo de los factores de
coagulacion.

+ Alteraciones en |s fibrindlisis caracterizadas por:
Disminucion del plasminégeno.
Dafio en el aclaramiento de los activadores def plasmindgeno.
Disminucion de la alfa 2 antiplasmina .

¢ Ofras giteraciones:
CciD.

Dafectas vasculares.

La trombocitopenia puede afribuirse & varios factores:
1. Esplenomegalia e hiperesplenismo secundaric a hipertension portat, que puede ser grave en
enfermedad avanzada y la cuenta de plaquetas puede disminuir por debajo de 50 x 0%

2. Trombopoyesis ineficaz por dieta insuficiente de folatos.



3. Efecto directo del alcohol sobre el megacariocito afectande la produccién plaguetaria.

4. Incramento en el consume plaquetario por CID.

5. Acortamients en la sobrevida plaquetaria por un mecanismo autoinmune. La cuenta plaquetaria
media disminuye significativamente y los niveles de 1gG asociada a plaguetas se incrementan

significativamente en relacion con la severidad de la enfermedad hepética (3,456,810, 11).

La trombocitopatia, determinada por adhesién y agregacién plaquetarias anormales, esta dada
por diversos mecanismos, entre efllos a un defecto plaguetario infrinseco con dafio en la
transmision de sefial 2 fravés de 1a membrana plaquetaria, incremanto de apolipoproteina E de alta
densidad, disminucion de la expresitn de la Gplb por incremento en la actividad proteolitica |
alteracién en ia liberacién del factor 3 plagquetario, deficiencia en la produccion plagquetaria de
tromboxario A2 e incremento en la $intesis de prostaciclina, aumento de productos de degradacion
de fibrindgeno-fibrina (PDF), uso de medicamentos como analgésicos y antinflamatorios no
esteroideos (aspirina, naproxén, indometacing, fenibutazona, sulindac, sulfinpirazona), antibidticos
{ampicilina, penicilina, cefalosparinas), drogas psiguidtricas, drogas cardiovasculares, anestésicos,
efecto directo del etanol en la funcidn plaquetaria, incremento en las plaquetas viejas con menor
actividad hemostatica, el tiempo de sangrado se encuentra prolongado correlacionandose con una
agregacion plaquetaria anormal, severidad de la enfermedad hepética, cuenta de plaguetas y

niveles altos de bilirubinas (3,4,6,9).

Los factores vitamina K dependientes son producidos por el higado (I, VII, 1X, X). La vilamina k
$8 requiere para la gamma carboxilacion de los residucs de acido gluidmico de éstos factores asi
como de las proteinas C v §; ésta carboxilacion es necesaria para que éstos factores se unan al
calcio y se adhieran a las membranas fosofolipidicas para su activacion. También son procucidos
tos factores 1, v, VI, X!, Xll, X, precalicreina, cinindgeno de alto peso molecular (CAMP),
anticoagulantes naturales reguladores de la coagulacién: proteina C (PC), S (PS), arntitrombina I

(AT} y factores del sistema fibrinolitico: plasmindgeno v affa 2 antiplasmina (A2AP)(3,4,56,7).



Los factores que no son sintetizados por el higado son: el factor VIl (uns parte $i es
sintetizada en éste drgano), el inhibidor del activadar del plasmindgeno tipo | (PALY, 6 factor de
Von Willebrand y el activador del plasmindgena tisular (1-PA), por ser sintetizados per el endotelio,
el activador def plasmindgeno tipo wrocinasa es sintefizado por el rificn. El sistema
reticuloendotslial hepatico esta intimamente involucrado en e aclaramiento de los factores de la
coagulacibn activados, complejos activados, 1-PA, u-PA | PAIH y en el de los productos
intermedios y finales de Ja convarsion del fibrinégeno y fibrina, asi las enfermedades hepéticas
pueden estar asociadas con disminucién en la sintesis de factores de la coaguliacitn, de los
reguladores, de componentes del sistema fibrinolitico, produccién de factores anormales,
disminucién de 1a depuracién de componentes de la coagulacion circutantes, de {-PA, u-PA, PAK1

@ incremento en el consumo de los factores de la coagulacion(3,4,5.6,11).

En la hemostasia secundaria, los niveles plasmaticos de los factores dependientos de vitamina
K son los que disminuyen primero y paralelamente con el dafio hepdlico; esto se debe a la
deficienta gamma carboxilacidn, gue trae come consecuencia déficit en la produczion de éstos
factores disfuncionales; reflejando una utilizacién inapropiada de [a vitamina k o liberacion proteica
prematura por (as células parenquimatosas enfermas. La administracidn de vitamina k no corrige
ésta anormalidad. La necrosis hepética pueds eslar asociada con liberacién prematura de
precursores no carboxilados (Primero disminuye el VI, PC, luego el 1, X y el menos afectado es el
1X). Asl la disminucion también puede ser ocasionada por obstruccién biliar intra o extrahepdtica
con mala absorcion de vitamina K. En la hepatopatia la alleracion de éstos factores y la
disminucién de su sintesis, especilicaments la deficiencia del factor VI, por su vida media corta de
1 a 5 horas hate que el tiempo de protrombina (TP) se prolongue en contrasia con el tiempo
parcial de tromboplastina (TTP) que permanece normal hasta que los niveles de otros factores se

vean gfectados.

E! tiempo de protrombina es !a prueba mas sensibie para detectar deficiencia de éstos

factores, El factor V puede estar disminuido y junto con la hipofibrinogenemia se asocia con mal



pronbstico. Las disfibrinogenemias estan asociadas con un incremento en el contenido de acido
sidlico del fibrindgeno que repercute en su polimerizacidn al igual que el aumento de los PDF
produciende un TT prelongado con concentraciones normales o elevadas de fibrinégeno. La
inhibicion del sistema fibrinolitico puede estar en relacién con ta disminucién de la proteina C, la
disminucion de ta PC antigénica es proporcional al dafio hepético, también existe disminucién
moderada de la proteina S antigénica con activided de (e protefna § libre significativamente
reducida. Existe disminucion de ATIN asocidndose ésta Uttime g coagulacion intravascular
diseminada (CID)} y a enfermedad hepética mas avanzada, los niveles menores a lo esperado para
la severidad de la falla hepatica sugieren gue un aumento en su consumo contribuye a la
deficiencia. La disminucién de los factores Xii, XI, X, precalicraina, CAMP al parecer no tienen
relevancia clinica. El factor VIIi:C y el factor de von Willebrand (FvW) se encuentran elevados y el

wtimo pueds ser cualitativamente anormal (3,4,5,6,12,13,14).

La fibrindlisis patolégica en pacientes con enfermedad hepética ha sido reconocida desde
1914, cuandc Goodpasture describid lisis acelerada de sangre coagulads incubada tomads de
pacientes cirréticos. Ei tiempo de lisis de euglobulina acortado, signo de actividad fibrinolitica
incrementada, niveles elevados de PDF, activedores del plasminogeno, disminucion de tos niveles
de fibrindgeno, plasmindgeno y A2AP apoyan la presencia de fibrindlisis primaria. La fibrindlisis
acelerada se asocia a fendmenos hemorragicos que s la condicidn mas frecuente en pacientes
con hepatopatia crénica, en un estudio se compard historia de hemorragia de 46 pacientes
ciréticos con fibrinGlisis acelerada (tiempo ds lisis del coagulo completo < 2 horas) y 44 pacientes
cirrdticos con fibrindlisis normal (>4 horas) encontrando que los primeraes tenian mayor riesgo para
hemorragias en tajidos blandos después de trauma y mostraban una tendencia incrementada para
hemarragia intracraneana usualments fatal, su patogenia es mulitifactonal y depende de la
activacion directa 0 indirecta del plasmindgeno, aciaramiento hepético inadecuado dsg {as
activedores del plasminogeno, disminucién ylo disfuncidn de los inhibidores del t-PA baja
actividad del PA), niveles disminuidos de la AZAP. El aumento de la plasmina produce protedlisis

de los factores V,\VIILIX, XI, con TP, TTP prolongados, disminucidn del plasmindgeno, lisis de

10



suglobulinas acortada, hipofibrinogenemia, incremento de PDF y de activadores dsl plasmindgeno,
se ha encontrado que el -PA estd marcadamente aumentado en pacientes con cirrosis y
fibrindlisis incrementada (<2 horas), moderada (2-4 horas} ¢ normal (>4 horas), en contraste existe
una cormrelacion sipnificativa entre 1a adtividad fitrinolitica global y la actividad de t-PA e igualmente
una correlacion  significativa entre 1a aclividad fibrinolitica y la inhibicidn de! t-PA disminuida, 1a
actividad media de AZAP es significativamente mds baja en pacientes con fibrindlisis acelerada o
moderada en comparacion con aquefios que tisnan fibrindlisis normal, la patogénesis de la
fibrindlisis acelerada an pacientes con cirrosis hepdtica parece depender criticamente de la
capacidad de los Inhibidores plasmaticos para inhibir & t+PA circulante incrementado

(3.4,5,6,15,16)

La CID s origina a! activarse la coagutacion debido a sustancias procoagulantes originadas de
la destruccion de hepatocitos travendo como consecusncia &l consumo de plaquetas, fibrindgeno y
ptasmindgeno. La calda subita de los nivelss del factor ViiC es un indicador del incremento del
consumo de los factores y apoya el diagndstico de CID. La pérdida de la funcidn del sistemna
reticlloendotelial hepdtico puede predisponer a la perpetuacion de la CID. La presencia de niveles
elevades de fibrinopéptide A, de complejos de fibrinbgens de alto peso molecular sugieren un
incremanto de 1a aclivacion del sistema de coagulacidn, el catabolismo incrementado del
fibrindgeno , su correccién con heparina o con la infugién de ATIN, niveles elevados de dimero D
(DD} y del complejo trombina antitrombina {TAT)indican claramente gque los ciméticos Henen
incramentados tanto la formacidén de plasmina como la generacidn de trombina y sugieren
coagulacion intravascular de bajo grado, la activacidn de ambos sistemas de fibrindlisis y
coagulacion no necesariamente crean un desequilibrio, cambios adicionales en el sistema como
infeccidn o intervencién quirirgica pueden llevar a8 descompensar el estado ds CID. Existe
evidencia de CID en cirrosis hepética severa cuando 10s niveles de ATIII son menores a 0,30 Uimi
debido a que con niveles bajos de ATIIH 2 trombina escapa a su inactivacion y puede actuar sobre

el fibrindgeno levando a la formacion de fibrina insoiuble y CID de bajo grade (3,4,5,6,17,18,19).

1



En el dafic hepatoceluiar leve no hay cambios en la hernostasia, existe discrata profongacion
del TP, los factores vitamina K dependientes discretamente disminuidos, la disminucién < al 10%
del factor Vil estd relacionado con pronoOstico desfavorable. En ¢l grado moderade existe
disminucion de log factores vitamina K dependientes, F 1X normal o discretamente disminuido,
fibrindlisis aumentada y lisis de euglobulinas acortada, en el dafio hepatocetular grave todos los
tactores de la coagulacién estén disminuidos, existe disfibrinogenemia, fibrindlisis aumentada y CID
(3).

De acuerdo con los grupos A, B v C de la CCT, la cuenta de plaquetas, antitrombina,
plasmindgeno disminuyen progresivamente g incrementan progresivamente ios POF, DD, liempo
de sangrado, TP, T1Pa, factor VHli, t-PA, 1a severidad de la cirrosis se comelaciona con cambios
hemastaticos, parece ser que al TTPa es mejor que el TS o el TT para demostrar la severidad del

dafo hepatico v los cambios temostaticos en la cirrosis{20).

La clasfficacién de Child-Turcotte (CCT} ha sido usada por muchos afios como un instrumento
clinico prondstico para pacientes cinmdticos, incluye las siguientes caracteristicas clinicas: ascitis
(ausents, ligera, a tensién), encefalopatia (ausente, grados |-, grados il y IV) y los siguientes
parémeirgs de laboratorio: bilimubinas 1otales (<2 mg/dl, 2-3 mgfd|, >3mg/d!), alblimina sérica (>3.5
gr.idl, 3.0-3.5gr/dl y <de 3.0 gr/dl} y TP (< de 4, de 46 y >de & segundos por arriba del control),
sus ventajas son numerosas: las variables que definen la clasificacién no requieren para su
medicién de tecnofogla invasiva o sofisticada, el costo para obtensr informacion es minime, permite
una comparacian facil entre poblaciones de pacientes estudiados. La modificacion de Pugh parece
sor usada mas comunmente en estudios comtrolados, éste score puede usarse en diferentes
formas, como una escala ordinal (Grados A, B y C), como una escala continua {score de Sa 15) 9
como un modeio multivariado con vanables indicadores y continuas, {a modificacidn de Pugh de la
CCT es dinicamente muy Gtil para predecir quisnes morirdn de cirfosis y quieres no lo harén
dentro del primer afc de seguimierto. E! estudio realizado por infante y col. en 177 pacientes para
validar la escala de Child-Pugh resulta interesante ya que compara los factores considerados

como prondstico para sobrevida, en el cuadro 1 se agrupan log 177 pacientes £on Girrosis hepdtica



que fuercn distribuides en clases A B y C de acuerdo a la dasificacidn de Child que incluye
alteraciones clinicas como ascitis y encefalopatia y parametros de laboratorio como atbumina
sérica, bilirrubina sérica y tiempo de protrombina. Modificacion de Pugh (Child-Pugh). A cada
variable se le dié el valor de 1, 2 o 3 respectivamente al incrementarse la anormalidad y se sumo &l
valor de las 5 variables para cada paciente asignandose asi la escala de Pugh: 56:clase A, 7-9:
clase B y 10 a 15: clase C que se muestra en la tabla 2 y en la cual se observa una mortalidad de
55% en C que es superior en B y A (0 y 20.3% respectivaments), desde el punto de vista
estadistico no todas las variables que componen éste score son predictores independientes de

mortalidad y juntas alcanzan una sensibilidad para mortalidad de 78% y especificidad de 83%(21).

Cuadro 1. CCT y su distribucidn en 177 pacientes con cimosis (modificacién de Pugh)(No. y %) (21)

Variables A1) B(2} € (3
Ascitis Ausente, 87 Leve a moderada, 58 A tensién, 32
(49%) (33%) (18%)
Encefalopatia 0, 140 (79%) 1«11, 29 {16%)} -1V, B {5%)
Alblmina sérica (g/dl) »3.5, 45 (25%) 3.0-3.5, 53 (35%) <3.0, 79 (45%)
Bilirrubina sérica mg/dl) <2.0, 94 (53%) 2.0-3.0, 38 (22%) >3.0, 45 {25%)
Tiempo de Protrombina <4 154(87%) 4060 20(11%) | >60.3(2%) |
{segundos amiba del control)




Cuadro 2: Supervivientes de acuerdo al score de Pugh (%) (21).

Score Pugh Muertos Vivas ] Total l
|
58 0(0%) 56(100%) 59
79 14{20,3) 55(79.7) 69
1
10-15 27(55.1) 22(44.9) 49 J
Total 41 136 177 J

Se considera que a mayor grado en la escala de Child-Pugh existe mayor grado de
afectacion hepatica y que las manifestaciones clinicas y de laboratono son un refleio del dafo en
las funciones del higado. Por otro lade el higade participa en la sintesis y degradacion de la mayor
parte de los faciores de ia coagufacion, de fa fibrinofisis y de sus inhibidores, por ¢ fanto

desempefa un papel esencial en mantener la homeostasis de ia hemostasis.

En el seguimiento a 2 afos de 185 pacientes con cirrosis hepatica, los pacientes gue no
sobrevivieron tuvieron valores significativamente mas altos de bilirubinas y DD, valores mas bajos
de albumina, actividad de protrombina , fibrindgeno, precalicreina |, factor Vil y un TTP activado
mas prolongado que los sobrevivientas. Todas éstas variables y la clasificacion de Child-Pugh
estuvieron asociadas significativamente con la sobrevida en &l andlisis univariado, sl andlisis
multivariado demostré que solo Ia precalicreing y el factor VIl fueron predictores independientes de
sobrevida, 93% de pacientes con precalicreina <34% murieron dentro de los 32 meses de
seguimiento, mientras que 93% de los pacientes con factor VI<34% murieron dentro de los 10
meses de seguimiento, esto sugiere que el factor VI es un predictor tempranc de sobrevida y
puede ser (Yl para identificar pacientes cimdticos que pueden ser candidatos para transplante

hepatico (22).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los pacientes con cirrosis hepdtica presentan diferentes grados de afectacion dlinicas v de
laboratorio de acuerdo a la clasificacion de Child-Pugh, como ya se menciond algunos autores han
encontrado una relacién directa entre ésta ascala y la sobrevida, sin embarga se ha intentado
identificar indicadores prondsticos relacionados con otros factores relacionados con la coagulacion,
existen pocos estudios gue demuestren alteraciones en otros parametros de la hemostasia, uno de
dstos estudios propone que (08 niveles de actividad del factor VIl son de valor prondstico
significativo. Si bien se sabe que la hemostasia tiene una estrecha relacién con fa funcién hepética,
resulta interesante ver el comportamiento de los factores procoaguiantes y anticoagulantes en
pacientes con diferentes estadios de Child ~Pugh y por otro lade buscar alguna relacion entre los
factores clinicos, paraclinicos, la clase de Child- Pugh vy los niveles de actividad de! factor VIi, lo
anterior resulta interesante porque habra situaciones en que no sea posible medir los niveles de
actividad del factor VIl y se cuente Unicamente con ia valoracién ¢linica y estudios basicos de
laboratorio

Tiene importancia identificar las variabies prondsticas mds significativas porgue nos
pemmitir identificar pacientes candidatos a un tratamiento curativo oportunc cuando sea e caso y
para iniciar ratamiento preventivo y oporiune de las complicaciones en éste grupo de pacientes de

mas alte riesgo. Asi nos planteamos los siguientss problemas:

1.- ¢ Existe alguna diferencia entre las riveles de actividad def factor Vil de la coaguiacion y las

diferentes clases de Child-Pugh?

2.- ¢ Exita alguna relacidn entre fos niveles de actividad def factor Vil y TP?

3.- ;Existen diferencias entre pacientes cirrdticos de los 3 estadios de Child en e que respecta a

los parametros de hemostasia?



HIPOTESIS

1.- Si existen diferencias entre los niveles de actividad del factor VI! con respectc a los diferentes

estadios de Child-Pugh.

2.- Si existen diferencias éntre los niveles de actividad del factor Vil y TP.

3.- Los pacientes con cirresis hepatica presentan diferencias en los parametros de hemostasia

entre cada estadio de Child-Pugh.



OBJETIVOS

1.- Determinar si los niveles de actividad del factor VIl son diferentes en ios 3 estadios de Chiid-

Pugh.

2.- Determinar si el TP tiene alguna relacidn con los nivelas de actividad det factor Vil



MATERIAL, PACIENTES Y METODOS

1.- DISENO DEL ESTUDIO: fransversal, comparativo,

2.- UNIVERSO DE TRABAJQ: Se estudiaron pacientes con diagnastico clinico de cirosis hepatica
internados en e servicio de Gastroenterologia del hospital de Especialidades CMN SXXI del

primerg de julio de 1998 al 31de diciembre de 1999.

3.- DESCRIPCION DE LAS VARIABLES:

VARIABLES DEPENDIENTES: factor VII

VARIABLES INDEPENDIENTES: Clase de Chid-Pugh, ascitis, encefalopatia, estigmas de
insuficiencia hepatica, hepatomegalia, esplenomeagalia, hemaglobina, cuenta de feucogites, cuenta
de plaguetas, liempo de protrombing, tiempo parcial de tromboplastina activado, fibrindgeno,
albumina, bilirrubina ictal.

DESCRIPCION OPERATIVA DE LAS VARIABLES:

DEMOGRAFICAS:

SEXO: De acuerdo a fenotipo, escala de medicidn nominal, masculino o femenino.

EDAD: anos cumplidos, medicién cuantitativa continua.



CARAGTERISTICAS DE LA ENFERMEDAD:

CLASIFICACION DE CHILD-TURCOTTE CON MODIFICACION DE PUGH (CHILD-
PUGH): Es una escala ampliamente usada considerada coma un buen métedo para establecer el
grado de falla hepatica y la probabilidad de sobrevida, utiliza la ascitis v 1a encefalopatia come
parametros clinicas y el nivel de athimina sérica, bilimubina sérica total y el tiempo de protrombina
como parametros de {aboratorio, @ cada uno de éstos le asigna el valor 1,2 y 3 al incrementarse
progresivamente sus parameiros, sumandose al final el valor de todos vy agrupandolos en:

A 56 B: 7-9, C: 10-15. Escala ordinal A, By C.

ASCITIS: Acumulacion de un exceso de liquido en el inferior de la cavidad peritoneal,

escala da medicién: nominal dicotémica: presente o ausente.

ENCEFALOPATIA. Es un complejc sindrome neuropsiquiatrico  caracterizado por
alteraciones de la conciencia y de la conducta, trastomos de ta personaiidad, signos neuroidgicos
fluctuantes, asterixis, y alteraciones electroencefalogréficas caracteristicas, escala de medicién:

nominal dicotémica, presente o ausente.

ESPLENOMEGALIA; Auments en el tamafic normal del bazo, considerdndose normal
cuando a la exploracidn fisica no pueda palparse en su el hipocondrio izquierdo ¢ cuando por
uftrasonido abdominal sus dimensiones se encuentren en el rango normal. Escala de medicidn:

dicotomica, presente o ausente.

HEPATOMEGALIA. Aumento en el tamano normal del higade, considerandose normal
palparlo en la exploracion fisica en el reborde costal derecho o cuando par ultrasonido abdominal
sus dimensiones se encueniren dentro del rango normal. Escala de medicion: dicotdmica, presents

0 ausente,
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ESTIGMAS DE INSUFICIENCIA HEPATICA: Incluye las manifestaciones clinicas fisicas
como son ictericia, eritema palmar, angiomas en arafia, tumefaccion de las glandulas pardtidas y
lagrimales, acropaquias, esplenomegalia, hipotrofia muscular, ascitis con o sin edema periférico,
los hombres pueden mostrar una disminucién del vello corporal, ginecomastia y atrofia muscular,
en las mujeres pueden detectarse ocasionalmente signos de virlizacion o irregularidades
menstruales. Escala de medicidn: Nominal dicotbémica, presente 0 ausenle, se considera la

presancia de 3 signos para considerario presente.

PARAMETROS DE LABORATORIO:

TIEMPO DE PROTROMBINA. Es el fiempo en segundos que tarda un plasma
anticoagulado in vitro {citratado) en coagular después de agregar la tromboplastina completa y
calcio en condiciones Optimas de temperatura, pH y fuerza idnica. Escala de medicidn cuantitativa

conlinua en segundos.

TIEMPQ PARCIAL DE TROMBOPLASTINA ACTIVADA: Es el tiempo en segundos que
tarda un plasma citratado en coagular después de agregarle la fraccidén lipidica de la
tromboplastina mas calcio mas un activador en condiciones optimas de temperatura, pH y fuerza

iénica. Escala de medicién cuantitativa continua en segundos.

TIEMPO DE TROMBINA: tiempo en segundos que tarda un plasma citratado en coagular
al agregarle trombina en condiciones éplimas de femperatura, pH y fuerza idnica. Escala de

medicidn cuantitativa continua en segundos.
FIBRINGGENQ: La cuantificacidn del fibrindgeno por téenica de Clauss permite evaluar la

cantidad y funcién del fibrinbgeno plasmatico en concentraciones bajas. Escala de medicién :

cuantitativa continua en miligramos por decilitro.
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FACTOR VIi: Es una glicoproteina vitamino K tepediente, sintetizada por 8f higado, su
papel dentro de la coagulacidn es la de activar al factor IX y éste en presencia de calcio,
fosfolipidos y del factor VHI-C como cofactor convertir el factor X en Xa, os valores esperados son

de 70% a 130% de actividad. Diagnostica Stago, escala de medicion: cuantitativa.

HEMOGLOBINA: cantidad de hemoglobina por decilitro de sangre. Escala de medicidn

cuantitativa continua en gramos/ decilitro.

CUENTA DE LEUCQOCITOS: Numero de leucocitos por microlitro de sangre total. Escala

de medicién cuantitativa continua.

CUENTA DE PLAQUETAS: Nimero de plaquetas por microlitro de sangre total. Escala de

meadicién: cuantitiative cortinua.

4.- SELECCION DE LA MUESTRA:

a) TAMANO DE LA MUESTRA:
Se realizé un estudio piloto de 37 pacientes en los que $e calculd la vananza de acuerdo a los
estadios de Child-Pugh y se tomo fa diferencia menor para ef cdlculo del tamafto de la muestra en

epistat siendo de 170 pacientes.
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b) CRITERIOS DE SELECCION:

CRITERIOS DE INCLUSION:
+ Pacientes de cualquier sexo.
s Pacientes mayores de 18 afios edad.

« Pacientes con diagndstico de cirrosis.

Cirrosis: L.a cirrosis es una entidad definida desde el punto de vista anatomopatéidgico que se
acompafia de un conjunto de manifestaciones clinicas caracter(sticas. Las peculiaridades
anatomopatologicas bésicas reflejan una alteracion crdnica e irreversible del parénguima hepético
y consisten en fibrosis extensa, asociada a la formacion de nédulos de regeneracion. En ausencia
de diagnostico histopatologico se considerara éste en base a pardmetros clinicos (antecedente de
alcoholismo, ascitis, encefalopatia, estigmas de insuficiencia hepatica, esplenomegalia,
hepatomegalia), de laboratorio, (hipoatbuminemia, bilirubina sérica total elevada, tiempo de
protrombina prolongado, marcadores virales positivos para virus de hepatitis B y/o C) y de
gabinete, ultrasonido abdominal, endoscopla (esplencmegalia, hepatomegalia, ascitis, hipertensidn
portal) valorados en conjunto por un médico experto en el drea. Este proceso patolbgico puede ser
considerado como 1a via final coman de muchos tipos de lesidn cronica del higado y se tomara en

cuenta cualquier sticlogia.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes que no acepten entrar aj estudio.

« Pacientes con cuadro infeccioso.

» Pacientes con figbre.

+ Pacientes con hemorragia activa.

=« Pacientes que tengan antecedente de ingesta de medicamentos que afecten las pruebas de
funcionamiento hepatico o de la hemostasis.

« Pacientss que hayan recibido transfusién de pfasma en fos uftimos 5 dias
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5.- PROCEDIMIENTOS:

Los pacientes con diagnostico de cirrosis hepética fusron sometidos & un interrogatorio y
examen flsico completo para determinar la presencia o ausencia de cardiopatia, antecedente de
alcoholismo, infeccion por virus de hepatitis, esplenomegalia, hepatomegalia, ascitis, estigmas de
insuficiencia hepatica, encefalopatia, se les realizaran examenes de laboratorio que comprenden:
ALT, AST, Fosfatasa alcaling, proteinas totales, albumina, globulinas, relacion albumina/globulinas,
bilirubina total, bilimubina directa, bilirubina indirecta, hemoglobina, hematderito, leucocitos,
neutréfilos, bandas, plaquetas, tiempo de protrombing, tiempo parcial de tromboplasting activado,
tiempo de trombina, fibrindgeno, plasminégene, antitrombina i), productos de degradacién de
fibrinaffibrinégenc, dimero D, lisis de euglobulinas, Factor VI todos éstos datos se captaran en una
hoja especial de recoleccion de datos. Fueron clasificados en base al cuadro clinico y a los
estudios de laboratorio de acuerde a la clasificacion de Child-Pugh y se midieron las variables

descritas.

6.- ANALISIS ESTADISTICO:

La estadistica descriptiva se hizo con mediana y cuartites, la estadistica inferencial se hizo con

ANOVA de un factor con el programa estadistico de SPSS version 7.5.
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CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio fue puramente ohservacional, las muestras de sangre se tormaron en una sola ocasién y
fueron aproximadamente 20, mililitros. No se realizd intervencion alguna por lo tanio el riesgo fue
minimeo.

No obstante se solictd la autorizacidén por escrito de los pacientes para ser incluidos en el

protocolo.
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RESULTADOS:

La presente informacidn coresponde a un estudio piloto realizado del primerc de iwlio de
1998 al 31 de diciembre de 1999 donde se estudiaron un total de 37 pacientes con diagndstico de
cirrosis, hospitalizados en e servicio de Gastroenterologia del hospital de Especialidades del CMN
SXXI que cumplian los criterios de inclusidn y exclusion del presente estudio. 19 correspondieron
al sexo masculino y 18 al femenino, tuvieron una edad media de 60.8 afios con una desviacion
estandar (DE) de 12.03 afios, en 15/37 (40.5%) casos la eticlogia fue viral, 11/37 (29.7%)
alcohdlica y 11/37 {29.7%) criptogénica, de acuerdo al cuadro clinico v estudios de laboratorio se
clasificaron usando la clasificacién de Child-turcotte con medificacidén de Pugh (Child-Pugh) en
clase A 15 pacientes {(A), B: 15 pacientes (B) y C: 7 pacientes {C). Se tom& como control a un
grupa de 16 personas sanas ($), con una edad media de 30.5 afos con desviacion estandar (DE)

de 5.3 aftos, 15 de sexo masculino y 1 de sexo femenino {Tabia 1}.

En ta tabla 2 se muesiran los datos clinicos de los pacientes clasificados de acuerdo a la
clasificacién de Child. En la clase A tuvieron una menor frecuencia de ascitis y encefatopatia con
mayor frecuencia de hepatomegalia, por el contrario, los pacientes de la clase C tuvieron mayor
frecuencia de ascilis, encefslopatia, esplenomegalia y ninguno presentc hepatomegalia, la
presencia de estigmas hepaticos estuvo presents en ei 100 % de los casos sin importer la clase a
la que pertenecieran, esto corrobora que los pacientes fusron clasificados adecuadamente y como
se ha descrito la hepatomegalia s¢ presenta m4as frecuentemente en las etapas inciales de la

cHTOSIS.
En la tabla 3 se encuentran resumidos la media, mediana, cuartit 25 y 75 de los pardmetros

de laboraiorio analizados y en |a tabla 4 se sefialan las diferencias en los valores de P de estos

parametros entre cads uno de 1os grupos.
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Al comparar el grupo S contra todos los pacientes cirrdticos (A B,C) observamos que solo
el TTP y el fibrindgeno no tuvieron diferencias estadisticas significativas con ninguno de los
grupos, el resto de pardmetros analizados que incluyé cifra de hemoglobina, leucocitos,
plaquetas, albGmina, factor VIl disminuyeron sus valores en forma progresiva de acuerdo al grado
da afectacion hepatica determinada con la clasificacidon de Child-Pugh, asi mismo log valores de la
bitirmubina total, el TP y TT incrementaron progresivamenta de acuerdo al grado de dafio hepético.
La diferencia estadistica fue significativa en todos estos parametros al comparer el grupo S contra
el By el C vy sclo |a cifra de hemoglobina, 1a cuenta de leucocitos, de plaquetas v el TT tuvieron

diferencias significativas al comparar ef grupo Scon of A By C.

Solo tres paramstros mostraron diferencia estadistica significativa cuando se compararen
fas 3 clases de Child-Pugh entre si, que son: la cifra de albimina sérica, el TP y los niveles de
actividad del factor VI, siendo la albimina la que tuvo ura mayor diferencia para cada una de las

comparaciones (AvsByC, BvsC, SvsA ByC).

En la gréfica 1 se observa que en la clase C de Child-Pugh los miveles de actividad del
factor VIl son menores camparados con (os otras clases de Child-Pugh y sujetos sanos.

En ta gréfica 2 observamos que la prolongacion del TP es mayor en la clase Chiid-Pugh C
que en B, A y sujstos sanos.

En la grafica 3 se observa una comelacion directa del TP con respecto a los niveles de

actividad dei factor Vil.
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DISCUSION

Nuestros resultados indican que la cirrosis viral @s mas frecuente en |z poblacion estudiada
correspondiendo a un tercer nivel de atencion, a diferencia de algunos informes en los que han
encontrado mas cirrosis por alcoholismo (1); sin embarge, es importante considerar que muchos de
tos pacientes con cirrosis alcohdlica y criptogénica presentan serologia positiva para hepatitis C,
de tal forma que esto pudiera explicar el porqué nuestros resultados muestran mayor frecuencia de
cirrosis viral (1).

La frecuencia por género fue similar en ambos sexos, anteriormente se consideraba que la
cirosis afectaba en mayor proporcion & los hombres, sin embargo, en la actualidad es posible que
el riesgo sea semejants para ambos sexos dado el cambio de etiologia comentado previamente y

cambios en los factores culturales.

Desaforiunadamenie no se contd con controles sanos en edad similar 2 log cirrdticos
debido a que se fomd de un grupo de donadores cuya frecuancia de edad es menor a los sujetos
estudiados.

Los parametros clinicos y de laboratoric de los pacientes, de acuerdo al grado de dafo
hepatico secundario a cirrosis, son similares a lo informado por otros autores(2,3,20,22),

Aunque se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas entre TP, niveles de
actividad del factor VIl y Child el intervalo de confianza y las DE fueron amplias lo cual indica que

as nacesaric incrementar el tamafo de muestra.

Por otra parte, los niveles de actividad del factor Vil de los grupos S, A ¥ B se encuentran
¢entro del rango normal {70-130%) y solo 1os valores del grupo C estan por debajo de éste rango
cor una media de 68.71, DE + 24 .88, mediana de 69, Q1 39y Q3 de 94, lo cual perece indicar que

los niveles de dicho factor se ven realmente afectados en los pacientes con estadios avanzados de
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cirosis. Ninguno de los pacientes estudiados tuvo un valor menor al 34%, cifra que ha sido
considerada como factor prondstico.

Se observa una correlacion directa entre la disminucion de los niveles de actividad del
factor VIl la prolongacién del TP y las clases de Child-Pugh es posible que con una comecta
valoracion clinica de acuerdo a los criterios de Child se pueda predecir de manera indirecta 10
niveles de actividad del FVIl, asi como con la realizacidon de el tiempo de protrombina, en los casos
en los que no se cuenta con medios para realizar la cuartificacion de factores. Considerando
nuestros resultados, los niveles de FVII estén directamente relacionados con ef Child asi comg es

de suponerse con el tiempo de protrombina.

Aunque nuestra muestra para este estudio piloto es pequeiia pudo demostrar diferencias
entre los grupos estudiados, Es necesario confar con un tamafio de muestra adecuado para
corroborar los datos obtenides y probablemente se encuentren mayores diferencias en los

pardmetros utilizados, ya que como vemos solo 7 pacientes fueron agrupados en a clase C de

Child-Pugh.
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1.

CONCLUSIONES

Existen diferentes niveles de actividad del factor V!l para cada clase de Child-Pugh que

disminuyen en forma progresiva en relacidon con el dafio hepatico.

La prolongacion del TP tiene una relacién directa con la disminwcidn de los niveles de

actividad del factor VIl vy estos a su vez con los astadios de Child.

El TP fue el Unico de los pardmetros de la hemostasia habituaimente estudiados que mostrd

difsrencias estadisticas significativas entre les grupos S vs Child-Pugh A,B,C y Child-Pugh A vs
ByC.
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE 37 PACIENTES CON CIRROSIS

HEPATICA Y 16 CONTROLES SANOS. CMN SXXI HE

CARACTERISTICAS CIRROTICOS: SANOS: 16
MEDIA Y DE 80.8 ¢ :lz?ga ANOS 30.51 53 ANOS
EDAD MEDIANA 62 29 j
T an 525 26.25
Q3 68.5 32.75
MASCULIND 19 15 j
SEXO FEMENINO 18 1
VIRAL 15 -
ETIOLOGIA [ ALCOHGLICA i :
CRIPTOGENICA 11 -
A 15 - —
CHILD-PUGH B 15 -
¢ 7 -

DE: Desviacitn Estandar.

Q1:Cuartil 25
Q3:Cuartil 75
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TABLA 2: DIFERENCIAS POR LA CLASIFICACION DE CHILD-PUGH EN LLOS PARAMETROS

CLINICOS PRESENTES EN 37 PACIENTES CON CIRROSIS. CMN SXXI HE

PARAMETRO CHILD-PUGH CHILD-PUGH CHILD-PUGH

A B c
ASCITS 71% 57 1% 85.7%
ENCEFALOPATIA 7.1% 50% 57 1%

A T
ESPLENOMEGALIA 2% 64% 100%
HEPATOMEGALIA 7.1% o} 0
'_,‘

EIH 100% 100% 100%

ElH: Estigmas de insuficisncia hepatica.
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TABLA 3: DIFERENCIAS POR LA CLASIFICACION DE CHILD-PUGH EN LOS
PARAMETROS DE LABORATORIO EN 37 PACIENTES CON CIRROSIS Y 16
CONTROLES SANOS, CMN SXX! HE IMSS.

PARAMETROC CHILD- MEDIA Y DE MEDIANA a1 l Q3
PUGH

A 13.12¢2.22 13.90 1180 14,680
Hemoglobina B 12.783 51 1280 1010 1530
gr./dl € 10.53+2.00 98 9.40 12.80

S 159210.829 16 1592 16.17

A 4.10021,136 4,000 3,400 5,300
Leucocitos/ul B 4867%1,416 4,800 3,800 5,900

I 425741762 3,600 2500 5,500

S 6.40041,351 6,400 5,350 7.235

A 92,933149,122 81.000 61,000 106,000
Plaquetas/y! B 91,133161,271 72,000 44,000 130,000 |

| T 54714122418 47,000 38,000 B0.000 .

[ 225.250144 424 218,500 193,750 251,500

A 4.0820.45 a1 39 43
Albomina gr./dl. B 3.42£0.827 3.80 23 40

c 2.35+0,346 25 20 27

s 4.4210.28 45 4722 46

A 1.03t0.4 1.0 08 14
Bifirubinas B 1.630.95 1.2 1.0 1.9
Totales mg/dl. Cc 20410774 19 15 2.9

S 0.7540.31 08 0.42 0.87

F A 1421,19 14 13 15

Tiempo i B 15.93:4.35 15 14 18
Protrombina C 17.42+3 .1 17 15 20
L{segundc’S) s 13.3141.01 13 12.25 14

DE: Desviacion estandar.
Q1: Cuartil 25

Q3 Cuartil 75

S: SANOS
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TABLA 3: DIFERENCIAS POR LA CLASIFICACION DE CHILD-PUGH EN LOS
PARAMETROS DE LABORATORIO EN 37 PACIENTES CON CIRROSIS Y 16
CONTROLES SANOS, CMN SXXI HE IMSS.
Continuacion.. . ..

| A 34.6045.27 35 35 39 —]
B 33,2615 09 3z 32 a8
TTP (segundos) C 38.7119.82 36 36 50
) 34 37+4.36 33 33 36.75
A 23.613.88 23 19 26
B 22 2613.28 22 20 25
1T (segundos) C 26.045 27 22 31
] 187541 18.50 18 20
A 288.13178.74 272 218 327
Fibrinégeno B 317.531109.35 302 238 a2
mg/dl c 208.14+102.75 221 125 252
s 291 18241 1 2995 250 323
A 106.40+32.68 100 79 131
] 76.66122.65 70 62 94
Factor Vi {%) C 68.71124.88 69 39 94
S 116.93:20 93 1186 112.5 1345

DE: Desviacién estandar.
Q1 Cuartil 25,

Q3 Cuartil 75.

S: SANOS
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TABLA 4: DIFERENCIAS POR LA CLASIFICACION DE CHILD-PUGH EN LOS

PARAMETROS DE LABORATORIQ EN 37 PACIENTES CON CIRROSIS Y 16

CONTROLES SANOS, CMN SxXI HE IMSS,

Ector VI (%)

VALORDEP
PARAMETRD AvsB AvsC BvsC Svs A l SvsB SvsC
Hemoglobina NS 030 NS .001 .0001 .0001
grid}
| Leucocitos / ul NS NS NS 001 016 006
Plaquetas /ul NS NS NS .0001 .0001 .0001
Albumina grJ/di .008 .0001 .0001 NS 0001 0001
BT mg/dI NS 006 NS NS .002 .0001
TP (segundos) 022 .01 NS NS 001 .0001
TTP {segundos) NS NS NS NS NS NS
TT (segundos) NS NS NS 001 022 ‘ .0001
Fibrinégeno mgid} NS NS 031 NS N3 NS
014 012 NS NS 0001 | 001

NS: No significativo.

A Clase A de Child-Pugh

B: Clase B de Child Pugh.

C: Clase C de Child-Pugh.

S: Sanos.
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Grifica 1. Correlacidn entre los niveles de actividad del factor Vil y Child.
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Grifica 2. Correlacidn entre el tiempo de pretrombina {TP) y Child-Pugh.
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RESUMEN
ANTECEDENTES: La cirrosis es una enfermedad crénica, difusa e irreversibie del higado, en las
etapas iniciales puede ser silente, asinfomética y en las etapas avanzadas cursar Con un cuadro
clinico florido con encefalopatia, ictericia, ascitis, esplenomegalia, estigmas de insuficiencia
hepdtica, edema, tendencia hemorragica, desmutricion, cursan con alteraciones en las pruebas de
funciocnamiento hepatico, transaminasemia, hipoalbuminemia, incremento de las bifirrubinas totales
y prolongacion de los tiempos de la coagulacion, &l prondstico de la enfermedad es grave y los
pacientes fallécen por diversas causas, una de la cuales es la hemorragia. En [os pacientes con
cirrosis encontramos alteraciones de la hemostasia primaria, de la hemostasia secundaria, dentro
de estas la disminucién en la sintesis y produccidn de factores de la coaguiacion vitamina K
dependientes considerandose el nivel de actividad det factor VIl (FVIl) de importancia prondstica y
se ha considerado el tiempo de protrombina come la prueba més sensible para detectar deficiencia
de éstos factores. Cursan también con fibrindlisis, CID y defectos vasculares. La clasificacion de
Child-Pugh agrupa a los pacientes de acuerdo a los diferentes grados de dafio hepdtico
considerando manifestaciones clinicas (ascitis, encefalopatia}) y de Iaboratorio (albumina,
bilirubinas, TP) y algunos autores han encontrado refacion directa con ésta escala y la sobrevida,
resulta interesante buscar alguna relacion entre los factores clinicos, paraclinicos, clase de Child-
Pugh v los niveles de actividad del FVII, debido a que habra situaciones en que no sea posible
medir la actividad del FVIl y se cuente dnicamente con la valoracion clinica y 108 estudios bdsicos
de laboratorio.
OBJETIVOS: Determinar si los niveles de actividad del FVil son diferentes en los 3 estadios de
Child-Pugh y si la profongacion del tismpo de protrombina tiene alguna relacién con los niveles de
actividad dal FViL
MATERIAL, METODOS Y PACIENTES: Este estudio se realizd en el hospital de Especialidades
del CMN XSS del 1° de julio de 1998 al 31 de diciembre de 1999, se estudid un grupo piloto de 37
pacientes con diagnostico histopatoldgico o clinico de cirrosis hepatica que cumplieron los criterios
de inclusién y exclusion, de acuerdo a valoracion clinica y por laboratorio fueren agrupados por
clases A, B y C de la clasificacion de Child-Pugh y ademéas de los parameros utilizados en ésta se
determind la presencia de estigmas de insuficiencia hepética, esplencmegalia, hepatomegalia,
hemoglobina, cuenta de leucocitos, cuenta de plaquetas, TTP, TT, fibrindgeno y niveles de
actividad def FVIl. Se contd con un grupo control de personas sanas(S).
RESULTADOS: De 37 pacientes 19 fueron hombres, 18 mujeres, edad media de 60.8 afos,
etiologia viral en 40.5%, alchdtica de 29.7% y criptogénica de 29.7%, 15 pacientes cormespendieron
alaclase A 15 alaclase By 7 ala clase C. £l grupo control estuvo formade por 16 personas
sanas, 15 hombres y 1 mujer con edad media de 30.5 arflos. Al comparar el grupo S contra todos
los pacientes cirrdticos (A.B.C) abservamos que solo el TTP y e! fibrindgeno no tuviercn
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diferencias estadisticas significativas con ninguno de los grupos, el resto de parametros
analizados que incluyd cifra de hemogliohina, leucocitos, plagustas, albiming, niveles de actividad
del FVIl disminuyeron sus valores en forma progresiva de acuerdo al grado de afectacién hepatica
determinada con |a clasificacion de Child-Pugh, asi mismo los valores de la bilirrubina total, el TP y
TT incrementaron progresivamente de acuerdo al grado de dafio hepético. La diferencia estadistica
fue significativa en todos estos pardmetros al comparar el grupo S contra el B y el C y solo Iz cifra
de hemoglobina, la cuerta de leucocitos, de plaquetas y el TT tuvieron diferencias significativas al
comparar el grupe S con e A, B y C. Solo tres parametros maostraron diferencia estadistica
significativa cuando se compararon tas 3 clases de Child-Pugh entre si, gque son: 1a cifra de
albumina sérica, el TP y niveles de actividad del FVil, siendo la albimina la que tuvo una mayor
diferencia para cada una de las comparacignes (Avs By C, BvsC, SvsA ByC).
CONCLUSIONES: Existen diferentes niveles de actividad del FVI para cada clase de Child-Pugh
que disminuyen en forma progresiva en relacién con el dafio hepatico. La prolongacion del TP tiene
una relacién directa con la disminucion de los niveles de actividad del factor VIl y estos a su vez
con 1os estadios de Child. EI TP fue el Unico de los parametros de la hemostasia habitualmente
estudiados que mostrd diferencias estadisticas significativas entre Jos grupos S vs Child-Pugh
A.B,C yclasa Child-PughAvs By C.
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