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RESUMEN

La ascitis es una de las complicaciones caracteristicas de la cirrosis hepatica
descompensada. La paracentesis es importante para diagnostico y orientacion
terapéutica. Se debe estimar gradiente albumina plasmatica/liquido ascitico, ya que
tiene sensibilidad del 97% para diagnosticar ascitis secundaria a hipertension portal. El
tratamiento inicial consiste en administrar dieta hiposddica y diuréticos. La combinacion
de 400 mg/dia de espironolactona y 160 mg/dia de furosemida, son las dosis maximas
aceptadas. La ascitis refractaria se presenta en el 10% de los pacientes con cirrosis
hepatica, y se define como la ausencia de respuesta a las medidas sefaladas o como
una ascitis rapidamente recurrente después de la paracentesis evacuadora. La ausencia
de respuesta a los diuréticos se identifica por la ausencia de pérdida de peso junto a la
inadecuada excrecion de sodio, o por la presencia de encefalopatia, insuficiencia renal o
hiperkalemia. En estos casos los pacientes se deben manejar con paracentesis periddicas,
para las cuales se recomienda la reposicion de albumina a 6 - 8 gramos por cada litro de
liquido ascitico extraido. Cuando el volumen supera los 5 litros se debe realizar recuento
de leucocitos con formula diferencial en el liquido ascitico, para descartar peritonitis
bacteriana espontanea. Las paracentesis periddicas no son recomendables en pacientes
que responden adecuadamente a los diuréticos, tampoco cuando existe incremento
en el riesgo de infecciones. La ascitis sefiala el inicio de una etapa mas agresiva de la
enfermedad vy el trasplante hepatico debe ser considerado de forma prioritaria, si no
existen contraindicaciones. Rev.cienc.biomed. 2014;5(2):361-368.
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SUMMARY

The ascites is one of the typical complications of the decompensated liver cirrhosis. The
paracentesis is important for the diagnosis and treatment. The serum-ascites albumin
gradient must be estimated because it has sensibility of 97% for the diagnosis of ascites
secondary to portal hypertension. The initial treatment consists in to provide sodium-
restricted diet and diuretics. The combination of 400 mg/day of spironolactone and
160 mg/day of furosemide are the maximum accepted doses. The refractory ascites is
presented in 10% of the patients with liver cirrhosis and it is defined as the lack of an
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answer to the indicated measures or as recurrent ascites after the paracentesis. The
lack of answer to the diuretics is identified by the absence of loss of weight together
with the inadequate excretion of sodium, or by the presence of brain diseases, renal
failure or hyperkalemia. In these cases, the patients must be treated with periodic
paracentesis, for which the albumin replacement from 6-8 gr per each 1 liter of ascitic
fluid extracted is recommended. When the volume exceeds the 5 liters, the leucocytes
count with differential in the ascitic fluid must be done to reject spontaneous bacterial
peritonitis. The periodic paracentesis are not recommended in patients who respond
adequately to diuretics neither when increase in the risk of infections exist. The ascites
indicates the beginning of a more aggressive period of the diseases and the liver
transplantation must be considered as important, if there are not contraindications.
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INTRODUCCION

El término ascitis deriva del griego: askos,
que significa bolsa o saco. Actualmente se
utiliza para describir la acumulacion patold-
gica de liquido en la cavidad peritoneal. A
pesar que en el 85% de los casos su apa-
ricion esta relacionada con cirrosis hepatica
(1), también puede observarse en otras en-
fermedades de tipo vascular, cardiaco, renal,
neoplasico, inflamatorio o endocrinoldgico.
La presente guia estd enfocada en el abor-
daje diagndstico y terapéutico de la ascitis
relacionada con cirrosis hepatica e hiperten-
sion portal.

OPCIONES PARA EL DIAGNOSTICO

La prueba mas costo-efectiva para el diagnds-
tico etioldgico de las ascitis es la paracente-
sis diagndstica (2). Se debe realizar de forma
rutinaria en todos los pacientes con ascitis de
reciente aparicion. Esta técnica ha demostra-
do ser segura, con escaso numero de com-
plicaciones (3). Aunque se pueden presentar
complicaciones serias como hemoperitoneo o
puncidn intestinal, el riesgo inferior a uno por
cada 1000 paracentesis, de tal manera que el
temor a la presentacion no debe retrasar la
realizacion del procedimiento (4).

En un estudio realizado en pacientes con y
sin cirrosis que analiz6 el riesgo hemorra-
gico en 1100 paracentesis evacuadoras (5),
no se observd ningun caso de sangrado vy
en ninguna se utilizé transfusion profilactica
de plasma o plaquetas, a pesar que el 50%
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tenia recuento plaquetario por debajo de
50.000 y el 75% tenia INR superior al 1.5.
Aunque no existe punto de corte a partir del
cual esté indicada correccién de coagulopa-
tia antes de la paracentesis, algunos autores
recomiendan realizarla cuando el INR o las
plaquetas se encuentren sobre 2.5 o inferior
a 100.000, respectivamente (6,7). Cuando
la puncion ha sido traumatica, se debe sus-
traer un polimorfonuclear (PMN) por cada
250 eritrocitos cuantificados.

Se deben realizar las determinaciones basi-
cas en liquido ascitico: recuento de leucoci-
tos con formula diferencial y cuantificacién
de proteinas incluida la albumina (7). Si se
sospecha infeccién asociada, por presencia
de fiebre, dolor abdominal, encefalopatia
hepatica, hemorragia por varices, hipoten-
sion, acidosis, hipotermia o insuficiencia re-
nal, se debe cultivar una muestra de liquido
ascitico, al menos, 10 cc en botellas de he-
mocultivos para aerobios y anaerobios.

Cuando el recuento de PMN en el liquido pe-
ritoneal es igual o superior a 250 se con-
sidera que el paciente presenta peritonitis
bacteriana espontanea (PBE) y se debe ini-
ciar antibioterapia dentro de las seis horas
posteriores al diagndstico. El resultado de
los cultivos permite reorientar el tratamien-
to cuando no existe respuesta al esquema
inicial. La determinacién de glucosa inferior
a 50 mg/dl y LDH superior al limite normal
de los valores plasmaticos, es util en el diag-
nostico diferencial de peritonitis bacteriana
primaria y secundaria (8).
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El liquido ascitico secundario a la hiperten-
sion portal suele ser de color ambar trans-
parente, con una concentracién de proteinas
inferior a 2.5 gr/L y contener entre 300-500
leucocitos/ml (1); sin embargo, hasta en el
30% de los casos se pueden encontrar nive-
les de proteinas totales superiores a los 3 gr/
dl (0.3 gr/dl - 6.0 gr/dl) y entre el 10 y 15%,
recuento de leucocitos superior a 500, sin
que exista alguna complicacion asociada en
el momento de la extraccidon de la muestra.

El gradiente albumina plasmatica/liquido as-
citico superior a 1.1 tiene precisién cercana
al 97%, para diagnosticar ascitis por hiper-
tension portal (1). Se calcula sustrayendo la
concentracion de albumina del liquido asciti-
co al de los niveles plasmaticos, su determi-
nacion implica estimar los niveles de albu-
mina en plasma y en el liquido ascitico, de
forma simultdnea. La precision diagnostica
no se altera por el uso de diuréticos, nimero
de paracentesis evacuadoras realizadas, ad-
ministracién de albamina, presencia de PBE
o la etiologia de la cirrosis (9), pero puede
disminuir en la ascitis quilosa o si las mues-
tras son extraidas durante episodios de hipo-
tension arterial.

Si el paciente recibe paracentesis evacuado-
ras de repeticidon y se ha determinado pre-

viamente el origen de la ascitis, es posible
gue solamente sea necesario la determina-

o it Gradiente Proteinas
oo albamina totales

>1,1 gr/dl

i
<500 >2,5 gr/dl

<1,1 gr/dl = <2,5 gr/dl

Liquido

ascitico

<2,5 gr/dl

cion del recuento de leucocitos y polimorfo-
nucleares después de cada procedimiento y
Unicamente extender el nUmero de exame-
nes si se sospecha al ingreso una peritonitis
bacteriana primaria, secundaria u otra com-
plicacion.

En aproximadamente un 15% de los pacien-
tes, la ascitis no esta relacionada con la hi-
pertensidn portal. En estos casos el recuento
de leucocitos, la determinacién de proteinas
totales y el gradiente de albumina, pueden
ser utiles en el diagndstico diferencial (Figu-
ra N°1).

La citologia del liquido ascitico es positi-
va cuando existe carcinomatosis peritoneal
(10). La sensibilidad es del 96.7% si se en-
vian tres muestras de diferentes paracente-
sis, inmediatamente después de la extrac-
cion. Los pacientes con carcinomatosis, ha-
bitualmente tienen antecedentes de cancer
gastrico, colon, mama o primario de pan-
creas.

OPCIONES TERAPEUTICAS

El tratamiento apropiado para los pacientes
con ascitis depende de la causa de la reten-
cion hidrica. Un gradiente de albumina supe-
rior a 1.1 hace el diagndstico de ascitis por
hipertensién portal y responde habitualmen-
te al tratamiento diurético y a la restriccién

Diagnéstico presuntivo

3 Cirrosis hepatica

= Ascitis cardiaca

> Ascitis nefroética

>500 =—> >250 PMN

> PBE/gradiente > 1,1

< 50% PMN

Gradiente < 1,1

> Carcinomatosis peritoneal
TBC con o sin HTP asociada

>1,1

Figura 1. Diagndstico diferencial de la ascitis




en la ingesta de sodio. La ascitis no asociada
a hipertension portal se maneja de acuerdo
a la entidad causante.

La restriccion de la ingesta de sal y los diu-
réticos son la piedra angular del tratamiento
de la ascitis secundaria a la cirrosis hepatica.
Se recomienda consumo maximo de 2000
mg/dia de cloruro sddico. Ingestas inferiores
suelen no ser bien toleradas e incrementan
la desnutricidon, frecuentemente encontrada
(2,7). La restriccion hidrica no es necesaria,
porque la reduccién del peso se consigue con
la restriccion de sodio y no de la ingesta de
agua (11,12).

El régimen diurético habitual consiste en una
dosis matutina de espironolactona y furose-
mida, empezando con 100 mg/dia y 40 mg/
dia, respectivamente (2,13). Esta combina-
cion reduce el riesgo de hiperkalemia y me-
jora la excrecién urinaria de sodio. La dosis
se puede incrementar a razén de 100 mg/dia
y 40 mg/dia cada tres a cinco dias hasta ob-
tener una respuesta satisfactoria. Lo maxi-
mo que se pueden utilizar son 400 mg/dia
de espironolactona y 160 mg/dia de furose-
mida. La amilorida se puede utilizar a 10-40
mg/dia, en sustitucion de la espironolactona
en casos de ginecomastia dolorosa (14).

La estrategia combinada de la restriccion
dietética de sal junto al uso de diuréticos ha
demostrado ser efectiva, alcanzando reduc-
cion de la ascitis hasta voliumenes acepta-
bles en aproximadamente el 90% de los pa-
cientes (15).

No existe limite para la pérdida de peso en
los pacientes que presentan edema periféri-
co. Cuando el edema ha desaparecido, una
disminucién de 0.5 kg/dia parece ser razo-
nable (16). Cuando se presenta hiponatre-
mia, sodio sérico menor a 110 meg/L, ence-
falopatia recurrente o creatinina superior a
2 mg/dl, los diuréticos se deben suspender
y considerar otras opciones de tratamiento.

En el paciente ambulatorio con ascitis en
tratamiento diurético, se debe monitorizar
el peso, la presion sanguinea, la aparicién
de sintomas ortostaticos, electrolitos, urea y
creatinina. Si la pérdida de peso es inadecua-
da, la determinacion del indice sodio/potasio
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urinario en una muestra aleatoria de orina
puede ser Util. Este indice se correlaciona de
forma estrecha con la excrecién urinaria de
sodio en 24 horas, y se considera que los
paciente con valores inferiores a 1, no pre-
sentan adecuada respuesta diurética (17) y
deben recibir dosis mayores, monitorizando
siempre la aparicion de posibles efectos se-
cundarios. En aquellos pacientes que no res-
pondan a estas medidas, se debe considerar
la posibilidad de violacién a la dieta hiposoé-
dica, especialmente si es adecuada la excre-
cion de sodio urinario. El desarrollo de asci-
tis en un paciente cirrético es signo de mal
pronostico. El trasplante hepatico se debe
considerar como una opcidn de tratamiento.

Algunos farmacos se deben evitar o usarse
con precauciones en los pacientes con asci-
tis. La Asociacion Europea para el Estudio del
Higado, desaconseja el uso de inhibidores de
la enzima convertidora de angiotensina (IE-
CAs) y de los betabloqueantes. De utilizarse
se debe monitorizar de forma estrecha la pre-
sion arterial y la funcion renal, ya que se pue-
de presentar insuficiencia renal aguda (18).

El uso de propanolol se ha asociado con dis-
minucién de la supervivencia en pacientes
con ascitis refractaria (19,20). Los AINEs
disminuyen la excrecion de sodio y pueden
producir insuficiencia renal (21). Solamente
los pacientes en riesgo de isquemia cardiaca
o evento cerebrovascular, deben tomar acido
acetil salicilico a dosis bajas.

En casos con ascitis a tensién, especial-
mente cuando produce dificultades para la
marcha, la ingesta o dificultad respiratoria,
la paracentesis evacuadora puede aliviar los
sintomas rapidamente. Un estudio prospec-
tivo demostré que se pueden extraer hasta 5
litros de liquido ascitico de forma segura sin
necesidad de reposicién de albimina (22).
Volumenes superiores se pueden extraer de
forma segura con la administracién de alba-
mina a razoén de 8 gramos por cada litro de
liquido ascitico retirado (23).

La ascitis refractaria se define como ausencia
de respuesta a la combinacién de dieta hipo-
sodica y diuréticos a altas dosis, o la ascitis
rapidamente recurrente después de paracen-
tesis evacuadora (24). El fallo terapéutico de
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los diuréticos puede manifestarse como la
ausencia de pérdida de peso junto con una
excrecion de sodio inadecuada o por la pre-
sencia de encefalopatia, insuficiencia renal o
hiperkalemia. Aproximadamente el 10% de
los pacientes con cirrosis y ascitis, son refrac-
tarios al tratamiento médico (25). En esos
casos se debe considerar el tratamiento de
segunda linea: paracentesis evacuadoras pe-
riddicas, trasplante hepatico o la derivacion
portosistémica intrahepatica (DPPI).

Las paracentesis evacuadoras de repeticion
han demostrado ser una opcidon segura y
efectiva en pacientes con ascitis refractaria,
con complicaciones similares a las que se
presentan durante la paracentesis diagnds-
tica (26). Las guias europeas recomiendan
la discontinuacion de los diuréticos cuando
la excrecion de sodio urinario es inferior a
30 mmol/dia (18). La frecuencia de las pa-
racentesis es indicador de la adherencia a
la dieta sin sal. Extracciones de mas de 10
litros en un intervalo de dos semanas, in-
dica incumplimiento de la dieta. Aunque la
necesidad de administracion de albdmina
durante el procedimiento para evitar la dis-
funcion circulatoria postparacentesis es con-
troversial, algunos estudios han encontrado
un incremento de la supervivencia en aque-
llos pacientes a los que se les administra ru-
tinariamente este expansor (27). En la ac-
tualidad se recomienda infundir 6-8 gramos
de albumina por cada litro de liquido ascitico
extraido, lo cual es equivalente a transfundir
1 vial de albumina, 50 cc al 20%, por cada
1.5 litros de liquido ascitico drenado.

Sin embargo, este tratamiento se debe limi-
tar al 10% de los pacientes que no respon-
den al tratamiento convencional. Las para-
centesis periédicas también producen hipo-
proteinemia, lo cual puede empeorar la des-
nutricion y predisponer a infecciones (28).
La mortalidad de los pacientes con ascitis
refractaria es del 21% en seis meses (29) y
una vez que es diagnosticada, los pacientes
deben ser considerados candidatos a tras-
plante hepatico. Las paracentesis evacua-
doras no se recomiendan en pacientes que
responden adecuadamente a los diuréticos.

La derivacién portosistémica percutanea in-
trahepatica (DPPI), es la colocacion de un

stent que conecta la vena porta con una vena
suprahepatica, con lo cual se disminuye la
presion portal y se reducen las complicacio-
nes de la hipertension portal: ascitis, hemo-
rragia por varices y sindrome hepatorenal. A
diferencia de las paracentesis que solamente
ocasionan un alivio sintomatico, la DPPI esta
dirigida a corregir los mecanismos fisiopato-
I6gicos que favorecen la formacidn de ascitis.
Algunos estudios han sefialado incremento
de la supervivencia en pacientes con ascitis
refractaria manejados con DPPI al comparar-
los con los que reciben paracentesis perio-
dicas (30). La colocacion de la DPPI puede
provocar disfuncion hepatica, incremento de
la circulacion hiperdindmica o empeoramien-
to de la encefalopatia, por lo que se debe re-
comendar con limitaciones en pacientes con
cirrosis avanzada o falla cardiaca.

La Tabla N°1 presenta una lista de recomen-
daciones generales que se deben tener en
cuenta en el manejo de los pacientes con as-
citis secundaria a cirrosis hepatica.

TABLA N° 1.
RECOMENDACIONES PARA EL MANEJO DEL
PACIENTE CON ASCITIS

Paracentesis diagnostica en pacientes
1 ambulatorios u hospitalizados que
desarrollen ascitis

Dado que las
hemorragicas durante paracentesis
son inusuales, no se recomienda
administracion profilactica de plasma
fresco, congelado o plaquetas antes del
procedimiento

complicaciones

El estudio inicial del liquido ascitico debe
incluir recuento celular con férmula
3 diferencial, proteinas totales y estimar el
gradiente albumina plasmatica/albumina
en liquido ascitico

Si se sospecha infeccidon asociada, se
deben tomar cultivos del liquido en
4 botellas de hemocultivos para aerobios
y anaerobios, antes de iniciar el uso de
antibioterapia.

Son recomendables citologia y cultivo
5 de micobacterias, segun las sospechas
clinicas.

La medicién de CA125 plasmatico, no
6 |es util en el diagnostico diferencial de la
ascitis

SIGUE
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VIENE
Se debe estimular abstencion de bebidas En paracentesis de gran volumen se
7 alcohdlicas, a los pacientes con ascitis recomienda la infusion de albumina a 6-8
y/o cirrosis hepatica de etiologia etilica. >0 |gramos por cada litro de liquido ascitico
El baclofeno puede ser Gtil para disminuir drenado; se ha observado una mejoria
g |¢ sindrome de abstinencia alcohdlica, en de la supervivencia en los pacientes que
pacientes con ascitis y/o cirrosis hepatica la reciben
alcohdlica. Los pacientes con ascitis refractaria
La primera medida terapéutica en 21 debe_n ser considerados como posibles
pacientes con cirrosis y ascitis, es la Cand@aFOS a trasplante de forma
9 restriccion en la ingesta de sodio (2000 pnormgna_, — -
mg/dia) y administrarse diuréticos, ya La derivacién port05|stem.|ca percutanea
sea espironolactona o furosemida 2o |(DPPI) debe ser considerada como
opcion de tratamiento en pacientes
La restriccion de ingesta hidrica no es adecuadamente seleccionados
1o |necesaria, a menos que los niveles de Se debe realizar paracentesis al
sodio pIasmético sean inferiores a 125 momento del ingreso, a los pacientes
mol/L 53 |Que ameritaron hospitalizacion.  El
. . . procedimiento se debe repetir si
Los vaptanos pueden mejorar el sodio . , .
. - - - desarrollan signos o sintomas sugestivos
sérico en pacientes con cirrosis y/o de infeccién
ascitis, sin embargo su uso no parece
11 |justificado por el elevado costo, los Los pacientes con un recuento de
efectos secundarios y la ausencia de PMN superior a 250/mm? en ausencia
suficiente evidencia sobre los beneficios de hospitalizacién reciente o uso de
clinicos 24 | antibidticos betalactamicos, deben recibir
- — — cefalosporina de tercera generacion,
Cuando existe ascitis a tension, se debe preferiblemente cefotaxima 2 gramos IV
realizar paracentesis evacuadora e
12 . =7 - - cada 8 horas
iniciarse restriccion de sodio y el uso de
diuréticos Los padenyes con un recuento Qe
Los pacientes que responden PMBI superior a _259/nvp3 e historia
13 adecuadamente al tratamiento diurético ;?Iili?)?c'fgcodse hct))serilatlae:lcztgﬂ'lc;zoso usdoebgﬁ
y a la restriccion de sodio, no ameritan 25 " o : A .
paracentesis evacuadoras periddicas reC|b|r_ ant|b_|oterap|a segun el _perﬁl
El uso de farmacos pertenecientes a los de, resistencia de los _microorganismos
grupos IECAs y betabloqueadores, en mas frlecuentemepte implicados en la
- . - . ! infeccion nosocomial de cada hospital.
pacientes con cirrosis y/o ascitis, pueden
14 |ser perjudiciales. La utilizacién se debe ,
considerar suficientemente, realizando CASO CLINICO
monitoreo de la presion arterial y la
funcion renal Mujer de 60 afios de edad, con diagndstico de
Los AINEs se deben evitar en pacientes cirrosis hepatica, diabetes mellitus e hiper-
15 |con cirrosis y ascitis, excepto en tension, que fue hospitalizada por presentar
circunstancias especiales dificultad respiratoria, falla cardiaca, incre-
16 Se debe considerar el trasplante hepatico mento del perimetro abdominal y disminucion
en paciente con cirrosis y ascitis de la diuresis, durante los Ultimos siete dias.
El uso de IECAs y betabloqueadores se Se inicié tratamiento diurético y dieta hipo-
17 |debe evitar en los pacientes con ascitis sbdica. Fue dada de alta por considerar los
refractaria. i meédicos tratantes que estaba en mejoria. Re-
Las paracentesis periodicas son buena gres6 dias mas tarde a urgencia, encontran-
18 |opcion terapeutica en pacientes con dose en mal estado general y con signos de
ascitis refractaria : encefalopatia hepatica. En el examen fisico se
La infusion de albimina posterior a la encontraron signos evidentes de deshidrata-
19 | paracentesis, puede no ser necesaria cién y deterioro analitico de la funcién renal.
cuando se retiran menos de cinco litros

PREGUNTA:
¢Fue adecuado el manejo realizado en la pri-
mera hospitalizacion?
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COMENTARIOS:

El cuadro clinico esbozado encaja en una pa-
ciente con cirrosis hepatica en relacion con
esteatohepatitis no alcohdlica, por los antece-
dentes de sindrome metabdlico. Debid reali-
zarse paracentesis evacuadora en su prime-
ra hospitalizacién, por los signos de dificultad
respiratoria y realizar determinacion en el
liquido ascitico de: proteinas, albumina y re-
cuento de leucocitos con diferencial. Ello daria
pautas para el manejo. Ya ambulatoriamente
el manejo fue apropiado. No obstante, desa-
rrollé ascitis refractaria y encefalopatia hepa-

tica como efecto secundario del tratamiento
diurético, lo que obliga a la suspensién de los
diuréticos e iniciar manejo con paracentesis
evacuadoras de repeticion. Por los posibles an-
tecedentes de insuficiencia cardiaca, se debe
evitar la colocacion de DPPI y debe ser priori-
taria la realizacidon de trasplante hepatico.
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