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ASPECTOS GENERALES

Metodologia

Clasificacion

CATALOGO MAESTRO: IMSS-0

Gastroenterologia, Medicina Interna, Geriatria

CIE-10: 185 Varices Esofagicas. 185.0 Varices Esofagicas con hemorragia. 185.9 Varices Esofagicas sin
hemorragia.

Niveles de atencién de la enfermedad: Secundario y Terciario

Diagnostico y tamizaje y Tratamiento.

Médicos Especialistas, Médicos Generales, Médicos Familiares, Estudiantes.

Dependencia del Instituto Mexicano del Seguro Social

Adulto joven 18 a 45 afios, Mediana edad 45 a 65 afos, Adultos mayores 65 a 79 afios y Adultos Mayores
de 80 y mas afios. Hombre y Muijer.

Gobierno Federal, Instituto Mexicano del Seguro Social.

42.23 Otra esofagoscopia. 42.33 Extirpacién o eliminacién (destruccion) endoscopica de lesion o de tejido
del es6fago mediante abordaje endoscadpico (Escleroterapia), 42.91 Ligadura de varices esofagicas, 42.81
Insercion de tubo o prétesis permanente en es6fago. 88.74 Ultrasonografia diagnéstica del aparato
digestivo. 89.0 Entrevista, consulta y evaluacion diagndstica. 89.03 Entrevista y evaluacién descrita como
global. 89.39 Otras mediciones y exdmenes no quirlrgicos.

Disminuir la morbi-mortalidad asociada a complicaciones por sangrado de varices esofagicas.

Reduccion de costos al estandarizar los procesos de diagnostico y tratamiento.

Mejorar la calidad de vida de los pacientes con varices esofagicas.

Delimitacion del enfoque y alcances de la guia. Elaboracién de preguntas clinicas. Blisqueda sistematica de la
informacion (Guias de practica clinica, revisiones sistematicas, ensayos clinicos, estudios de pruebas
diagnosticas, estudios observacionales). Evaluacion de la calidad de la evidencia. Analisis y extraccién de la
informacion. Elaboracion de recomendaciones y seleccion de recomendaciones clave.

Procesos de validacion, verificacion y revision. Publicacion en el Catalogo Maestro
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia
Protocolo sistematizado de blsqueda: Algoritmo de blsqueda reproducible en bases de datos electrdnicas,
en centros elaboradores o compiladores de guias, revisiones sistematicas, ensayos clinicos, estudios de
pruebas diagnésticas, estudios observacionales en sitios Web especializados y blGsqueda manual de la
literatura.
Fecha de cierre de protocolo de bisqueda: Febrero 2017
NUmero de fuentes documentales utilizadas: 1 fuente de la version 2008, y 46 fuentes utilizadas en la actual.
Guias seleccionadas: 7
Revisiones sistematicas: 10
Ensayos clinicos: 2
Pruebas diagnésticas: 1
Estudios observacionales: 7
Otras fuentes seleccionadas: 20
Validacién del protocolo de blsqueda. Instituto Mexicano del Seguro Social.
Validacion de la GPC por pares clinicos.

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés.

Fecha de publicacion: 29/06/2017
Esta guia sera actualizada cuando exista evidencia que asi lo determine o de manera programada, alos 3a 5
anos posteriores a la publicacion.

Para mayor informacién sobre los aspectos metodoldgicos empleados en la construccién de esta Guia, puede dirigir su correspondencia
a la Coordinacién Técnica de Excelencia Clinica, con domicilio en Durango No. 289 Piso 1¢ Col. Roma, México, D.F., C.P. 06700, teléfono

55533589.
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1.2. Actualizacion del ano 2009 al 2017

La presente actualizacién refleja los cambios ocurridos alrededor del mundo y a través del tiempo
respecto al abordaje del padecimiento o de los problemas relacionados con la salud tratados en esta
guia.

De esta manera, las guias pueden ser revisadas sin sufrir cambios, actualizarse parcial o totalmente,
o ser descontinuadas.

A continuacion se describen las actualizaciones mas relevantes:

1. Laactualizacién en Evidencias y Recomendaciones se realizé en:
e Clasificacion
. ’ .
¢ Diagnostico
e Tratamiento
e Pronéstico
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1.3. Introduccion

La hipertensidn portal es la complicacion que se asocia con mayor frecuencia a la enfermedad
hepatica cronica, originando las manifestaciones clinicas mas severas de cirrosis como son
sangrado por varices gastroesofagicas, gastropatia hipertensiva portal, ascitis, peritonitis
bacteriana espontanea, sindrome hepato-renal, encefalopatia hepatica, sindrome hepato-
pulmonar y porto-pulmonar, bacteremia e hiperesplenismo (Brunner F, 2017).

Los cambios estructurales en el sistema venoso portal asociados a sangrado gastrointestinal se
han descrito desde principios del Siglo VII (Dzeletovic I, 2012). El término “hipertension portal” fue
usado por primera vez en 1920 por Mcindoe, quien encontré6 que la presién portal esta
incrementada en pacientes con cirrosis. (Sanyal AJ, 2008).

La hipertension portal se traduce como el incremento del gradiente de presion portosistémico
(diferencia de presiones entre vena porta y vena cava inferior), el cual puede ser evaluado
clinicamente por la medicion del gradiente de presién venoso hepatico (GPVH) por medio de la
cateterizacion de la vena porta (Bosch J, 2009). Con un GPVH mayor o igual de 10 mmHg existe el
riesgo de desarrollar varices gastroesofagicas y el resto de complicaciones clinicas de enfermedad
hepatica crénica descompensada a lo que se le conoce también como “hipertensién portal
clinicamente significativa”. (Brunner F, 2017).

La cirrosis hepatica es una causa importante de morbilidad y mortalidad global, responsable de
aproximadamente el 2% de la mortalidad mundial (Murray CJ, 2012). La cirrosis es con mucho la
causa mas comun de hipertension portal, representando el 90% de los casos en Europa y 80% de
los casos en Asia y Africa (Rajekar H, 2011). En los Estados Unidos afecta a 3.6 de cada 1000
adultos y es responsable de mas de un millén de dias laborales perdidos, ocasionando mas de
32,000 millones de muertes al afo (Garcia-Tsao G, 2010). Los principales factores de riesgo
identificados son el consumo excesivo de alcohol, la infeccion crénica por vitus de hepatitisBy Cy
cada vez mas frecuente, los casos relacionados a esteatohepatitis no alcohdlica como causante
(Sanyal AJ, 2006).

Por otro lado, en México la cirrosis hepatica fue la cuarta causa de mortalidad en 2010, siendo
responsable del 18% de las muertes en el género masculino con edades entre 40 y 49 afos. La
mortalidad por esta entidad ha disminuido en las Ultimas décadas en México (en 1980 fue del
45.9/100,000 habitantes y disminuy6 a 38.3/100,000 habitantes en 2010), sin embargo,
representa la tasa mas alta de Latinoamérica (Mokdad AA, 2014).

Al momento del diagnéstico, mas de la mitad de los pacientes con cirrosis han desarrollado varices
gastroesofagicas y con la progresion de la enfermedad se presentan hasta en un 90% de los
pacientes (Garcia-Tsao G, 2010). Las varices estan presentes en aproximadamente 40% de los
pacientes con cirrosis compensada y en el 60% de los que tienen ascitis. La presencia de varices se
correlaciona con la gravedad de la enfermedad hepatica: 20 a 40% de los pacientes con clase
funcional A de Child-Pugh tienen varices gastroesofagicas, comparado con mas del 85% de los
pacientes con clase C (Kumar S, 2014).
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Una de las principales causas de morbi-mortalidad en el paciente con cirrosis es el desarrollo de
hemorragia variceal. Cada episodio de sangrado variceal esta asociado a 30% de mortalidad y de
los pacientes que sobreviven a un sangrado activo, tienen hasta 70% de riesgo de recurrencia
dentro del siguiente ano (Sanyal AJ, 2015).

El desarrollo de varices gastroesofagicas tiene una incidencia anual del 5% a 9% en quienes no se
les encontr6 varices al momento del diagnostico (Brunner F, 2017). El ritmo de progresion de
varices pequefias (<5mm) a grandes (> 5mm) es similar de un 7% a 8% anual (Merli M, 2003). En
cambio, las varices gastricas estan presentes en el 20% de los pacientes con hipertension portal y
representan 5 a 10% de todas las causas de sangrado digestivo alto en los pacientes con cirrosis.
Estas Gltimas, conllevan de 10% a 16% de riesgo de sangrado en un afio y un 25% de riesgo a 2
anos. (Bosch J, 2008).

A pesar de la mejoria en el prondstico de los pacientes con sangrado variceal, la necesidad de
optimizar el manejo de sangrado variceal agudo ha sido senalada en varios reportes de la literatura
mundial (Tripathi D, 2015). En este sentido, un estudio en Reino Unido evalué el apego a las normas
de diagnodstico y tratamiento establecidas para el control de sangrado agudo gastrointestinal,
donde el 10% de todas las causas las represent6 el sangrado variceal, de estos, dos tercios tenian
historia de sangrado previo. Se encontré que solo al 66% de todos los pacientes se les realizd
endoscopia dentro de las primeras 24 horas de presentacion y solo en el 70% de los que tenian
cirrosis documentada. El uso de antibiéticos profilacticos antes de la endoscopia solo se administro
al 27% de los pacientes, la administracion de agentes vasoactivos antes de la endoscopia se otorgd
en el 44% de los casos y menos del 1% fueron referidos para cortocircuito portosistémico (TIPS)
(Jairath V, 2014).

Para mejor compresion del contenido, se acotan las siguientes definiciones (de Franchis R, 2010):

Sangrado variceal. Es definido como el sangrado de una varice esofagica o gastrica al momento
de realizar la endoscopia o la presencia de varices esofagicas grandes con presencia de sangrado
en el estdbmago sin otras causas identificadas de sangrado.

Tiempo cero: Es el tiempo desde la admision a la atencién médica.
Sangrado clinicamente significativo. Se define por:

e Transfusion de = 2 U de sangre total en 24 horas a partir del tiempo cero en conjunto con
presion arterial sistélica < 100 mmhg, cambios posturales de 2 20 mmhg y/o frecuencia
cardiaca de = 100 a partir del tiempo cero.

Episodio agudo de sangrado. Evento de sangrado en un intervalo de 120 horas (5 dias) a partir
del tiempo cero.

Falla de tratamiento. Se define por uno de los siguientes criterios si ocurren dentro de las 120
horas a partir del tiempo cero:

e Hematemesis o sangre en el aspirado nasogastrico > 100 ml, 2 horas después del inicio de
un tratamiento farmacolégico o endoscopico especifico.

e Desarrollo de choque hipovolémico.

e Disminucion de la hemoglobina = 3 gr en un periodo de 24 horas.
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Resangrado temprano. Sangrado que ocurre después de > 120 horas pero < de 6 semanas del
tiempo cero, con hemostasia previa mantenida por lo menos 24 horas.

Resangrado tardio. Es el sangrado que ocurre > 6 semanas desde el tiempo cero.

Resangrado clinicamente significativo. Es definidko como la presencia de melena o
hematemesis recurrente y por lo menos uno de los siguientes:

Ingreso a hospital.

Transfusion de concentrado eritrocitario.
Disminucion de 3 gr/dl la hemoglobina
Muerte dentro de las primeras 6 semanas.

Mortalidad temprana: muerte dentro de las primeras 6 semanas del episodio inicial del sangrado.

10
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1.4. Justificacion

El sangrado variceal esta asociado con mayores tasas de morbilidad y mortalidad ademas de
requerir con mayor frecuencia manejo médico intensivo comparado con otras causas de sangrado
digestivo tales como Ulcera gastrica, esofagitis, sindrome de Mallory-Weiss y neoplasias digestivas.
Consecuentemente, el sangrado variceal origina grandes costos econdémicos para el sistema de
salud (Thabut D, 2007). Existen publicaciones que estiman el costo por sangrado variceal aunque
varian ampliamente. En un estudio en los Estados Unidos de América se estimaron los costos por
hospitalizacion debido a sangrado digestivo variceal, sin complicaciones fue de $6,612 USD y
sangrado con complicaciones de $23,2017 USD (Adam V, 2008). Asimismo, otro estudio en
Francia report6 un costo promedio en el tratamiento inicial para detener el sangrado variceal de
€9,906, en pacientes en el que el manejo inicial no fue efectivo €23,113 y €29,406 para pacientes
que requirieron uno o dos procedimientos adicionales respectivamente, ademas, de acuerdo a la
clase funcional de Child-Pugh los costos fueron €11,134, €12,698 y €14,168, para A, By C
respectivamente (Thabut D, 2007).

Por lo senalado, se considera de suma importancia, la necesidad de lineamientos para el abordaje
diagndstico y terapéutico 6ptimo del paciente con sangrado variceal que logre impactar de forma
positiva en la salud del paciente con hipertension portal y asi reducir la morbimortalidad asociada a
dicha entidad.

11
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1.5. Objetivos

La Guia de Practica Clinica Diagnéstico y tratamiento de varices esofagicos en el adulto
forma parte de las guias que integran el Catalogo Maestro de Guias de Practica Clinica, el cual se
instrumenta a través del Programa de Accién Especifico: Evaluacion y Gestién de Tecnologias para
la Salud, de acuerdo con las estrategias y lineas de accion que considera el Programa Nacional de
Salud 2013-2018.

La finalidad de este catalogo es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del segundo o tercer nivel de atencion las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencién de estandarizar las
acciones nacionales acerca de:

e Mencionar los métodos diagnésticos mas eficaces para la deteccion de varices
esofagicas en adultos con hipertension portal.

o Establecer tratamiento meédico preventivo indicado en presencia de varices
esofagicas de acuerdo a su tamaiio y caracteristica en adultos con hipertension
portal compensada o descompensada.

. . . 3 L) 3 ’ . I gno
e Describir el manejo de soporte inicial y tratamiento farmacologico especifico
previo al estudio endoscdpico en adultos con sangrado digestivo variceal.

o Describir el tratamiento endoscépico con mayor efectividad para el control del
sangrado asi como las opciones terapéuticas de rescate para el resangrado.

Lo anterior favorecera la mejora en la calidad y efectividad de la atencion médica contribuyendo,
de esta manera, al bienestar de las personas y de las comunidades, el cual constituye el objetivo
central y la razén de ser de los servicios de salud.
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1.6. Preguntas clinicas

En adultos con hipertension portal:

1. ;Cuales son los métodos diagndsticos mas eficaces para la deteccion de varices esofagicas?
2. ;Cuales son las etiologias asociadas a su desarrollo?
3. ;Cudl es la clasificacion mas aceptada de varices esofagicas?

En adultos con hipertension portal compensada o descompensada:

4. ;Cual es el tratamiento médico preventivo indicado en presencia de varices esofagicas de
acuerdo a su tamafo y caracteristica?

En adultos con sangrado digestivo variceal:

5. ;Cual es el manejo de soporte inicial previo al estudio endoscopico?

6. ;Cual es el tratamiento farmacolégico especifico previo al estudio endoscopico?

7. ;Cual es el tratamiento endoscopico con mayor efectividad para el control del sangrado?

8. ¢Cual es el seguimiento en adultos posterior a un evento de sangrado variceal previamente
tratado?

En adultos con sangrado digestivo variceal y falla al tratamiento endoscépico inicial:

9. ¢Cuales son las opciones terapéuticas de rescate para el control del sagrado?
10.4Cual es el prondstico a corto y largo plazo de los pacientes con varices esofagicas?

13



ostico y tratamiento de varices esofagicas en el adulto

2. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

Las recomendaciones sefialadas en esta guia son producto del andlisis de las fuentes de informacion
obtenidas mediante el modelo de revision sistematica de la literatura. La presentacion de las
Evidencias y Recomendaciones expresadas corresponde a la informacion disponible y organizada
segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y tipo de
resultados de los estudios que las originaron.

Las Evidencias y Recomendaciones provenientes de las guias utilizadas como documento base se
gradaron de acuerdo a la escala original utilizada por cada una. En caso de Evidencias y/o
Recomendaciones desarrolladas a partir de otro tipo de estudios, los autores utilizaron la(s)
escala(s): NICE (National Institute for Clinical Excellence), Oxford y GRADE.

Simbolos empleados en las tablas de Evidencias y Recomendaciones de esta guia:

Evidencia

Recomendacion

Punto de buena practica

En la columna correspondiente al nivel de Evidencia y Recomendacién, el nimero o letra representan
la calidad de la Evidencia o fuerza de la Recomendacion, especificando debajo la escala de gradacion
empleada; el primer apellido e inicial del primer nombre del primer autor y el afio de publicacion
identifica a la referencia bibliografica de donde se obtuvo la informaciéon, como se observa en el
ejemplo siguiente:

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

En un estudio de serie de casos realizado por Delahaye en

2003, se evalud la utilidad del ultrasonido prenatal para el MUY BAJA
diagnostico temprano de craneosinostosis en fetos con @000
factores de riesgo, determinado por la disminucion del GRADE

espacio de las suturas craneales; se documentd una Delahaye S, 2003
sensibilidad de 100% vy especificidad de 97% para el
ultrasonido.

14
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2.1. Diagnéstico

éCuales son los métodos diagnésticos mas eficaces para la deteccion de
agicas en adultos con hipertension portal?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Las varices esofagicas estan presentes en el 50% de los
pacientes con cirrosis hepatica (hipertension portal).

La presencia de varices esofagicas se correlaciona con la
gravedad de la enfermedad hepatica. Por ejemplo, los
pacientes con cirrosis hepatica en clase Child-Pugh A, el
40% presentan varices y hasta el 85% las presentan con
clase Child-Pugh C. (Ver Anexo 3.2, Cuadro 1).

Al momento de la exploracion fisica se deben buscar datos
clinicos especificos tales como ectasias vasculares vy
colaterales porto-sistémicas abdominales que se relacionan
con la presencia de varices esofagicas, sin embargo la
ausencia de estos datos, no descarta hipertension portal ni
varices esofagicas.

La endoscopia es el estandar de oro para el diagndstico de
varices esofagicas y gastricas.

Se recomienda realizar endoscopia a todos los pacientes
con cirrosis hepatica para la detecciéon oportuna de varices
esofagicas y gastricas al momento del diagnostico.

Al realizar una endoscopia diagnéstica, se recomienda
evaluar factores predictores de hemorragia que incluyen las
siguientes caracteristicas:

e Ubicacion. Es mas comun el sangrado en las
esofagicas que en las gastricas.

e Tamafo de las varices. Mayor riesgo de sangrado en
las grandes (>5mm).

e Presencia de signos rojos o datos inminentes de
sangrado (estria roja, punto de fibrina, varice sobre
varice, hematoquiste, mancha rojo cereza) (Ver
anexo 3.2, Cuadro 2).
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Como cualquier procedimiento invasivo, se debera valorar el
riesgo — beneficio antes de realizar la endoscopia. Existen
pocas contraindicaciones precisas para la realizacion de
este procedimiento, ademas de otras contraindicaciones
relativas que se describen en el Anexo 3.2, Cuadro 3.

En pacientes sin varices esofagicas, la medicion del
gradiente de presion venosa hepatica (GPVH) es el mejor
método para predecir el desarrollo de complicaciones de
cirrosis (encefalopatia, hemorragia variceal y ascitis).

El GPVH mayor de 10 mmHg es el predictor mas fuerte para
el desarrollo de varices esofagicas. Mientras que los
pacientes con GPVH menor a 10 mmHg, tienen un riesgo
bajo de desarrollar varices esofagicas a 5 afos.

Existen otros métodos diagndsticos no invasivos para
pacientes con bajo riesgo como examenes de laboratorios,
ultrasonido, capsula endoscopica y elastografia hepatica.

Aunque la trombocitopenia es el hallazgo de laboratorio
mas comun en presencia de hipertension portal, se
correlaciona pobremente (sensibilidad 41%) con Ila
presencia de varices esofagicas.

El ultrasonido hepatico es un estudio de imagen seguro, de
bajo costo, para evidenciar anormalidades asociadas con
hipertension portal como la presencia de circulacion
colateral, dilatacion de la vena porta y esplenomegalia, sin
embargo, tiene poca sensibilidad para correlacionarse con
varices esofagicas.

Una opcién no invasiva, de bajo costo que hace sospechar
de la presencia de varices esofagicas en pacientes con
hipertension portal es la asociacion de los siguientes:
e Relacion internacional normalizada (INR) mayor a
1.5.
e Diametro de vena porta mayor a 13 mm por
ultrasonido hepatico.
e Plaquetas menores de 150 000/pl.
Sin embargo, la exactitud predictiva sigue sin ser
satisfactoria.

No se recomienda utilizar de manera individual, los
resultados de laboratorio clinico (plaguetas e INR) o los
datos ultrasonograficos abdominales, para considerar la
presencia de varices esofagicas.
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y tratamiento de varices esofagicas en el adulto

En un metanalisis se encontré que la capsula endoscépica

tiene una sensibilidad de 84.8% y especificidad de 84.3% N;lCE
para la deteccion de varices esofagicas en pacientes con .

. 7 Colli A, 2014
hipertension portal.
A pesar de la baja evidencia de efectos adversos y la buena A
tolerabilidad, la capsula endoscoépica, no sustituye a la NICE
endoscopia para la deteccion de varices esofagicas. Colli A, 2014
La rigidez hepatica medida con elastografia ha mostrado
una alta precision para discriminar entre pacientes con
hipertension portal de aquellos que no.

1b

El valor menor a 10 kPay la ausencia de otros signos clinicos OXFORD

descarta la presencia de cirrosis hepatica, valores entre 10 de Franchis R, 2015
y 15 kPa son altamente sugestivos, pero necesitan mas

estudios para confirmar, valores mayores de 15 kPa son

altamente sugestivos de cirrosis hepatica.

Pacientes con una rigidez hepatica menor a 20 kPa por

elastografia y con nivel de plaguetas mayor de 150 000/l 3
tiene un riesgo bajo de varices (menos 5%) y se sugiere no NICE
realizar endoscopia, en estos pacientes se sugiere de FranchisR, 2015
seguimiento anual.

En pacientes con aumento de la rigidez hepatica (mayor de 5D

20 kPa por elastografia) y disminucion de las plaquetas se OXFORD
sugiere realizar endoscopia. de Franchis R, 2015
Hasta el momento no hay evidencia de que los métodos 3
indirectos de diagnostico de varices esofagicas superen a la NICE
endoscopia. Garcia-Tsao G, 2007

2.2. Tratamiento

En adultos con sangrado digestivo variceal, ;cual es el manejo de soporte

inicial previo al estudio endoscopico?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Los estudios clinicos muestran que el episodio de sangrado
remite espontaneamente en 40% a 50% de los pacientes.
Con los tratamientos disponibles actuales el sangrado se
controla en mas del 80% de los pacientes.

3
NICE
Bajaj JS, 2015
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Aproximadamente 70% de los pacientes con sangrado
variceal no tratados mueren dentro del siguiente ano. Las
causas de muerte incluyen:

e Recurrencia de sangrado.

e Falla hepatica.

e Encefalopatia hepatica.

e Ascitis y complicaciones.

e Infecciones.

3
NICE
Bajaj JS, 2015

Existen tres objetivos primarios en el manejo agudo del
sangrado variceal activo:

e Resucitacion hemodinamica. D
e Prevencion y tratamiento de las complicaciones. NICE
e Tratamiento del sangrado. Sanyal AJ, 2016

Todos deben realizarse de forma simultanea y con un
equipo multidisciplinario.

La mayoria de los pacientes con sangrado variceal estan lo
suficientemente estables para realizar una historia clinica

completa, destacando: 3
e Historia de consumo excesivo de alcohol y/o uso NICE
de drogas intravenosas. Tripathi D, 2015

e Comorbilidades, en especial para estimar el riesgo
y decidir si se usaran farmacos vasopresores.

Los siguientes factores tienden a duplicar el riesgo de
muerte por sangrado variceal.

e Adultos mayores.

e Comorbilidades.

e Género masculino.

e Retardar endoscopia mas de 24 horas.

2++
NICE
Chen PH, 2012

Una exploracion fisica completa es de suma importancia
haciendo hincapié en:
e Temperatura (las infecciones aumenta Ila

mortalidad). 3
e Confusion. (encefalopatia, supresion etilica o . . e
’ Tripathi D, 2015
drogas).
e Estigmas de enfermedad hepatica cronica e
ictericia.

En los pacientes con sangrado variceal se recomienda

realizar examenes de laboratorio que incluyan:

citometria hematica completa, tiempos de coagulacion, D

grupo sanguineo, pruebas de funcién hepatica, funcion renal NICE
y cruce de sangre. En casos seleccionados ultrasonido TripathiD, 2015
abdominal, cultivos de orina, hemocultivos y radiografia de

torax.
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atamiento de varices esofagicas en el adulto

Probablemente el paso mas importante en el manejo del
paciente con sangrado agudo variceal es el soporte inicial
de acuerdo al ABC (por sus siglas en inglés: airway,
breathing, circulation), manteniendo una adecuada
saturacion de oxigeno, estado hemodinamico y proteccion
de la via aérea para evitar aspiracion en quien lo amerite.

La restauracion del volumen intravascular es prioritaria para
conservar la perfusion tisular y mantener la estabilidad
hemodinamica.

En el paciente con sangrado, se recomienda colocar dos
accesos intravenosos (16-18 G) a su ingreso a urgencias.
En aquéllos con dificultad para obtener accesos venosos
periféricos, con enfermedad hepatica avanzada o lesion
renal aguda asociada, un acceso venoso central pudiera ser
el idoneo.

Se recomienda realizar reposicién de volumen de forma
precoz para mantener la presion sistélica entre 90-100
mmhg, los coloides son las soluciones de eleccién por
presentar menos alteraciones de la hemostasia y
reacciones anafilacticas que los dextranos.

Los pacientes con sangrado variceal deben ser
monitoreados estrechamente para evitar la sobrecarga de
volumen por el riesgo de hipertensién portal de rebote que
favorece el resangrado.

La sobretransfusién ha demostrado efectos prondsticos
adversos. En un estudio aleatorizado en pacientes con
sangrado de tracto digestivo alto, se comparo transfusion
restrictiva (hemoglobina en 7-8gr/dl) contra transfusion
“liberal” para el control de sangrado variceal. Se demostré
que el grupo de transfusion restrictiva tuvo mayor
sobrevida a las 6 semanas (95% vs 91%), hubo menor
resangrado (10% vs 16%) y menor grado de eventos
adversos (40% vs 48%) al comparar con el grupo “liberal”.

Se recomienda evitar la sobretransfusion de glébulos rojos
y mantener como objetivo niveles de hemoglobina entre
7 y 8 gr/dl, aunque otros factores deben ser considerados
como enfermedad cardiovascular, edad, estado
hemodinamico y persistencia del sangrado.

La interpretacion y manejo del perfil de coagulacion es un
reto en el paciente con enfermedad hepatica, ya que
usualmente hay un desequilibrio entre los factores
procoagulantes y coagulantes.
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tratamiento de varices esofagicas en el adulto

Se recomienda transfusion de plaquetas en pacientes con D
sangrado activo y cifras de plaquetas menores a 50,000 / OXFORD
ul. Tripathi D, 2015
No se recomienda la transfusion de plaquetas en pacientes D

sin sangrado activo y que estén hemodinamicamente OXFORD
estables. Tripathi D, 2015

Se recomienda la transfusion de plasma fresco congelado
en pacientes con uno de los siguientes:
e Niveles de fibrinbgeno menor a 1 gr/L.
e Tiempo de protrombina, INR o tiempo de
tromboplastina parcial activada mayor a 1.5 veces
el normal.

D
OXFORD
Tripathi D, 2015

B
OXFORD
Tripathi D, 2015

No existe evidencia suficiente para recomendar el uso de
factor Vlla recombinante en el sangrado agudo variceal.

El primer paso para detener el sangrado variceal es el inicio

de la terapia farmacolégica vasoactiva, las dos clases 3
que han sido usadas son: NICE
e Vasopresina o sus analogos (terlipresina). Tripathi D, 2015

e Somatostatina o sus analogos (octredtide).

Los farmacos vasoactivos reducen el flujo sanguineo portal, 1++
como grupo han demostrado reduccién de la mortalidad y NICE
mejorar la hemostasia en pacientes con sangrado variceal. Wells M, 2012

Terlipresina ha demostrado la reduccion de todas las causas

de mortalidad al compararse contra placebo (RR 0.66%, 1++
95% IC 0.49-0.88). No hubo diferencia significativa al NICE
comparar terlipresina con los otros farmacos vasoactivos loannou G, 2003
en el nimero de eventos adversos como muerte.

Se recomienda que en pacientes con sospecha de sangrado A
variceal los agentes vasoactivos sean iniciados tan pronto OXFORD
sea posible, antes de la endoscopia. de Franchis R, 2015

La terlipresina es un analogo sintético de la vasopresina que

es liberado de forma lenta y sostenida, lo que permite la 3
administracion de forma intermitente. Tiene una accion NICE
sistémica vasoconstrictora inmediata seguida de efectos BajajJS, 2015
hemodinamicos portales debido a su lenta conversiéon a Tripathi D, 2015
vasopresina.
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Se recomienda el uso de terlipresina en todos los
pacientes con sangrado variceal, iniciando tan pronto como
se establezca la sospecha diagnostica, hasta lograr control
del sangrado o maximo 5 dias.

Dosis: 2 mg intravenosos cada 4 horas y puede titularse a
1 mg intravenoso cada 4 horas una vez que la hemorragia
esta controlada.

Se recomienda la vigilancia de los niveles de sodio en el
paciente que utiliza terlipresina ya que se asocia al
desarrollo de hiponatremia.

La somatostatina inhibe la liberacion de hormonas
vasodilatadoras como el glucagon e indirectamente causa
vasoconstriccion esplacnica selectiva con disminucion del
flujo portal. El octreétide es anilogo de la somatostatina.

Los efectos mas consistentes del octredtide son la
disminucion del flujo colateral (vena acigos), disminucion de
la presion en la vena porta e incremento de la presion
arterial sistémica.

La accion del octredtide en la circulacion sistémica y
hepatica es transitoria lo que ocasiona la necesidad de
administrarlo en infusién continua.

Varios estudios clinicos se han realizado para comparar la
eficacia de octreo6tide demostrando ayudar en el control del
sangrado, prevenir recurrencias pero sin mostrar beneficio
claro en mortalidad.

En otro estudio aleatorizado donde se asigno a pacientes a
recibir somatostatina, octreétide o terlipresina por 5 dias
(en todos se realiz6 endoscopia), no se demostrd
diferencias en las tasas de control de sangrado, resangrado
o mortalidad.

La dosis recomendad de octreétide es de 50 mcg en bolo
seguido de infusion de 25-50 mcg/hr por 5 dias.

Se recomienda que en donde se disponga de terlipresina se
utilice como terapia de primera linea en lugar de octreotide.
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ratamiento de varices esofagicas en el adulto

Se recomienda que los farmacos vasoactivos (terlipresina,
octredtide) se utilicen en conjunto con la terapia
endoscopica y continuarlos por 5 dias.

Las complicaciones relacionadas al sangrado y al
tratamiento contribuyen sustancialmente a incrementar la
mortalidad. Muchos pacientes mueren por las
complicaciones que se desarrollan posteriores a su ingreso.

Las principales complicaciones que aumentan la
mortalidad son:
e Neumonia por aspiracion.
Encefalopatia hepatica.
Sepsis.
Agudizacioén de insuficiencia hepatica crénica.
e Lesion renal aguda.
(Es frecuente que mdltiples complicaciones aparezcan de
forma simultanea).

Se recomienda la proteccion de la via aérea en pacientes
con hematemesis grave antes de realizar la endoscopia
diagnostica/terapéutica, especialmente en pacientes con
sospecha de intoxicacion o alteracion del estado de alerta.

La utilidad de la colocacion de sonda nasogastrica para la
prevencion de aspiracion no ha sido bien estudiada; sin
embargo pudiera ayudar a descomprimir el estobmago y
favorecer el aclaramiento del el sangrado previo a la
endoscopia.

Las infecciones bacterianas estan presentes en el 20% de
los pacientes hospitalizados por sangrado gastrointestinal
secundario a cirrosis; otro 50% adicional las desarrollan en
el curso de la hospitalizacion aumentando su mortalidad.

Las infecciones mas comunes son:

e Infeccién de vias urinarias (29%-12%).
Peritonitis bacteriana espontanea (23%-7%).
Infecciones respiratorias (10%-6%).
Bacteriemia primaria (11%-4%).

La administracion de antibiéticos que tienen actividad
contra Gram negativos es una de las intervenciones que ha
demostrado impactar de forma positiva en la sobrevida de
los pacientes con sangrado variceal. (RR=0.79,IC 95% 0.63
a0.98)
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0 y tratamiento de varices esofégicas en el adulto

El antibi6tico adecuado y la duracion del mismo no esta aun
clara. Se han utilizado en los diferentes estudios:

e Ofloxacino 400 mg/dia.

e Norfloxacino 400-800 mg/dia.

e Ciprofloxacino 400-1000 mg/dia.
Sin embargo se ha descrito alta resistencia a quinolonas.

Se recomienda instaurar la terapia antibiética para todos los
pacientes con sospecha o confirmacién de sangrado
variceal de manera ideal desde su ingreso (antes de la
endoscopia).

Se recomienda administrar ceftriaxona 1 gr/dia via
intravenosa por 7 dias especialmente en pacientes con
cirrosis avanzada y en centros con alta prevalencia de
resistencia a las quinolonas.

En pacientes que son egresados antes de concluir el
esquema de 7 dias de tratamiento intravenoso, se
recomienda prescribir ciprofloxacino 500 mg via oral cada
12 horas hasta completar 7 dias.

Se debe considerar las caracteristicas de cada paciente y la
resistencia local antimicrobiana para decidir |la terapia ideal
de profilaxis.

En presencia de encefalopatia hepatica y sangrado variceal
se recomienda dar tratamiento estandar para
encefalopatia, aunque no hay estudios especificos del
manejo de estas dos entidades.

Se recomienda un apropiado remplazo de volumen, evitar el
uso de aminoglucésidos y otros nefrotéxicos para
minimizar el riesgo de lesion renal aguda.

Se recomienda realizar la resucitacién hemodinamica inicial,
seguida de endoscopia alta y como objetivo, realizarla
dentro de las primeras 12 horas de presentacion.
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éQué tratamiento esta indicado en profilaxis primaria de acuerdo al
tamano y caracteristicas de las varices eso

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

0 y tratamiento de varices esofégicas en el adulto

Vé

agicas?

La profilaxis pre-primaria tiene el objetivo de prevenir el
desarrollo de varices en pacientes con hipertension portal
que aun no han desarrollado varices. Consiste en:

¢ Maodificaciones en el estilo de vida.

e Reduccién de peso en caso de obesidad.

e Abstinencia del alcohol.

Se recomienda instruir al paciente en realizar las
modificaciones en el estilo de vida en dieta y ejercicio que
contribuyan a la disminucion del peso corporal y favorezcan
la reduccion del GPVH.

La obesidad empeora la historia natural de pacientes con
cirrosis compensada de cualquier etiologia.

Se debe considerar la abstinencia de alcohol en todos los
pacientes con cirrosis sin importar su etiologia.

Existen multiples etiologias de hipertension portal, algunas
no cirrdticas, por lo que se requiere de una evaluacion de las
mismas en pacientes en profilaxis primaria (Ver Anexo 3.2,
Cuadro 4).

El tratamiento de la causa etiologica en la enfermedad
hepatica cronica puede mejorar la funcion hepatica y esto
podria traducirse en una reduccion de la presion portal y
prevenir complicaciones.

En profilaxis pre-primaria, no se recomienda el tratamiento
con beta-bloqueadores no selectivos para prevenir el
desarrollo de varices.

La profilaxis primaria se refiere a la prevencion del primer
evento de sangrado variceal en un paciente que se evidencia
con varices esofagicas.
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tratamiento de varices esofagicas en el adulto

La profilaxis primaria esta basada en cualquiera de 2
intervenciones:
e Manejo farmacolbgico
bloqueador no selectivo.
e Profilaxis con endoscopia usando ligadura variceal
endoscopica (LVE).

utilizando un beta-

Los pacientes deben ser estratificados de acuerdo a la
presencia de cirrosis hepatica compensada o
descompensada, para lo cual debera utilizarse la
clasificacion de Child-Pugh. Donde la clase A se considera
compensada y la B y C como descompensada (Ver Anexo
3.2, Cuadro 1).

Las varices esofagicas deberan clasificarse en pequefas
(menores a 5mm) o grandes (mayores a 5mm).

Los pacientes con varices esofagicas pequefias y con
puntos rojos o clasificacion de Child-Pugh C tienen riesgo
elevado de sangrado.

La profilaxis primaria (beta-bloqueador no cardioselectivo o
la ligadura endoscopica) esta recomendada en:

e Varices pequefias en Child-Pugh B o C.

e Varices grandes sin importar la clase Child-Pugh.

Puede considerarse profilaxis primaria a base de beta-
bloqueador no cardioselectivo en pacientes con varices
esofagicas pequefas con estigma de sangrado o clase
Child-Pugh C.

No existe evidencia contundente que demuestre reduccion
de sangrado variceal o mortalidad en pacientes con varices
pequefnas y bajo riesgo ya que los estudios realizados a la
fecha son de baja calidad.

Se recomienda realizar endoscopia en aquellos pacientes en
los que se evidencia descompensacion de la clase de Child-
Pugh.

En caso de existir contraindicacion o intolerancia al beta-
bloqueador no cardioselectivo se recomienda ligadura
variceal endoscopica.
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y tratamiento de varices esofagicas en el adulto

Los pacientes con cirrosis compensada (Child-Pugh A) sin
presencia de varices esofagicas en la endoscopia y que no
han recibido tratamiento de la causa que condicioné el dafio
hepatico, debera realizarse vigilancia endoscépica a
intervalo de 2 afos.

Los pacientes con cirrosis compensada (Child-Pugh A) sin
varices esofagicas y que ya recibieron tratamiento de la
causa que condiciond el dafo hepatico, debera realizarse
vigilancia endoscopica a intervalo de 3 afos.

Los pacientes con presencia de varices esofagicas pequefas
deberan realizarse una endoscopia cada afo.

Se recomienda vigilancia endoscépica cada 2 afios en los
pacientes con presencia de varices esofagicas pequefas
con clase Child-Pugh A y que han recibido tratamiento de la
etiologia que condicion6 el dafo hepatico.

Esta indicado realizar ligadura variceal endoscépica si existe
contraindicacion para el uso de beta-bloqueadores no
cardioselectivos.

Los beta-bloqueadores no cardioselectivos (propranolol,
nadolol y carvedilol) son validos como tratamiento
profilactico de primera linea.

La dosis de propranolol recomendada es de 20- 40 mg 1-2
veces al dia, la dosificacion se titula hasta la dosis maxima
tolerada o una vez que se logra una frecuencia cardiaca de
50-55 latidos por minuto.

Existe evidencia que nadolol 40mg o carvedilol 6.25mg una
vez al dia tienen efectividad similar que propranolol y son
Gtiles para profilaxis primaria.

Se sugiere que el tratamiento con beta-bloqueadores no
cardioselectivos sean suspendidos en el momento que el
paciente con cirrosis presente peritonitis bacteriana
espontanea, dafo renal o hipotension.

Se recomienda ajustar dosis del beta-bloqueador no
cardioselectivo en caso de bradicardia sintomatica.
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0 y tratamiento de varices esofégicas en el adulto

La inyeccién de cianocrilato es mas efectiva que los beta-
bloqueadores no cardioselectivos en prevenir el primer
sangrado variceal en pacientes con varices gastro-
esofagicas tipo 2 (GOV 2) o varices gastricas aisladas tipo
1 (IGV 1), de acuerdo a la clasificacion de Sarin (Ver anexo
3.2, Cuadro 5).

1b
OXFORD
de Franchis R, 2015

La monoterapia con mononitrato de isosorbide, la
derivacion porto-sistémica y la escleroterapia no estan
recomendadas como tratamiento de primera linea para
evitar un primer evento de sangrado.

A
OXFORD
Tripathi D, 2015

En adultos con sangrado digestivo variceal, ;cual es el tratamiento de
eleccion profilaxis secundaria?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La profilaxis secundaria se refiere a la prevencion de
recurrencia de sangrado variceal, dada la alta tasa de
recurrencia de esta entidad, es necesaria a todo paciente
posterior a un evento.

3
NICE
Garcia-Tsao G, 2010

Dado que la gravedad de la enfermedad hepatica ha

demostrado ser un buen predictor de recurrencia de

sangrado variceal, se debe establecer la clase funcional

Child-Pugh (Ver anexo 3.2, Cuadro 1). D
NICE

Los pacientes en clase funcional Child-Pugh A pueden Garcia-Tsao G, 2010

requerir solo terapia farmacolbgica, sin embargo,

aquéllos con clase Child-Pugh B o C requieren una terapia

combinada, mas agresiva.

Los beta-bloqueadores no cardioselectivos junto con la
ligadura variceal endoscopica son el tratamiento de
eleccion para prevenir la recurrencia del sangrado variceal
(profilaxis secundaria).

A
OXFORD
de Franchis R, 2015

El tratamiento con ligadura variceal endoscépica no debe
ser usado como monoterapia a menos que se presente
intolerancia o contraindicacién a los beta-bloqueadores
no cardioselectivos.

A
OXFORD
de Franchis R, 2015

El tratamiento con beta-bloqueadores no
cardioselectivos debe ser usado como monoterapia en
pacientes con cirrosis en quienes no se puede realizar
ligadura variceal endoscopica o no quieren ser tratados.

A
OXFORD
de Franchis R, 2015
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En pacientes con sangrado variceal, ;Cual es el tratamiento endoscopico
con mayor efectividad para el control del sangrado?

0 y tratamiento de varices esofégicas en el adulto

Los beta-bloqueadores no cardioselectivos son
considerados el tratamiento de primera linea para
prevenir la recurrencia del sangrado debido a gastropatia
hipertensiva portal.

El uso de heparina de bajo peso molecular y los
antagonistas de vitamina K estan aceptados para el
tratamiento de trombosis aguda del sistema venoso
portal o del tracto de salida venoso hepatico.

A
OXFORD
de Franchis R, 2015

A
OXFORD
de Franchis R, 2015

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Posterior a la reanimaciéon hemodinamica, los pacientes
con hemorragia gastrointestinal y caracteristicas clinicas
que sugieran cirrosis deben ser sometidos a endoscopia
en las primeras 12 horas.

Esta demostrado que la terapia combinada con farmacos
vasoactivos y endoscdpica mejora el control inicial del
sangrado y resangrado en los primeros 5 dias.

En el manejo del sangrado variceal agudo, se recomienda
utilizar la combinacién de terapia con farmacos
vasoactivos y ligadura variceal, en lugar de solo ligadura.

Se ha demostrado que la ligadura variceal tiene indices
mas bajos de resangrado, complicaciones e indices mas
altos de erradicacion variceal en comparacién con la
escleroterapia.

La ligadura variceal es la terapia endoscopica de eleccién
para el control de sangrado secundario a varices
esofagicas ya que se asocia con menos efectos adversos
y menor mortalidad en comparacion con la
escleroterapia.

El diagnostico de sangrado variceal se considera cierto
cuando se observa sangrado activo de una varice o un
signo de sangrado reciente, como un punto de fibrina o
“pezoén blanco”.
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y tratamiento de varices esofagicas en el adulto

Si durante el procedimiento endoscépico las varices
esofagicas son la Unica lesiéon encontrada y hay sangre
presente en el estdbmago, el sangrado variceal debe ser
inferido. De igual forma si la endoscopia es realizada
posterior a las 24 horas del inicio del sangrado.

Si una fuente variceal es confirmada o sospechada como
causa de sangrado de tubo digestivo alto, la ligadura
variceal deberia ser realizada.

Se sugiere que la escleroterapia sea reservada para
pacientes en quienes la ligadura sea técnicamente dificil
de realizar.

La ligadura o adhesivos tisulares (N-butilcianoacrilato)
pueden ser usados en hemorragia de varices
gastroesofagicas tipo 1 (GOV1).

El tratamiento con adhesivos tisulares  (N-
butilcianoacrilato) es recomendado para varices
gastroesofagicas que se extienden mas alla del cardias
tipo 2 (GOV2) y en hemorragia aguda de varices
gastricas aisladas (IGV). (Ver Anexo 3.2, Cuadro 5).

En pacientes con alteraciones en el estado de conciencia
(encefalopatia) la endoscopia deberia ser realizada con
proteccion de la via aérea.

La infusion de eritromicina (250mg 1V 30-120min) previo
al procedimiento endoscopico, disminuye la necesidad de
una segunda endoscopia, el requerimiento de transfusion
de hemoderivados y la estancia hospitalaria.

Después de una hemostasia satisfactoria, la colocacion
de cortocircuito portosistémico (TIPS) en forma
temprana (no mayor a 72 horas del inicio del sangrado)
en pacientes con cirrosis Child-Pugh B con sangrado
activo y Child-Pugh C, disminuye la falla al tratamiento y
la mortalidad.

Para prevenir el resangrado de varices gastricas, se
sugiere inyeccion adicional (después de 2-4 semanas) del
adhesivo tisular ademas del uso de beta-bloqueador o
TIPS.
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0 y tratamiento de varices esofégicas en el adulto

De no contar con el servicio de endoscopia al momento
de ingreso se puede utilizar taponamiento con bal6n
(Sonda: Sengstaken-Blakemor), de forma temporal, de
preferencia no mayor a 24 horas.

D
NICE
La Brecque D, 2015

En pacientes con sangrado variceal y falla al tratamiento endoscoépico
inicial, ;cudles son las opciones terapéuticas de rescate utiles para el

control del sangrado?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Del 10-20% de los pacientes con hemorragia variceal no 3
responde al manejo endoscépico y/o farmacoldgico NICE
inicial. Cabrera L, 2017

En caso de que exista un resangrado y el paciente se
encuentre con estabilidad hemodindmica, se podra Punto de Buena Practica
realizar una segunda terapia endoscopica.

Si una segunda terapia endoscoépica falla o el sangrado es

clinicamente significativo (hemorragia grave), se debe D
ofrecer al paciente una terapia de rescate (por ejemplo NICE
balén Sengstaken-Blakemor) para evitar el deterioro de Cabreral, 2017
su condicion clinica.

En casos de resangrado grave, es recomendable la

colocacion de sonda de balones en pacientes con D
alteracion del estado hemodinamico, ya que esto permite NICE
la reanimacién y el transporte seguro del paciente para TripathiD, 2015
repetir el tratamiento endoscépico.

El taponamiento con sonda de balones (Sengstaken-
Blakemor) logra una hemostasia del 60-90% del
sangrado variceal, sin embargo tiene un alto indice de
efectos adversos.

3
NICE
Garcia G, 2017

Debido a la alta incidencia de efectos adversos, la sonda

de balones solo deberia ser usada en sangrado variceal D
esofagico por un corto periodo de tiempo (no mayor a 24 OXFORD
horas). Se utiliza como puente temporal hasta que otro de Franchis R, 2015
tratamiento definitivo sea proporcionado.

Enla medida de lo posible, se recomienda tener monitoreo D
continuo y considerar la intubacién orotraqueal hasta que OXFORD
el tratamiento definitivo sea realizado. de Franchis R, 2015

BB KD BB
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El cortocircuito portosistémico (TIPS) cubierto es

efectivo en el control de sangrado variceal; sin embargo 3
incrementa el riesgo de encefalopatia hepatica, su costo NICE
es elevado y no mejora la sobrevida debido a la condicion  Cabrera L, 2017
inestable del paciente en este punto.

Las protesis metalicas autoexpandibles cubiertas pueden

lograr hemostasia en la mayoria de los pacientes con 4
hemorragia refractaria, siendo mejor que la sonda de OXFORD
balones al tener complicaciones menos graves a pesar de de Franchis R, 2015
periodos mas prolongados de tratamiento.

Las cirugias derivativas mas comunes son la 3
esplenorrenal distal (técnica de Warren) y la NICE
desvascularizacion esogafogastrica (técnica de Sugiura). Narvdez-Rivera R, 2013

La cirugia derivativa incrementa el riesgo de 3
encefalopatia y disminuye la sobrevida por lo que ha sido NICE
abandonada D’Amico G, 1995

2.3. Seguimiento

éCual es el seguimiento posterior a un evento de sangrado variceal
previamente tratado?
EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

B
OXFORD
Tripathi D, 2015

Se sugiere que las varices sean ligadas en intervalos de 2-
4 semanas hasta la erradicacion.

Posterior a la erradicacién de las varices esofagicas se

debe realizar el seguimiento endoscopico a los 3 meses y B
después cada 6 meses. En caso de que recurran las varices OXFORD
esofagicas, se deben tratar con ligadura hasta su TripathiD, 2015
erradicacion.

Los pacientes con varices gastroesofagicas GOV1 deben B
ser incluidos en un programa de ligadura de varices OXFORD
esofagicas. (Ver Anexo 3.2, Cuadro 5). Tripathi D, 2015




0 y tratamiento de varices esofégicas en el adulto

En pacientes con varices gastroesofagicas GOV2 vy

gastricas aisladas IGV, se recomienda el seguimiento B
endoscodpico e inyeccion de N-butilcianoacrilato en caso OXFORD
de presentarse. El tiempo del seguimiento permanece TripathiD, 2015
incierto.

Los beta-bloqueadores deberan de reiniciarse una vez que

las complicaciones (hemorragia activa, peritonitis, A
encefalopatia) o los parametros (frecuencia cardiaca, OXFORD
hiponatremia) se resuelvan y deberan de iniciarse a dosis de Franchis R, 2015
bajas.

2.4. Pronostico

Ve V4 o o /, o
éCual es el pronostico a corto y largo plazo de los pacientes con varices
esofagicas?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

3
NICE
La Brecque D, 2015

La tasa de mortalidad del sangrado de varices esofagicas
es de al menos el 20% en las primeras 6 semanas.

Los pacientes en clase Child-Pugh A sin presencia de 2++
varices endoscépicas tienen una mortalidad anual del NICE
1.5% (Ver Anexo 3.2, Cuadro 6). Brunner F, 2017
Se ha reportado una mortalidad anual del 2% en 2++
pacientes con clase Child-Pugh A con evidencia de varices NICE
esofagicas (Ver Anexo 3.2, Cuadro 6). Brunner F, 2017
Al presentarse sangrado variceal sin acompafnarse de 2++
alguna otra complicacion tienen una mortalidad del 10% NICE
anual (Ver Anexo 3.2, Cuadro 6). Brunner F, 2017

Las variables que mejor predicen la mortalidad a 6

semanas son: D
e Clase funcional Child-Pugh C. OXFORD
e Escala de MELD actualizada de Franchis R, 2015

e Falla alaterapia hemostatica.
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Un MELD > 18 puntos después de un episodio agudo de
sangrado variceal, establece un incremento en el riesgo
de resangrado dentro de los primeros 5 dias y la
mortalidad dentro de las siguientes 6 semanas (Ver
Anexo 3.2, Cuadro 7).

Se recomienda utilizar la escala de MELD para estimar el
riesgo de resangrado y la mortalidad a 6 semanas.

Cuando el paciente presenta un primer evento de
descompensacion diferente a sangrado (ascitis,
encefalopatia hepatica e ictericia) la mortalidad anual es
del 21% (Ver Anexo 3.2, Cuadro 6).

Los pacientes que presentan un segundo evento de
descompensacion, cualquiera que sea, la mortalidad a 5
anos es del 87% (Ver Anexo 3.2, Cuadro 6).

D
OXFORD

Wang JH, 2014
Malinchoc M, 2000

D
OXFORD
Wang J, 2014

2++
NICE
Brunner F, 2017

2++
NICE
Brunner F, 2017

Criterios de referencia y contrarreferencia

NIVEL / GRADO

Todo paciente con diagnostico de cirrosis hepatica debe
de enviarse a estudio de endoscopia como parte del

protocolo de estudio en busca de varices eséfago —

gastricas.

Se debe de enviar a realizar endoscopia a segundo nivel al
momento de que exista evidencia o sospecha de sangrado
en el paciente cirrotico, posterior al manejo médico inicial.

Se debera enviar a tercer nivel de atencion aquéllos
pacientes con sangrado de dificil control o resangrado, si
no se cuenta en la unidad con los recursos necesarios para
ofrecer una terapia definitiva endoscépica o quirtrgica.
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Diagnostico y tratamiento de varices esofagicas en el adulto

Referir a primer nivel de atencion a aquéllos pacientes que
hayan recibido tratamiento y se mantengan estables y
pueden continuar en manejo con indicaciones especificas
dadas en segundo o tercer nivel de atencion.

Se debera referir al segundo nivel de atencién aquéllos
paciente que presenten datos de descompensacion de
cirrosis hepatica (encefalopatia hepatica, ascitis o
hemorragia variceal).
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Diagnostico y tratamiento de varices esofagicas en el adulto

3. ANEXOS
3.1.

Algoritmo 1. Diagnéstico y seguimiento en profilaxis primaria de varices esofagicas

DIAGNOSTICO Y SEGUIMIENTO EN
PROFILAXIS PRIMARIA DE VARICES

ESOFAGICAS

v

- Realizar historia
clinica y exploracion
fisica completa

L 2

Datos clinicos, laboratorio y
gabinete compatibles con
hipertension portal /cirrosis

v

- Realizar endoscopia
en busca de vérices

esofg’lﬁj cas

v

v

v

v

Ausencia de varices Vdrices pequefias Vdrices pequefias con Varices grandes
+ Child-Pugh A (< 5mm) + Child-Pugh A estigmas de sangrado (> 5mm)
Modificar estilo de Modificar estilo de .
. . . . Tratamiento con
vida, bajar de peso y vida, bajar de peso y
X . Betabloqueador
evitar alcohol evitar alcohol
éSe logré éSe logro
S| corregir la causa NO corregir la causa
precipitante?, precipitante
A 4
Vigilancia Vigilancia Vigilanda Tratamiento con
endoscépica cada endoscépica cada Sl NO e Betabloqueador o
~ ~ endoscdpica anual ) )
3 afios 2 afios ligadura variceal
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Algoritmo 2. Tratamiento inicial del sangrado variceal agudo

TRATAMIENTO INICIAL DEL
SANGRADO VARICEAL AGUDO

Manejo inicial (ABC)
1. Via aérea permeable
2. Control de ventilacion
3. Soporte hemodinamico

Realizar exdamenes de laboratorio:
BH, tiempos de coagulacién, funcién
hepatica, renal, grupo sanguineo y
cruce de sangre

v

Resucitacion
hemodinamica con
liquidos

v v

Resucitacion con
hemoderivados

Tratamiento del
sangrado variceal

v

Prevencion de
complicaciones

- Mantener perfusiéon adecuada.

- Colocar 2 accesos IV 0 acceso venoso
central.

- Soluciones coloides o cristaloides.

- Mantener presion sistélica entre 90-
100mmHg.

- Monitorizacion estrecha.

Terapia farmacolégica vasoactiva
-Terlipresina 2mg IV c¢/4hrs y al control
de hemorragia 1mg IV c/4hrs por 5 dias.
- Octreétide 50mcg en bolo IV y
continuar con infusién 50mcg/hr.

Indicaciones para transfusion de
hemoderivados

-Hemoglobina < 7gr/dl transfundir:
Concentrado eritrocitario.
Mantener Hb entre 7 y 8gr/dl.
-Plaquetas < 50mil/ul transfundir:
Concentrado plaquetario.
-INR > 1.5 veces lo normal transfundir:
Plasma fresco congelado.

Realizar endoscopia
antes de 12 horas

Pasa
algoritmo
3

36

-Infecciones: ceftriaxona 1 gr/dia IV por
7 dias.

-Neumonia por aspiracion: Hemateme-
sis con riesgo de aspiracién o
encefalopatia considerar intubacion
orotraqueal.

-Control de Encefalopatia hepatica.
-Lesién renal aguda: Resucitacion
hemodinamica con liquidos y evitar
nefrotodxicos.
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Algoritmo 3. Tratamiento inicial del sangrado variceal agudo

algoritmo
2

RATAMIENTO ENDOSCOPICO DEL
SANGRADO VARICEAL AGUDO

Realizar
endoscopia

Vdrices esofago-
gastricas

Vdrices pequeiias
(< 5mm)

Vdrices grandes
(> 5mm)

Tipo: GOV 1 Tipos: GOV 2,
IGV1,IGV 2

Ligadura variceal 6

Ligadura variceal inyeccion de N-
butilcianoacrilato

A 4 A 4
Ligadura variceal
o escleroterapia

Inyeccion de N-
butilcianoacrilato

¢Hay estabilidad

2Se logré contro

1
Sl del sangrado? NO hemodinamica?
Continuar con Realizar segundo .
. L . . Colocacion de
tratamiento médico de tratamiento Sl NO
L, . sonda de balones
soporte endoscopico

Profilaxis
secundaria

Al lograr estabilidad
hemodinamica

Pasa a
algoritmo
4
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Algoritmo 4. Profilaxis secundaria de varices esofagicas

iene de
algoritmo
3

PROFILAXIS SECUNDARIA DE VARICES
ESOFAGICAS

*Causas de suspension de B-
Bloqueador
- Bradicardia sintomatica.
- Hipertensién pulmonar severa
- Intolerancia al farmaco.

—
r

Posterior a evento de
sangrado variceal

éExiste
contraindicacion o
intolerancia al uso de B,
bloqueador*?

NO—l

Tratamiento con B-
bloqueador +
tratamiento endoscdépico

Solo tratamiento
endoscépico

ocalizacion de la
varices es solo

> Vdrices esofago-
gastricas

Vdrices esofagicas Sl NO

Repetir endoscopia y ligar las
varices cada 2 a 4 semanas hasta
la obliteracion

Tipos: GOV 2,
IGV 1,IGV 2

Tipo: GOV 1

Repetir endoscopia para inyeccion de
N-butilcianoacrilato en varices
remanentes cada 2 a 4 semanas hasta
la obliteracion

Seguimiento endoscépico a los 3
meses y posteriormente cada 6-12
meses

Inyeccion de N-
butil-
cianoacrilato
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3.2. Cuadros o figuras

‘ CUADRO 1. CLASIFICACION DE CHILD-PUGH

Datos Presentes Puntuacion*
1 2 3
Encefalopatia Ninguno Grado1-2 Grado 3 -4
Ascitis Ninguno Leve - Moderado A tension
Bilirrubina (mg/dl) Menor de 2 mg/dl 2 -3 mg/dl Mayor a 3 mg/dl
Albimina (g/dl) Mayor de 3.5 g/dI 2.8-3.5g/dl Menor 2.8 g/dl
Tiempo de protrombina
(segundos Menor 4 segundos 4-6 segundos Mayor 6 segundos
prolongados) (<1.8) (1.8-2.3) (>2.3)
(INR)

, *5-6 puntos = *7-9 puntos = *10-15 puntos =

Interpretacion Child-Pugh A Child-Pugh B Child-Pugh C

Adaptado de: Garcia-Tsao G, Bosch J. Management of varices and variceal hemorrhage in cirrhosis. N Engl
JMed. 2010 Mar 4;362(9):823-32.

CUADRO 2. SIGNOS ROJOS (DATOS INMINENTES DE

SANGRADO DE LAS VARICES ESOFAGICAS)

a. Estrias rojas (rayas rojas longitudinales en las varices).
b. Puntos “rojo-cereza” (rojo discreto, plano en las varices)
c. Puntos de hematoquistes.

d. Eritema difuso.

Adaptado de: Cardenas A. Management of acute variceal bleeding:emphasis on
endoscopic therapy. Clin Liver Dis. 2010 May; 14(2):251-62.
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CUADRO 3. CONTRAINDICACIONES PARA ENDOSCOPIA

ABSOLUTAS RELATIVAS
Cuando se sospecha de perforacion de viscera No completar el ayuno requerido
Pacientes inestables o con estado de choque Cardiopatia isquémica reciente (30 dias)

Sin consentimiento informado o una adecuada

. . Embarazo de alto riesgo
cooperacion del paciente.

Crisis convulsivas no controladas Aneurisma de aorta toracica

Si el riesgo del procedimiento excede al beneficio Cirugia digestiva reciente (primeros 15 dias)

Adaptado de: Cohen J, Greenwald DA, Howell DA, Grover S. Overview of upper gastrointestinal
endoscopy (esophagogastroduodenoscopy). 2015 (acceso Feb 2017). Disponioble en:

www.uptodate.com
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CUADRO 4. CAUSAS NO CIRROTICAS DE HIPERTENSION PORTAL

Prehepaticas
- Trombosis de la vena porta extrahepatica.
- Estenosis de la vena portal.
- Compresion externa de la vena porta.
- Trombosis de la vena esplénica.
- Fistula arterio-venosa esplénica.
- Esplenomegalia.

Intrahepaticas
- Enfermedad granulomatosa.
- Enfermedad hepatica alcohdlica.
- Toxicidad por arsénico, sulfato de cobre y cloruro de vinilo.
- Enfermedad poliquistica.
- Enfermedad de Gaucher.
- Sindrome de Osler-Weber-Rendu.
- Angiosarcoma.

o Presinusoidal (hipertension portal idiopatica, fibrosis hepatica congénita, colangitis biliar
primaria, colangitis esclerosante primaria, enfermedad hepatica poliquistica del adulto,
fistula arterio-venosa, colangiopatia autoinmune, oclusion de la vena portal intrahepatica.

o Sinusoidal (farmacos: amiodarona, metotrexate, enfermedad hepatica grasa no
alcohdlica, sindrome de Zweger, hepatitis viral, fiebre Q crénica, mastocitosis, metaplasia
mieloide agnogénica, higado graso del embarazo, depdsito de cadenas ligeras o amiloide
en el espacio de Disse).

o Postsinusoidal (sindrome de obstruccién sinusoidal, sindrome de Budd-Chiari, dafio
crénico por radiacion, hipervitaminosis A, hemangioepitelioma epiteliode, infeccién por
micobacterium avium o intracelular.

Posthepaticas
- Trombosis de la vena hepatica (Sindrome de Budd-Chiari).
- Pericarditis constrictiva.
- Cardiomiopatia restrictiva.
- Enfermedad valvular tricuspidea.

Adaptado de: Tetangco EP, Silva RG, Lerma EV. Portal hypertension: etiology, evaluation and management.
Dis Mon. 2016 Dec; 62(12):411-426.
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CUADRO 5. CLASIFICACION DE SARIN (AMEG)

. TASA DE
4 - VARICES INCIDENCIA
> HEMORRAGIA

CLASIFICACION LOCALIZACION ESOFAGICAS % o
(o)

GOV1 Curvatura menor Si 149 11.8
GOV2 Fondo SI 55 55
IGV1 Fondo NO 1.6 78
IGV2 Cuerpo, antro, NO 3.9 9

piloro

Adaptado de: Henry Z, Uppal D, Saad, Caldwell S. Gastric and ectopic varices. Clin Liver Dis. 2014
May;18(2):371-88. doi: 10.1016/j.cld.2014.01.002
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CUADRO 6. ESTADIOS DE ENFERMEDAD HEPATICA CRONICA

ESTADIO ESTADIO ESTADIO ESTADIO ESTADIO ESTADIO
1A 1B 2 3 4 5
Sangrado Primera descom-
. . 7 Segundo evento
Compen- Compen- Compen- variceal sin  pensacion no de des-
Caracteristica sada sin sada sin sada con cualquier hemorragica 2
" » L . compensacion
varices varices varices otracom-  (ascits, EH, .
Y S cualquiera.
plicacién ictericia)
Sin HPCS HPCS HPCS HPCS HPCS HPCS
Mortalidad — 1.5% 2% 10% 21% 87%
alano
6.6%
Complicaciones o ascitis 21% o
(incidencia - Z % VGE 4% progresan 10% progresan a -
4% ascitis . estadio 5
anual) sangrado  a estadio 4
de VGE

HPCS: hipertension portal clinicamente significativa (GPVH > 10 mmhg); VGE: vérices gastroesofagicas; EH:
encefalopatia hepatica.

Adaptado de: Brunner F, Berzigotti A, Bosch J. Prevention and treatment of variceal hemorrhage in 2017. Llver
International 2017; 37 (Suppl.1): 104-115.
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CUADRO 7. PUNTAJE MELD

3.78 x loge [bilirrubina sérica (mg/dL)]

+
Mortalidad a 3 meses
de acuerdo al puntaje 11.20 x loge [INR]
MELD = +
9.57 x loge [creatinina sérica (mg/dL)]
+
6.43 (constante para etiologia de enfermedad hepatica)
MELD <9 10-19 20-29 30-39 >40
Mortalidad a 3 meses 1.9% 6% 19.6% 52.6% 71.3%

Nota: Si el paciente ha sido dializado 2 veces en los Ultimos 7 dias, entonces el valor de la creatinina sérica
que debera ser utilizado es de 4.0mg/dL.

Cualquier valor menor a 1 (ej. Si la bilirrubina es 0.8mg/dL, se utilizara el 1.0), para prevenir la presencia de
resultados por debajo de O.

Adapatado de: Malinchoc M, Kamath PS, Gordon FD, Peine CJ, Rank J, ter Borg PC. A model to predict poor
survival in patients undergoing transjugular intrahepatic portosystemic shunts. Hepatology. 2000
Apr;31(4):864-71.
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3.3. Listado de Recursos

3.3.1. Tabla de Medicamentos

Medicamentos mencionados en la guia e indicados en el tratamiento de varices esofagicas del Cuadro Basico y Catalogo de
Insumos del Sector Salud:

CUADRO BASICO DE MEDICAMENTOS

CLAVE PRINCIPIO Dosis PRESENTACION TIEMPO EFECTOS ADVERSOS INTERACCIONES CONTRAINDICACIONES
ACTIVO RECOMENDADA

Dolor, parestesias,
enrojecimiento y tumefaccién

Puede disminuir la

Contraindicaciones:

Subcutanea. Envase ampula . gy concentracion - L
en el sitio de aplicacion. o Hipersensibilidad al
. Adulto: con 5 ml. De3as5 " P plasmatica de 2
010.000.5181.00  Octreotida : . Anorexia, nausea, vomito, . : farmaco.
0.05a1.0mgcada8 contiene: dias - . ciclosporina y dar . .
z - dolor abdominal, diarrea, Precauciones: En diabetes
6 12 horas. Octreotida 1 mg . . lugar a rechazo del .
esteatorrea, hipoglucemia o mellitus.
; . transplante.
hiperglucemia.
Dosis inicial 2 mg. Y
de mantenimiento 1
a 2 mg cada 4 horas. Contraindicaciones:
p Cada frasco - L
En sindrome 2 Hipersensibilidad al
ampula o 2
hepatorrenal. farmaco.
Dosis inicial y de ampol!eta con 2 Cefalea, aumento de la presién  Ninguna de Precauciones: En
010.000.5191.01 Terlipresina - soluciéon contiene: 3 dias . . T . g .
mantenimiento de arterial importancia clinica. hipertension arterial
Acetato de iy
0.5a2mgcada 4 . . sistémica, enfermedades
L terlipresina 1 mg . . R
horas. Administrar cardiacas e insuficiencia
diluido en soluciones renal.
IV envasadas en
frasco de vidrio.
Bradicardia, hipotension, Con anestésicos, Hipersensibilidad al
estrefimiento, fatiga, digitalicos o farmaco, insuficiencia
Oral. depresion, insomnio, antiarritmicos cardiaca, asma, retardo
Cada tableta S . . 7
Adultos: . alucinaciones, hipoglucemia, aumenta la de la conduccion
Antihipertensivo: 20- contiene: Indefi- broncoespasmo bradicardia. Con auriculoventricular
010.000.0530.00 Propranolol Clorhidrato de . . ) s . L ’
40 mg cada 12-24 nido hipersensibilidad. La anticolinérgicos bradicardia, diabetes,
propranolol 40 ! . 7
horas m supresion brusca del antagoniza la sindrome de Reynaud e
& medicamento puede ocasionar  bradicardia. AINE hipoglucemia. Precaucion
angina de pecho o infarto del bloquean el efecto en insuficiencia renal o
miocardio. hipotensor. hepatica.
Intramuscular o Cada frasco Angioedema, broncoespasmo, . Contraindicaciones:
. 2 | | h na Smito. di Con furosemida y - ibilidad al
Ceftriaxon intravenosa. ampula con polvo ) rash, nausea, vomito, diarrea, aminoglucésidos Hlpersen5|b| idad al
010.000.1937.00 la2gcadal2 contiene: 7 dias colitis pseudomembranosa, ’ farmaco.

horas, sin exceder de
4 g/dia.

Ceftriaxona
sédicalg.

45

urticaria, neutropenia, flebitis,
en ocasiones agranulocitosis.

aumenta el riesgo de

lesion renal.

Precauciones:
Insuficiencia renal.



010.000.4255.00

Ciprofloxa-
cino

Adultos:

250 a 750 mg cada
12 horas segun el
caso.

Cada capsula o
tableta
contiene:
Clorhidrato de
ciprofloxacino
monohidratado
de 250 mg
Envase con 8
tabletas.

7 dias
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Cefalea, convulsiones,

temblores, ndusea, diarrea,
exantema, candidiasis bucal

Los antiacidos
reducen su absorcion
oral. El probenecid
aumenta los niveles
plasmaticos de
ciprofloxacino. Con
teofilina se aumentan
los efectos
neurolégicos.

Contraindicaciones:
Hipersensibilidad a
quinolonas, lactancia
materna y ninos.
Precauciones:
Insuficiencia renal.
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3.4. Protocolo de Busqueda

La busqueda sistematica de informacion se enfocé en documentos obtenidos con la tematica de Diagnéstico
y tratamiento de varices esofagicas. Se realiz6 en PubMed, sitios Web especializados de guias de practica
clinica y del area clinica.

Criterios de inclusion:

Documentos escritos en inglés y espaiiol.
Documentos publicados los ultimos 10 anos.
Documentos enfocados diagnéstico y tratamiento
Documentos enfocados a humanos

Criterios de exclusion:

e Documentos escritos en otro idioma, diferente al espafiol o inglés.

3.4.1. Busqueda de Guias de Prdctica Clinica

Se realiz6 la busqueda en PubMed, utilizando los términos MeSh Esophageal and Gastric Varices
considerando los criterios de inclusion y exclusion definidos. Se obtuvieron 5 resultados, de los cuales se
utilizaron 3.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

"Esophageal and Gastric Varices/diagnosis"[Majr] OR "Esophageal and
Gastric Varices/therapy“[Majr] ) Sort by: Relevance Filters: Practice Guideline;
published in the last 10 years; Humans; English; Spanish

5 resultados
obtenidos

Ademas se realizé la busqueda de GPCs en los sitios Web especializados enlistados a continuacion:

SITIOS WEB** ALGORITMO DE BUSQUEDA # DE # DE
<ESTRATEGIA DE BUSQUEDA > RESULTADOS DOCUMENTOS
OBTENIDOS UTILIZADOS

GIN Search: Esophageal Varices 2 1

NGC Search: Esophageal Varices (2011- 5 1
2017)

NICE Search: Esophageal Varices 8 0

SIGN Search: Esophageal Varices 1 0]

NHS Evidence Search: Esophageal Varices 1 0

CMA INFOBASE Search: Esophageal Varices 0 0

American College Search: Esophageal Varices

of 1 1

Gastroenterology

Global Guidelines. Search: Esophageal Varices 378 1

WGO

TOTAL 559 4
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3.4.2. Busqueda de Revisiones Sistemadticas

Se realiz6 la busqueda en PubMed con el término MeSh Esophageal and Gastric Varices considerando los
criterios de inclusion y exclusion definidos. Se obtuvieron 15 resultados y se utilizaron solo 3 documentos.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

"Esophageal and Gastric Varices/diagnosis"[Mesh] OR "Esophageal and

Gastric Varices/drug therapy"[Mesh] OR "Esophageal and Gastric 15 resultados
Varices/therapy"”[Mesh] ) Filters: Systematic Reviews; published in the last obtenidos
10 years; Humans; English; Spanish; Adult: 19+ years

Ademas, se buscaron revisiones sistematicas en los sitios Web especializados enlistados a continuacion:

SITIOS WEB ALGORITMO DE BUSQUEDA # DE RESULTADOS # DE
OBTENIDOS DOCUMENTOS
UTILIZADOS

COCHRANE Diagnosis or treatment and 21 2
LIBRARY esophageal variceal

TRIPDATABASE (title:esophageal varices) 1 0

(title:treatment or diagnosis)
TOTAL 22 2

3.4.3. Busqueda de Ensayos Clinicos Aleatorizados y Estudios

Observacionales***

La busqueda se realiz6 en PubMed de ensayos clinicos aleatorizados (ECA) y estudios observacionales de
acuerdo a los criterios definidos, utilizando el (los) término(s) MeSh Esophageal and Gastric Varices. Se
obtuvieron 96 resultados, de los cuales se utilizaron 10 documentos.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

"Esophageal and Gastric Varices/diagnosis"[Majr] OR "Esophageal and
Gastric Varices/therapy”[Majr] ) Sort by: Relevance Filters: Observational
Study; Randomized Controlled Trial; published in the last 10 years; Humans;
English; Spanish

96

Para el desarrollo y sustento de la informacién utilizada en los apartados de introduccién vy justificacion se
realizaron una serie de bisquedas en los sitios Web del area clinica que se presentan a continuacion:

# DE DOCUMENTOS
SITIOS WEB UTILIZADOS

UpToDate 3
Tripdatabase 14
Google académico 8

**%S6lo en caso de temas con poca informacion publicada, en las que GPC y RS no son suficientes para
desarrollar satisfactoriamente la GPC.
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En resumen, en el desarrollo de este protocolo de bdsqueda se obtuvieron un total de 722, de los
cuales se utilizaron 47 en la integracion de esta GPC.

3.5. Escalas de Gradacion

CUADRO 1. NIVELES DE EVIDENCIA PARA ESTUDIOS DE TERAPIA POR NICE**

NIVEL DE )
EVIDENCIA INTERPRETACION

Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion
1++ aleatoria con muy bajo riesgo de sesgos

Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion
1+ aleatoria con bajo riesgo de sesgos

Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion
1- aleatoria con alto riesgo de sesgos*

RS de alta calidad de estudios de cohortes o de casos-controles, con muy bajo riesgo de
2++ confusién, sesgos o azar y una alta probabilidad de que la relacién sea causal

Estudios de cohortes o de casos-controles bien realizados, con bajo riesgo de confusion,

2+ sesgos 0 azar y una moderada probabilidad de que la relacién sea causal
2 Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo*
3 Estudios no analiticos, como informe de casos y series de casos

4 Opinidn de expertas/os

« o«

*Los estudios con un nivel de evidencia con signos “-“ no deberian utilizarse como base para elaborar una
recomendacion,. Adaptado de Scottish Intercollegiate Guidelines Network.

**National Institute for Clinical Excellence (NICE). Guidelines Development methods. Guideline Development Methods-
Chapter 7: Reviewing and grading the evidence. London: NICE update March 2005.The guidelines manual 2009.

GRADOS DE RECOMENDACION PARA ESTUDIOS DE TERAPIA (NICE)

GRADOS DE a
RECOMENDACION INTERPRETACION

Al menos un meta-analisis, o un EC con asignacion aleatoria categorizados como 1++,
que sea directamente aplicable a la poblacién blanco; o una RS o un EC con asignacion

A . . ) . .
aleatoria o un volumen de evidencia con estudios categorizados como 1+, que sea
directamente aplicable a la poblacion diana y demuestre consistencia de los resultados.
Un volumen de evidencia que incluya estudios calificados de 2++, que sean

B directamente aplicables a la poblacion blanco y que demuestren globalmente

consistencia de los resultados, o evidencia que pueda extrapolarse de estudios
calificados como 1++ o0 1+

Un volumen de evidencia que incluya estudios calificados de 2+, que sean directamente
C aplicables a la poblacion objeto y que demuestren globalmente consistencia de los
resultados, o extrapolacion de estudios calificados como 2++

D Evidencia nivel 3 o 4, o extrapolacién de estudios calificados como 2+, o consenso formal
Un buen punto de practica (BPP) es una recomendacion para la mejor practica basado en
D(BPP) la experiencia del grupo que elabora la guia
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CUADRO 2A. NIVELES DE EVIDENCIA, PARA ESTUDIOS DE DIAGNOSTICO OXFORD
CENTRE FOR EVIDENCE-BASED MEDICINE (OCEBM) 2009*

NIVEL DE J
EVIDENCIA ESTUDIOS DE DIAGNOSTICO

Revisiones Sistematicas de estudios diagnésticos de nivel 1 (alta calidad), con
la homogeneidad**, o sea que incluya estudios con resultados comparables y en la misma
direccion y en diferentes centros clinicos

Estudios de cohortes que validen la calidad de una prueba especifica, con estandar de referencia
1b adecuado (indepedientes de la prueba) o a partir de algoritmos de estimacion del prondstico o
de categorizacion del diagnostico o probado en un centro clinico

1c Pruebas diagndsticas con especificidad tan alta que un resultado positivo confirma el
diagnostico y con sensibilidad tan alta que un resultado negativo descarta el diagndstico
Revisiones sistematicas de estudios diagnosticos de nivel 2 (mediana calidad) con

22 homogeneidad

Estudios exploratorios que, a través de una regresion logisitica, determinan factores
2b significativos, y validados con estandar de referencia adecuado (indepedientes de la prueba) o
a partir de algoritmos de categorizacio del diagnéstico

3a Revisiones sistematicas con homogeneidad de estudios 3b y de mejor calidad

Comparacion enmascarada y objetiva de un espectro de una cohorte de pacientes que podria
normalmente ser examinado para un determinado trastorno, pero el estandar de referencia
no se aplica a todos los pacientes del estudio. Estudios no consecutivos o sin la aplicacion de
un estandar de referencia

3b

Estudio de casos y controles, con escasos o sin estandares de referencia independiente, los
4 estandares de referencia no son objetivos, cegados o independientes, o las pruebas positivas
y negativas son verificadas usando estandares de referencia diferentes.

Opinién de expertas/os sin evaluacion critica explicita, ni basada en fisiologia, ni en trabajo de

5 . P e »
investigacion juicioso ni en “principios fundamentales

**Estudios con homogeneidad : se refiere a que incluya estudios con resultados comparables y en la misma direccion.

| GRADOS DE RECOMENDACION

A Consistente con estudios de nivel de evidencia 1
B Consistente con estudios de nivel de evidencia 2 o 3, o extrapolacién de nivel de evidencia 1
C Estudios de nivel de evidencia 4 o extrapolacion de niveles de evidencia 2 o 3

Nivel de evidencia 5 o incomodamente inconsistentes o estudios no concluyentes de
D cualquier nivel de evidencia

“Extrapolacién” son donde se usan los datos en una situacion que tiene diferencias clinicamente y potencialmente
importantes que la situacion original del estudio

*Adaptado de Oxford Centre for Evidence-based Medicine (OCEBM)Centre for Evidence Based Medicine-Levels of
Evidence (March 1009). Available from:http// www.cebm.net/index.aspx?001025. Visitado 28 agosto 2014
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CUADRO 2B. NIVELES DE EVIDENCIA, PARA ESTUDIOS DE TRATAMIENTO/
PREVENCION OXFORD CENTRE FOR EVIDENCE-BASED MEDICINE (OCEBM) 2009

NIVEL DE
EVIDENCIA ESTUDOS DE TRATAMIENTO

Revisiones Sistematicas de alta calidad, con homogeneidad** de ensayos clinicos

1a aleatorizados

1b Ensayo clinico aleatorizado indiidual (con un Intevalo de confianza (IC) estrecho)
Pruebas todo o nada (Estudios donde se conocieron todos los pacientes que fallecieron antes

1c de que el tratamiento estuviera disponible, pero algunos sobreviven o cuando algunos
pacientes fallecieron antes de que el tratamiento estuviera disponible, pero ninguno muere
ahora.

2a Revisiones sistematicas con homogeneidad** de estudios de cohorte

2b Estudio de cohorte individual (incluye a ensayos clinicos aleatroizados de baja calidad, por €j.
Menor de 80% de seguimiento).

2c “Resultados” de investigaciones de estudios ecoldgicos

3a Revision sistematica con homogeneidad** de estudios de casos y controles

3b Estudio individual de casos y controles

4 Series de casos (y estudios de cohorte o casos y controles de baja calidad)

5 Opinién de expertas/os sin evaluacion critica explicita, ni basada en fisiologia, ni en trabajo de

investigacion juicioso ni en “principios fundamentales”

**Estudios con homogeneidad : se refiere a que incluya estudios con resultados comparables y en la misma direccién

| GRADOS DE RECOMENDACION
A

Consistente con estudios de nivel de evidencia 1

Consistente con estudios de nivel de evidencia 2 o 3, o extrapolacién de nivel de evidencia 1

C Estudios de nivel de evidencia 4 o extrapolacion de niveles de evidencia 2 o 3

Nivel de evidencia 5 o incomodamente inconsistentes o estudios no concluyentes de
D cualquier nivel de evidencia

“Extrapolacion” son donde se usan los datos en una situacion que tiene diferencias clinicamente y potencialmente
importantes que la situacion original del estudio

*Adaptado de Oxford Centre for Evidence-based Medicine (OCEBM)Centre for Evidence Based Medicine-Levels of Evidence (March
1009). Available from:http// www.cebm.net/index.aspx?001025. Visitado 28 agosto 2014
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CUADRO 3A. NIVELES DE EVIDENCIA Y RECOMENDACION GRADE

GRADO DE

RECOMENDACIO
N DESCRIPCION

BENEFICIO VS
RIESGO Y
DESVENTAJAS

CALIDAD
METODOLOGICA DE
EVIDENCIA DE APOYO

IMPLICACIONES

1A
Recomendacion
fuerte, evidencia
de alta calidad

1B
Recomendacion
fuerte, evidencia
de moderada
calidad

1C
Recomendacion
fuerte, evidencia
de baja calidad

2A
Recomendacion
débil, evidencia
de alta calidad

2B
Recomendacion
débil, evidencia
de moderada
calidad

2C
Recomendacion
débil, evidencia
de baja calidad

Los beneficios superan
claramente a los
riesgos y desventajas
0 viceversa.

Los beneficios superan
claramente a los
riesgos y desventajas
0 viceversa.

Los beneficios superan
claramente a los
riesgos y desventajas
0 viceversa.

Los beneficios se
asemejan a los riesgos
y las desventajas.

La incertidumbre en
las estimaciones de
beneficios, los riesgos
y las desventajas.

Hay incertidumbre en
las estimaciones de
beneficios, riesgos y
las desventajas.
Pueden ser similares.

Ensayos clinicos
aleatorizados sin limitaciones
importantes o evidencia
abrumadora de estudios
observacionales.

Ensayos clinicos
aleatorizados con
limitaciones importantes
(resultados inconsistentes,
fallas metodoldgicas,
indirecta o imprecisa), o
excepcionalmente fuerte
evidencia de estudios
observacionales.

Estudios observacionales o
series de casos.

Ensayos clinicos
aleatorizados sin limitaciones
importantes o evidencia
abrumadora de estudios
observacionales.

Ensayos clinicos
aleatorizados con
limitaciones importantes
(resultados inconsistentes,
fallas metodologicas,
indirecta o imprecisa), o
excepcionalmente fuerte
evidencia de estudios
observacionales.

Estudios observacionales o
series de casos.

Recomendacion fuerte, puede aplicar a
la mayoria de los pacientes en la
mayoria de circunstancias. Otra
prueba es poco probable que cambien
nuestra confianza en la estimacion del
efecto

Recomendacion fuerte, puede aplicar a
la mayoria de los pacientes en la
mayoria de circunstancias. Evidencia
de mayor calidad, puede cambiar
nuestra confianza en la estimacion del
efecto.

Recomendacion fuerte, puede aplicar a
la mayoria de los pacientes en la
mayoria de circunstancias. Evidencia
de mayor calidad es muy probable que
cambie nuestra confianza en la
estimacion del efecto.

Recomendacién débil, una mejor
accion puede variar segun las
circunstancias o de los pacientes 'o de
los valores sociales. Otra prueba es
poco probable que cambien nuestra
confianza en la estimacion del efecto

Recomendacion débil, una mejor
accion puede variar segun las
circunstancias o de los pacientes 'o de
los valores sociales. Evidencia de
mayor calidad puede cambiar la
evidencia de nuestra confianza en la
estimacion del efecto

Recomendacién muy débil; otras
alternativas pueden ser igualmente
razonables. Evidencia de mayor calidad
es probable que cambien nuestra
confianza en la estimacion del efecto

Modificado de: Brandt L], Chey WD, Foxx-Orenstein AE, Schiller LR, Schoenfeld PS, Spiegel BM, Talley NJ, Quigley EM.
An evidence-based position statement on the management of irritable bowel syndrome. American College of
Gastroenterology Task Force on Irritable Bowel Syndrome. Am J Gastroenterol. 2009 Jan;104 Suppl 1:S1-35.
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CUADRO 3B. SISTEMA GRADE PARA GRADUAR LA CALIDAD DE LA EVIDENCIA DE
LAS GUIAS

CALIDAD DE LA ) )
EVIDENCIA DEFINICION SIMBOLO

Es muy improbable que investigaciones adicionales cambien

nuestra confianza en la estimacion del efecto COSD

ALTA CALIDAD

Es probable que la investigacion adicional tenga un impacto
importante en nuestra confianza en la estimacion del SDD0
efecto y puede cambiar la estimacion.

MODERADA
CALIDAD

Es muy probable que investigaciones adicionales tengan un
BAJA CALIDAD impacto importante en nuestra confianza en la estimacion @200
del efecto y es probable que cambie la estimacion

MUY BAJA CALIDAD Cualquier estimacion del efecto es muy incierta @000

Adaptado de: Hwang JH, Shergill AK, Acosta RD, Chandrasekhara V, Chathadi KV, Decker GA, et al. The role of
endoscopy in the management of variceal hemorrhage. Gastrointest Endosc. 2014 Aug; 80 (2): 221-227.

53



varices esofagicas en el adulto

3.6. Cedula de verificacion de apego a recomendaciones
clave

—

DIEYG LA O N [T Varices esofagicas y esofagogastricas

185 Varices Esofagicas. 185.0 Vérices Esofagicas con hemorragia. 185.9 Varices Esofagicas sin

CIE-9-MC / CIE-10 -
hemorragia

Cédigo del CMGPC: IMSS-087-08

TiTULO DE LA GPC

Calificacion de las
recomendaciones

Diagnéstico y Tratamiento de Varices Esofagicas en el Adulto

POBLACION BLANCO USUARIOS DE LA GUIA NIVEL DE ATENCION
Médicos Especialistas, Médicos (Cumplida: SI=1,
Adultos mayores de 18 afios | Generales, Médicos Familiares, Segundo y tercer nivel NO=0,
Estudiantes. No Aplica=NA)

DIAGNOSTICO

La presencia de varices esofagicas se correlaciona con la gravedad de la enfermedad hepatica.
Por ejemplo, los pacientes con cirrosis hepatica en clase Child-Pugh C, el 85% presentan varices.
Se recomienda realizar endoscopia a todos los pacientes con cirrosis hepatica para la deteccion
oportuna de véarices esofagicas y gastricas al momento del diagnostico.

Como cualquier procedimiento invasivo, se debera valorar el riesgo — beneficio antes de realizar
la endoscopia. Existen pocas contraindicaciones precisas para la realizacion de este
procedimiento, ademas de otras contraindicaciones relativas.

Existen tres objetivos primarios en el manejo agudo del sangrado variceal activo:
e Resucitacién hemodinamica.
e  Prevencién y tratamiento de las complicaciones.
e Tratamiento del sangrado.

Todos deben realizarse de forma simultanea y con un equipo multidisciplinario.

Se recomienda evitar la sobretransfusion de glébulos rojos y mantener como objetivo niveles de
hemoglobina entre 7 y 8 gr/dl, aunque otros factores deben ser considerados como
enfermedad cardiovascular, edad, estado hemodinamico y persistencia del sangrado.

Se recomienda transfusion de plaquetas en pacientes con sangrado activo y cifras de plaquetas
menores a 50,000/ul, pero no en pacientes sin sangrado activo o que estén
hemodinamicamente estables.

La transfusion de plasma fresco congelado se recomienda con niveles de fibrindgeno menor a 1

gr/L 6 con nivel de tiempo de protrombina, INR o tiempo de tromboplastina parcial activada
mayor a 1.5 veces el normal.

Se recomienda que en pacientes con sospecha de sangrado variceal los agentes vasoactivos
(terlipresina u octreotide) sean iniciados tan pronto sea posible, antes de la endoscopia y
continuarlos por 5 dias.

- Terlipresina. 2 mg IV cada 4 horas y titularse a 1 mg IV cada 4 horas al controlar la
hemorragia.

- Octreétide. 50 mcg en bolo seguido de infusién de 25-50 mcg/hr por 5 dias.

Se recomienda instaurar la terapia antibidtica para todos los pacientes con sospecha o
confirmacion de sangrado variceal de manera ideal desde su ingreso (antes de la endoscopia). Se
recomienda administrar ceftriaxona 1 gr/dia via intravenosa por 7 dias especialmente en
pacientes con cirrosis avanzada y en centros con alta prevalencia de resistencia a las quinolonas
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La profilaxis primaria (beta-bloqueador no cardioselectivo 6 la ligadura endoscépica) esta
recomendada en:

e Varices pequenas en Child-Pugh B o C.

e Varices grandes sin importar la clase Child-Pugh.
En caso de existir contraindicacién o intolerancia al beta-bloqueador no cardioselectivo se
recomienda ligadura variceal endoscopica.

El manejo en profilaxis secundaria son los beta-bloqueadores no cardioselectivos junto con la
ligadura variceal endoscépica son el tratamiento de eleccion para prevenir la recurrencia del
sangrado variceal.

En el manejo del sangrado variceal agudo, se recomienda utilizar la combinacién de terapia
con farmacos vasoactivos y ligadura variceal, en lugar de solo ligadura.

La ligadura variceal es la terapia endoscopica de eleccion para el control de sangrado
secundario a varices esofagicas ya que se asocia con menos efectos adversos y menor
mortalidad en comparacién con la escleroterapia.

El tratamiento con adhesivos tisulares (N-butilcianoacrilato) es recomendado para varices
gastroesofagicas que se extienden mas alla del cardias tipo 2 (GOV2) y en hemorragia aguda
de vérices gastricas aisladas (IGV).

En casos de resangrado grave o con alteracién del estado hemodinamico es recomendable la
colocacién de sonda de balones (Sengstaken-Blakemor), de forma temporal, de preferencia no
mayor a 24 horas, ya que esto permite la reanimacion y el transporte seguro del paciente para
repetir el tratamiento endoscopico.

Como parte del seguimiento, se sugiere que las varices sean ligadas en intervalos de 2-4 semanas
hasta la erradicacién. Posteriormente, se debe realizar el seguimiento endoscépico a los 3 meses
y después cada 6 meses. En caso de que recurran las varices esofagicas, se deben tratar con
ligadura hasta su erradicacion.

Los beta-bloqueadores deberan de reiniciarse una vez que las complicaciones (hemorragia
activa, peritonitis, encefalopatia) o los parametros (frecuencia cardiaca, hiponatremia) se
resuelvan y deberan de iniciarse a dosis bajas.

RESULTADOS

Total de recomendaciones cumplidas (1)

Total de recomendaciones no cumplidas (0)

Total de recomendaciones que no aplican al caso evaluado (NA)

Total de recomendaciones que aplican al caso evaluado

Porcentaje de cumplimiento de las recomendaciones evaluadas (%)

Apego del expediente a las recomendaciones clave de la GPC (SI/NO)
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4. GLOSARIO

Beta-bloqueador no cardioselectivo (BB): los beta-bloqueadores no selectivos, tales como el
propanolol nadolol y carvedilol, reducen la presiéon portal por reduccion del flujo portal y por
consiguiente, el flujo sanguineo portal y colateral. La reduccion del flujo portal es el resultado de la
disminucion del gasto cardiaco por el bloqueo de los receptores cardiacos beta-1 y por la
vasoconstriccion esplacnica, debido al bloqueo de los receptores vasodilatadores beta-2 de la
vasculatura esplacnica. Esta disminucion de la presion portal esta acompafada por una reduccién
significativa en la presion de varices esofagicas.

Contrarreferencia: Decision médica en la que se determina el envio de pacientes a un nivel de
menor capacidad resolutiva para continuar su atencion médica, después de haber sido atendidos de
un dano especifico a la salud, la cual se realiza con base a criterios técnico médicos y administrativos,
con el informe correspondiente de las acciones diagndsticas y terapéuticas realizadas y por realizar
en la unidad referida.

Elastrografia hepatica: Es un método de imagen en el cual se caracteriza la rigidez hepética. Es
un nuevo método para valoracion de fibrosis hepatica.

Endoscopia: es una técnica diagnostica utilizada en medicina, que consiste en la introduccién de un
endoscopio a través de un orificio natural o una incision quirdrgica para la visualizacion de un érgano
hueco o cavidad corporal. La endoscopia ademas de ser un procedimiento diagndstico minimamente
invasivo, también permite realizar maniobras terapéuticas. Cuando se realiza por boca hasta
duodeno se llama endoscopia digestiva alta.

Escleroterapia: modalidad terapéutica para el tratamiento de varices esofagicas la cual consiste
en inyectar una solucién especial dentro o a la par de la varice para obliterarlas, puede ser usada
como medida de emergencia para detener un sangrado o para obliterar dichas varices como medida
electiva.

Gradiente de presion venosa hepatica (GPVH): Es el método estandar para la medicién del
gradiente de presion portal. Es la medicion de la presion que existe, de manera indirecta en la vena
porta y que se obtiene por la diferencia entre la presion venosa hepatica en cufia y la presion
hepatica en libre.

Hematemesis: Vomito de sangre fresca, lo cual es indicativo de hemorragia desde el es6fago, el
estdmago, o el duodeno.

Ligadura con banda: Técnica para el tratamiento de varices esofagicas la cual consiste en aplicar
unas bandas elasticas en la base de las varices con el fin de su obliteracion.

Melena: se define como heces de color casi negro, resultados de la degradacion de la sangre a
hematina por las bacterias intestinales. Melena puede significar que el sangrado se origina a partir
de eso6fago, estomago, duodeno, intestino medio, colon o proximal. La Melena se produce
generalmente cuando el sangrado es de 50 a 100 ml o mas..

Obliteracion de varices: Desaparicidon de la luz de las vérices ya sea esofdgicas o gastricas
mediante la ligadura variceal o aplicacion de adhesivos tisulares.

Referencia: Decision médica en la que se define el envio de pacientes a un nivel de mayor capacidad
resolutiva para la atencion de un dafo especifico a la salud, con base a criterios técnico, médicos y
administrativos.
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Sangrado de tubo digestivo alto: es la pérdida hematica que se produce desde la faringe hasta
el angulo duodenoyeyunal (o de Treitz).

TIPS: (transyugular intrahepatic portal systemic shunt), es un procedimiento radiol6gico, por via
percutanea con el fin de realizar una anastomosis portocava laterolateral que comunica, a través
del parénquima hepatico, la vena porta con las venas suprahepaticas, logrando de ese modo bajar
la presion transhepatica y, en consecuencia, la presion portal.

Varices. Son dilataciones de las paredes de las venas de la pared inferior del es6fago y parte
superior del estbmago.
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