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Resumen

Introduccioén: la valoracion hemodinamica mediante ecocardiografia Doppler tiene importancia en la iden-
tificacion de alteraciones sistdlicas/diastolicas como predictor de desenlaces en el postrasplante hepatico
desde alteraciones cardiovasculares hasta disfuncion del injerto y mortalidad. Métodos: estudio de cohorte
retrospectivo. Paciente con trasplante hepético en el hospital LaCardio, en Bogota, Colombia entre enero de
2005 y julio de 2021. Andlisis de variables sociodemogréficas, comorbilidades, ecocardiografia y variables
intraoperatorias con desenlaces primarios como disfuncion temprana del injerto, lesion renal aguda (LRA) y
mortalidad durante el seguimiento. Se realizd un arbol de clasificacion y regresion (CART). Resultados: se
analizaron a 397 pacientes, el 54,4% eran hombres, y el 71% tenia algun grado de disfuncién diastélica, hi-
pertrofia ventricular izquierda (30,9%) con presencia de disfuncion del injerto en el 8% y LRAen el 21%, y una
mortalidad del 15% durante el seguimiento del estudio. En el modelo CART para desenlaces de mortalidad y
disfuncion del injerto se relaciond con la presencia de indice de masa corporal (IMC) < 19 o la combinacion de
IMC entre 19y < 24 con dilisis. Conclusion: las variables ecocardiograficas, la sarcopenia y la LRA o reque-
rimiento de terapia de reemplazo renal se relacionan con desenlaces de mortalidad y disfuncién del injerto.

Palabras clave
Trasplante de higado, cirrosis hepatica, disfuncién ventricular.

Abstract

Introduction: Hemodynamic assessment by Doppler echocardiography is essential in identifying systolic/
diastolic changes as a predictor of outcomes in post-liver transplantation, from cardiovascular changes to graft
dysfunction and mortality. Materials and methods: Retrospective cohort study. Patient with a liver transplant
at the LaCardio hospital in Bogoté, Colombia, between January 2005 and July 2021. Analysis of sociode-
mographic variables, comorbidities, echocardiography, and intraoperative variables with primary outcomes
such as early graft dysfunction, acute kidney injury (AKI), and mortality during follow-up. A classification and
regression tree (CART) was performed. Results: 397 patients were analyzed; 54.4% were men, 71% had
some degree of diastolic dysfunction and left ventricular hypertrophy (30.9%) with graft dysfunction in 8%
and AKl in 21%, and a mortality of 15% during the study follow-up. In the CART model, mortality and graft
dysfunction outcomes were related to a body mass index (BMI) < 19 or a combination of BMI between 19 and
< 24 with dialysis. Conclusion: Echocardiographic variables, sarcopenia, AKI, or the requirement for renal
replacement therapy are related to mortality and graft dysfunction outcomes.
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INTRODUCCION

MATERIALES Y METODOS

El trasplante hepdtico es una terapia que salva vidas en
pacientes con enfermedad hepdtica en estadio final. Se han
identificado multiples factores de riesgo, y a pesar de los
avances en terapia inmunosupresora y en técnicas quirur-
gicas para mejorar los desenlaces en el postrasplante hepa-
tico, el rechazo al injerto ocurre entre el 23% y 64%" 2.
Es de suma importancia entender los factores predictivos
relacionados con desenlaces adversos del injerto, es por eso
que la identificacion de condiciones cardiovasculares sin
intervencion previa al trasplante marca desenlaces de mor-
bilidad y mortalidad a corto y largo plazo con el injerto>*.
El estrés hemodindmico postrasplante después de la reper-
fusion del injerto caracterizado por aumento de la precarga
puede llevar a multiples complicaciones cardiovasculares,
por lo que dentro del protocolo de estudio pretrasplante
se incluye el tamizaje de factores de riesgo cardiovascu-
lares tradicionales, enfermedad coronaria y el andlisis de
ecocardiografia Doppler en la busqueda de disfuncién ven-
tricular derecha o izquierda, hipertensién portopulmonar,
sindrome hepatopulmonar y cardiomiopatia cirrética®®.

La cardiomiopatia cirrética es una entidad sin criterios
diagnésticos atn establecidos, pero la definiciéon con mejor
aceptacion es la del Cirrhotic Cardiomyopathy Consortium
(2019), la cual se conforma de variables como las altera-
ciones sistdlicas/diastélicas, apoyado en la valoracién de la
deformacién longitudinal global (GLS) y alteraciones elec-
trocardiogréficas como es la prolongacién del QT®). Este
sindrome, que usualmente no es reconocido en la fase inicial,
sino en su descompensacion, en los tltimos afios ha tomado
importancia como predictor en su alteracion de desenlaces
como insuficiencia cardiaca, lesién renal e incluso pérdidas
del injerto a corto y largo plazo®>*'Y. Se encuentran datos de
complicaciones cardiovasculares y muertes por insuficiencia
cardiaca hasta en el 70% en el postrasplante!?).

La discordancia en algunos datos y las limitaciones en la
evaluacion de pardmetros de funcidn sistdlica/diastolica,
datos incompletos en el grado de disfuncién diastdlica, sin
una clara determinacién de disfuncién cardiaca en el estadio
final de la cirrosis con base fisioldgica de un estado hiperdi-
namico con alto gasto cardiaco, y adicionalmente la no adhe-
rencia a protocolos de evaluacion ecocardiogrificos muestran
limitantes en la exposicién de datos en la literatura® > 1%,

Debido a la importancia de la valoracién hemodindmica
mediante ecocardiografia en su correlacién con los desen-
laces postrasplante como insuficiencia cardiaca, disfuncién
del injerto y mortalidad, de los cuales no se encuentran
datos especificos en la literatura en nuestro medio, se
expone la experiencia de un hospital colombiano referente
en trasplante hepético.

Poblacion de estudio y recoleccion de datos

Estudio de cohorte retrospectiva. Los datos se obtuvieron
de las historias clinicas del grupo de trasplante hepético en
el hospital La Cardio en Bogotd, Colombia, desde el 1 de
enero de 20085 hasta el 31 julio de 2021.

Los datos demogréficos, paraclinicos, antecedentes y
condiciones relacionadas con el procedimiento quirtrgico
se tomaron de la historia clinica de cada paciente.

Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 anos con diagnéstico de cirrosis y
enfermedad estable llevados a trasplante hepético.

Criterios de exclusion

« Pacientes con insuficiencia hepdtica aguda sin cirrosis
con requerimiento de trasplante.

o Pacientes con retrasplante, trasplante de mds de un érgano,
enfermedad cardiaca previa (isquémica o valvular).

« Tasa de filtracién glomerular (TFG) < 30 mL/
min/1,73 (calculo mediante Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration [CKD-EPI]).

Dentro del protocolo institucional de valoracidn pretras-
plante se tomaron datos de los ecocardiogramas Doppler
tomados de los cuales se basan en el protocolo de eva-
luacion ventricular diastélica de las guias de la American
Society of Echocardiography/European Association of
Cardiovascular Imaging (ASE/EACVI)!¥ y se analizaron
alos pacientes a quienes se les realiz6 cateterismo cardiaco
derecho.

Desenlaces

Nuestro desenlace primario fue la disfuncién temprana
del injerto definido como alteracién del perfil hepdtico en
los primeros 7 dias postrasplante, de la siguiente manera:
bilirrubina >10 mg/dL, indice internacional normalizado
(INR) > 1,5, alanina-aminotransferasa (ALT) o aspartato-
aminotransferasa (AST) > 2000 UL

Otro desenlace primario fue la presencia de lesién
renal aguda durante la hospitalizacién en el postrasplante
y se baso en la definicion de las guias de Kidney Disease:
Improving Global Outcome (KDIGO).

La mortalidad se evalué desde el trasplante hepdtico
hasta la fecha de terminacién del estudio, que fue el 31 de
julio de 2021.
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Se tomaron otros desenlaces como el requerimiento de
terapia de reemplazo renal durante el postrasplante, com-
plicaciones infecciosas, soporte transfusional y paro intrao-
peratorio.

Analisis estadistico

Las caracteristicas sociodemograficas y clinicas se presen-
tan en frecuencias y porcentajes para las variables categd-
ricas; para el caso de las variables continuas, en promedio
con desviacién estandar (DE) cuando la distribucién fue
normal, o en mediana con rango intercuartilico (RIC)
cuando no se cumplia este criterio. Para evaluar estas com-
paraciones se utilizd la prueba de chi cuadrado o prueba de
Fisher segun la frecuencia de observaciones en el caso de
variables categoricas. Para comparar las variables continuas
se utiliz6 la prueba de T student de muestras independien-
tes. Un valor p < 0,05 fue considerado como estadistica-
mente significativo.

Instalamos un 4rbol de clasificacién y regresién (CART)
con todas las variables recopiladas con fines de compa-
racién'®. La seleccién de covariables incluidas para el
modelo se basé en su relevancia bioldgica y clinica, de
acuerdo con lo previamente reportado en la literatura y
su estadistica significancia en el andlisis bivariado. El algo-
ritmo CART cuantificé el peso de cada variable y cons-
truy6 perfiles de riesgo. Esta metodologia contrasta con
los modelos de regresion cldsicos en los que el algoritmo
CART puede descubrir efectos modificadores e interac-
ciones complejas entre variables. El andlisis estadistico se
realizé con el software R version 3.6.3 y el modelo CART
se realizé con el paquete RPART (Recursive Partition and
Regression Trees).

RESULTADOS

Dentro de la fecha establecida, en el estudio se encontraron
550 pacientes con trasplante hepdtico, de los cuales 397
pacientes tenian datos completos y cumplian criterios de
inclusion y exclusion.

Caracteristicas generales

Del total de pacientes, la mediana de edad fue de 56 afios
al momento del trasplante hepatico, el 54,4% fueron hom-
bres. El 75% al momento del trasplante tenian una clase
funcional Iy dentro de los antecedentes mds frecuentes
fueron hipertension arterial (15,8%), diabetes mellitus
(24,1%) y tabaquismo (25,44%). Se calculé un indice de
Charlson con promedio de 4,4 (DE * 1,5).
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Segtinla etiologia dela cirrosis, la principal fue la alcohdlica
(17,8%), seguido de criptogénica (16%), virus de la hepatitis
C (VHC) (15,3%) y hepatitis autoinmune (12,5%).

Al momento del trasplante hepatico, las complicaciones por
la patologia generaron al menos un episodio ascitico o mas
(63%), encefalopatia (47%), sangrado varicoso (34,2%), hepa-
tocarcinoma (22,1%) sindrome hepatopulmonar (15,6%) y
peritonitis bacteriana espontanea (8,3%). En la estadificacién
de la patologfa, el 52,3% estaba en un Child-Pugh B y 26% en
un Child-Pugh C, con un Model for End-Estage Liver Disease
(MELD-Na) promedio de 16 (DE £ 6) (Tabla 1).

Variables hemodinamicas: ecocardiograficas y
cateterismo cardiaco derecho

De los 397 pacientes analizados, todos tenian valoracion
mediante ecocardiografia Doppler 2D y se encontré una
FEVI promedio de 62% (DE + 6,4), el 71% con disfun-
cion diastélica, pero solo 45 pacientes tenfan disfuncién
diastdlica tipo 1y 7 pacientes disfuncién diastdlica tipo 2,
hipertrofia ventricular izquierda (30,9%) y presencia de
cortocircuito compatible con sindrome hepatopulmonar
en el 19%. Solo se realizé cateterismo cardiaco derecho en
7 pacientes (Tabla 1).

Variables intraoperatorias y postrasplante

La fase anhepatica fue de una mediana de 57 minutos (RIC:
47-69) v la fase isquémica, de 6,3 minutos (RIC: 5,7-8,2).
Dentro de las complicaciones intraoperatorias, 10 pacien-
tes presentaron paro cardiorrespiratorio y 61,6% requirie-
ron soporte transfusional, y la estancia en la UCI fue de un
promedio de 2 dias. Solo 32 pacientes presentaron disfun-
cién temprana del injerto (8%), 21% pacientes presentaron
lesion renal aguda y 29 pacientes tuvieron requerimiento de
terapia de reemplazo renal. E129,2% presentaron complica-
ciones infecciosas y las principales fueron con foco abdo-
minal (39,6%) y pulmonar (21,5%). Durante el periodo de
estudio hubo una mortalidad del 15,1%.

Desenlaces primarios
Los desenlaces primarios se resumen en la Tabla 2.

Disfuncion temprana del injerto

Dentro del andlisis univariado con andlisis Cox se encontrd
relacién con el sexo femenino (p = 0,010), requerimiento
de soporte transfusional (p = 0,037), lesion renal aguda (p
= 0,0097) y requerimiento de terapia de reemplazo renal
(p =0,0002).

Trabajos originales



Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién de estudio

Pacientes, n.

Edad, afios (mediana, RIC)
Sexo (hombre: mujer), n
IMC, kg/m? (promedio, DE)

Clase funcional, n (%)
- Clase 1
- Clase 2
- Clase 3
- Clase 4

Etiologia de la cirrosis, n (%)
- Alcohdlica

- Criptogénica

- VHC

- Hepatitis autoinmune

- NASH

- Cirrosis biliar primaria

- Cirrosis biliar secundaria

- VHB

- Otros

Antecedentes, n (%)

- Hipertension

- Diabetes mellitus

- EPOC

- Hipertensién pulmonar
- LES

- ERC

- Tabaquismo

Complicaciones de la cirrosis, n (%)
- Ascitis

- Sangrado varicoso

- PBE

- Sindrome hepatopulmonar

- Encefalopatia

- Prurito

- Hepatocarcinoma

Puntaje Child-Pugh, n (%)
- Clase A
- Clase B
- Clase C
- MELD-NA (promedio, DE)

397
56 (45-62)
216:181

25742

298 (75)
90 (22,6)
8(2)
1(0,2)

71(17.,8)

(
61(15,3)
50(12 5)
42(10,5)
39(9.8)
13(
1363,
44 (

63 (15,8)
96 (24,1)
2(05)
3(0,7)
4(1)

30 (7,5)
101 (25,44)

250 (63)
136 (34,2)
33(8,3)
62 (15,6)
187 (47)
19 (47)
88 (22,1)

86 (21,6)
208 (52,3)
103 (26)
16+6

indice de Charlson (promedio, DE)

Variables ecocardiograficas

- FEVI (promedio, DE)

- TAPSE, n (promedio, DE)

- DD, n (%)

- DDgrado 1, n (%)

- DDgrado 2, n (%)

- PSAP anormal, n (%)

- PAD aumentada, n (%)

- HVI, n (%)

- HVD, n (%)

- Dilatacion de ventriculo derecho, n (%)
- Presencia de cortocircuito, n (%)

Variables de cateterismo derecho (promedio, DE)
- PMAP

- RVP

- Presion cufia

- Indice cardiaco

- Presion de la auricula derecha

Variables intraoperatorias

- Fase anhepatica (mediana, RIC)

- Fase isquémica (mediana, RIC)

- Paro cardiaco intraoperatorio, n (%)
- Dias en UCI, mediana (RIC)

- Requerimiento de trasfusion, n (%)

Desenlaces, n (%)
Disfuncion del injerto, n (%)
LRA, n (%)

- LRAKDIGO 1 (%)

- LRAKDIGO 2 (%)

- LRAKDIGO 3 (%)
Requerimiento de didlisis, n (%)
Infeccion, n (%)

- Abdominal

- Pulmonar

- Urinaria

Bacteriemia

Sitio operatorio

Otros

Muerte, n (%)

44+15

62+ 6,4
22(25+43)
71(17.8)

45 (11,33)
7(1,7)

88 (22,2)
4(1)

130 (30,9)
4(1)

12 (3)

79 (19)

n:7
272+95
32+3
15,83 £5,3
43124
15,835

57 (47-69)
6,3(5,7-8.2)
10(2,5)

2 (2-4)

244 (61,6)

32(8)
84 (21)
379
32,1
29,88
29(7.3)
116 (29,2)
49 (39,6)
25 (21,5)
21(18,1)
6(5,1)
5(4,3)
10 (8,6)
60 (15,1)

DD: disfuncién diastélica; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; ERC: enfermedad renal crénica; FEVI: fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo; HVD: hipertrofia ventricular derecha; HVI: hipertrofia ventricular izquierda; IMC: indice de masa corporal; LES: lupus
eritematoso sistémico; LRA: lesion renal aguda; NASH: esteatohepatitis no alcohdlica; PAD: presion arterial diast6lica; PBE: peritonitis bacteriana
espontdnea; PMAP: presion media de la arteria pulmonar; PSAP: presion sistolica de la arteria pulmonar; RVP: resistencia vascular pulmonar;
TAPSE: desplazamiento sistolico del plano del anillo tricuspideo; UCI: unidad de cuidados intensivos. Fuente: elaborada por los autores.
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Tabla 2. Anélisis univariado Cox de desenlaces primarios

Variables Disfuncién del injerto Lesion renal

Edad (mediana, RIC) 56 (45-62) 52,5(38,7-58,2) 0,03405083 55 (44-61) 58 (48,7-63) 0,0626625 56 (45-62) 58 (49-63) 0,19050336

Mujer, n (%) 158 (87,8)  22(21,1) 001052545 151(834) 30(165) 005438623 149 (82,3) 32(17,6) 0,24357336
Hombre, n (%) 206(953) 10 (4,6) 162(75) 54 (25) 188 (87) 28 (12,9)

IMC (promedio, DE) ~ 258+4,1  246+49 011739833 255+4 267+46 004914905 26+425 244+39 0,01242746
CFI 276 (926)  22(7,3) 055100023 234 (785) 64 (21,4) 024305443 251(84,2) 47 (157) 0,09592338
CFII 80(88,8)  10(11,1) 72(80)  18(20) 79(87,7) 11(122)

CF I 8 (100) 0 7875  1(125) 7875 1(125)

CFIV 1(100) 0 0 1 0 1

indice de Charlson 447+155 406+11 016534394 432+15 47+15 00372914 43+15 47+16 0,15445272
(promedio, DE)

Etiologia de la cirrosis, n (%)

Alcohol 69 (97,1) 2(2,8) 0,13026919 55(77,4) 16(225) 09251709 63(88,7) 8(11,2) 0,67038578
Criptogénica 60 (93,7) 4(6,2) 53(82,8)  11(17,1) 56 (87,5) 8(12,5)

VHC 57 (93,4) 4(6,5) 44(72,1)  17(27,8) 47(77)  14(229)

Hepatitis autoinmune 47 (94) 3 (6) 40 (80) 10 (20) 43 (86) 7(14)

NASH 39(92,8) 3(7,1) 31(738)  11(26,1) 37(88)  5(12)

CBP 33(84,6) 6 (15,3) 33(846) 6(153) 31(794) 8(20,5)

CBS 11 (84,6) 2(15,3) 11(84,6) 2(153) 9(692) 4(30,7)

VHB 12 (92,3) 1(7,6) 10(76,9)  3(23) 12(923)  1(7,6)

Antecedentes, n (%)

Hipertension 60 (95,2) 34,7) 0,42588466 48 (76,1) 15(23,8) 0,69396299 56(88,8) 7(11,1) 0,43822945
Diabetes mellitus 91 (94,7) 5(5,2) 0,33522914 72 (75) 24 (25) 0,360296 82(854) 14(14,5) 0,99769806
EPOC 2 (100) 0 1 1 1 0,89392224 2 0 1

HTP 3(100) 0 1 3 0 0,8483549 3 0 1

LES 4 (100) 0 1 2 2 0,4212489 3 1 1

ERC 14 (100) 0 1 10(71,4)  4(28,5) 0,72013665 12(85,7) 2(14,2) 1
Tabaguismo 97 (96) 4(3,9) 0,12324534 78(77,2) 23(22,7) 0,74992213 88(87,1) 13(12,8) 0,57024989
Complicaciones de la cirrosis, n (%)

Ascitis 233(93,2) 17 (6,8) 0,3114414 194 (77,6) 56(22,4) 0,507671 215(86)  35(14) 0,50759422
Sangrado varicoso 124 (91,1) 12 (8,8) 0,83450994 110(80,8) 26 (19,2) 0,55567329 120(88,2) 16(11,7) 0,23129388
PBE 31(93,9) 2 (6) 0,91493425 25(75,7) 8(24,2) 0,81777885 30(90,9) 3(9)  0,45028031
Sindrome 58 (93,5) 4(6,4) 0,80053717 54 (87) 8(12,9) 0,11797885 56(90,3) 6(9,6) 0,26790479

hepatopulmonar
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Tabla 2. Analisis univariado Cox de desenlaces primarios (continuacion)

Variables Disfuncion del injerto Lesion renal

Complicaciones de la cirrosis, n (%)

Encefalopatia 169 (90,3) 18 (9,6) 0,3700466 139 (74,3) 48(25,3) 0,05082367 160 (85,5) 27 (14,4) 0,83062933
Prurito 16 (84,2) 3(15) 0,40289368 19 0 1 16 (84,2) 3 (15,7) 1
Hepatocarcinoma 84 (95,4) 4(4,5) 0,24972757 67 (76,1) 21(23,8) 0,57802013 68(77,2) 20(22,7) 0,03647202
Puntaje Child-Pugh, n (%)

Child A 79(91,8) 7(81) 0,48422153 65(755) 21(24,4) 0,66648793 71(825) 15(17,4) 0,64598336
Child B 194 (93,2) 14 (6,7) 167 (80,2)  41(19,7) 176 (84,6) 32(15,3)

Child C 92 (89,3) 11 (10,6) 81(78,6) 22(21,3) 90 (87,3) 13(12,6)

MELD-NA (promedio, DE) 15,9 + 6,8 174+£7,7 028508139 158+64 166+85 089719791 16+7 159+8,2 0,50753706
Variables ecocardiograficas

FEVI (promedio, DE) 62,39+£65 612x+54 092794776 61765 644+58 0,00059796 62+6,3 64,169 0,03786134

TAPSE, n (promedio, DE) 25,5 (4,4) 253 0,93718292 253 30,1 0,18031438
Di(soju)ncién diastdlica, 65 (91,4) 6 (8.4) 1 49(69) 22(309) 0,03780355 57(80,2) 14(197) 0,3112245
n(7%

PSAP 80 (90,9) 8(9) 086944739 68 (77,2) 20(22,7) 081631308 68(77,2) 20(22,7) 0,03881794
PAD aumentada, n (%) 3 (75) 1(25) 074304706 4 0 0,67000042 3 1 1
HVI, n (%) 110(894)  13(105) 030260062 83 (67.4) 40(325) 000034267 98(79,6) 25(20,3) 0,07329209
HVD, n (%) 4 (100) 0 1 3 1 1 3 1 1
Dilatacién VD, n (%) 12 (100) 0 060608871 10(83,3) 2(166) 097203598 12 0 0,2751521
Presencia de 71(89,8) 8(10,1) 060107922 60(759) 19(24,05) 058281122 66(835) 13(16,4) 0,84406117

cortocircuito, n (%)

Variables intraoperatorias

Fase anhepatica 57 (47-68) 60 (50-77)  0,16471272 56 (46-66) 60 (51-75) 0,01654853 57 (47-68) 56 (50-73) 0,60601576

(mediana, RIC)

Fase isquémica 63(51-81) 64(539) 054891242 6,3(52- 6,1(5-7,5) 0,3038509 6,2(5-8) 6,9(54-9) 0,05746276

(mediana, RIC) 8,3)

Requerimiento de 219 (89,7) 25(10,2) 0,03781268 189 (77) 55(26)  0,48819885 205 (84) 39(15,9) 0,53335917

trasfusion, n (%)

LRA, n (%) 71(84,5) 13 (15,4) 0,00970643 12 (41,3) 56 (66,6) 28(33,3)  3,79E-07
8,6

Requerimiento de 21(72,4) 8 (27,5) 0,00027098 7,9935E-

didlisis, n (%) "

Infeccion, n (%) 104 (89,6) 12 (10,3) 0,38345075 78(67,2) 38(32,7) 0,00046397 87 (75) 29 (25)  0,00072601

CBP: colangitis biliar primaria; CBS: colangitis biliar secundaria; CF: clase funcional; DH: disfuncion del injerto; HTP: hipertension pulmonar;
VHB: virus de la hepatitis B. Fuente: elaborada por los autores.
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Lesion renal aguda

Se relacioné con el sexo masculino (p = 0,054), IMC (p =
0,049), indice de Charlson (p = 0,0372), episodios de encefa-
lopatia antes del trasplante (p = 0,0508), FEVI (p = 0,00059),
disfuncién diastélica (p = 0,037), HVI (p = 0,00034), fase
anhepética (p = 0,016) e infeccién (p = 0,0004).

Mortalidad

Se relacioné con hepatocarcinoma (p = 0,036), lesién renal
aguda (p < 0,005), terapia de reemplazo renal (p < 0,005) e
infeccién (p < 0,005).

Modelo predictivo CART

Este método construyé un modelo predictivo con las
variables de mortalidad durante el estudio, disfuncién del
injerto y lesion renal aguda. En el modelo de mortalidad
durante el periodo de estudio se encontrd una mortalidad

Pacientes trasplantados
Muestra: 397 pacientes
Mortalidad: 15%

IMC <19

IMC < 24

No

si
L —

del 15%, en el que los pacientes con IMC < 19 tenian 56%
de probabilidad de fallecer; mientras que con un IMC > 19
(98% de pacientes con desenlace fatal) los pacientes que
no requieren didlisis tienen 95% de posibilidades de sobre-
vivir; sin embargo, los pacientes con un IMC >19y < 24y
requerimiento de didlisis tienen 55% de probabilidades de
fallecer (Figura 1).

En disfuncion del injerto, fueron 8% del total de pacien-
tes; los pacientes con IMC < 19 tenian 56% de probabilida-
des de disfuncién del injerto y los que tenfan IMC > 19y <
24 con requerimiento de didlisis tenian 55% de probabili-
dades de muerte (Figura 2).

DISCUSION

A nivel mundial, en 2017 aproximadamente 1,5 millones
de personas tenian cirrosis hepatica, y las principales etiolo-
gfas eran NASH (60%), VHB (29%), VHC (9%) y cirrosis

Probabilidad de
mortalidad

!

Proporcion de pacientes
que comparten las
mismas caracteristicas

Alta probabilidad
Color

Baja probabilidad

Figura 1. Distribucién de pacientes trasplantados con mortalidad durante el estudio, con clasificacién por grupos de riesgo en el drbol de regresion
(CART). Este método construye un modelo predictivo de 3 perfiles de riesgo con IMC < 19 y < 24, con o sin requerimiento de dilisis. Fuente:

elaborada por los autores.
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Pacientes trasplantados
Muestra: 397 pacientes
Disfuncion del injerto: 8%

IMC <19

IMC < 24

Probabilidad de
mortalidad

?

Proporcion de pacientes
que comparten las
mismas caracteristicas

Alta probabilidad
Color

- Baja probabilidad

Figura 2. Distribucién de pacientes trasplantados con disfuncién del injerto, con clasificacién por grupos de riesgo en el arbol de regresién (CART).
Este método construye un modelo predictivo de 3 perfiles de riesgo con IMC < 19 y < 24, con o sin requerimiento de dialisis. Fuente: elaborada por

los autores.

alcohdlica (2%), produjo 1,2 millones de muertes a nivel
mundial y fue el 3,5% de todas las causas de muerte'®. En
datos de estudios locales cobra importancia como etiolo-
gia alcoholica de la cirrosis alcohdlica, como se logra ver
en nuestro estudio!”. Son multiples los factores de riesgo
en el estudio pretrasplante, que incluso su mala seleccién
se relaciona con un carga en costos para el sistema de
salud'®). La deteccién pretrasplante de disfuncién cardiaca
es un predictor de eventos adversos después del trasplante
hepitico, con base en analisis de anormalidades sistolicas
o diastélicas® 1. La presencia de disfuncién cardiaca
conlleva a mortalidad temprana por causa cardiovascular
(40%), seguida por otras causas de mortalidad como infec-
ciones (27,2%) y rechazo del injerto (12%) ). Incluso hay
datos de estudios que han mostrado al trasplante hepatico
como tratamiento para alteraciones cardiovasculares, como
lo muestra un estudio en el cual se observa la disminucién

de la dilatacién biventricular y la mejoria de la deformacién
global en el postrasplante®!).

Con respecto a los hallazgos en nuestro estudio, no se
encontrd una relacién de la FEVI con la mortalidad durante
el seguimiento, los datos son similares a los de la literatura,
en la que no se encontrd una relacién con los desenlaces
de mortalidad ni de insuficiencia cardiaca postrasplante®.
Sin embargo, en otro estudio la presencia de una FEVI baja
tiene relacién con mortalidad®?; incluso en el contexto
del estado hiperdindmico se correlaciona con FEVI altas,
cuyas variaciones minimas se relacionan con desenlaces
cardiovasculares'> 2, Por lo anterior, en la evaluacién
de un paciente con un estado hiperdindmico asociado a
disminucién de resistencias vasculares periféricas cobra
importancia no solo la evaluacién del componente sistd-
lico para el diagnostico de cardiomiopatia cirrdtica, sino
también una integracion de variables como las estipuladas
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en la ultima clasificacién del CCC, con hallazgos de FEVI
< 50% y disminucién de la GLS > 18%, con la valoracién
cuidadosa del componente diastélico teniendo en cuenta
las multiples variables que pueden afectar la precarga, con
base en anormalidades electromecénicas como la prolon-
gacion del QT®.

Es debido a la complejidad de la valoracion de disfun-
cion cardiaca, que no hay una evaluacién protocolizada
en esta condicion especifica mediante ecocardiografia, sin
el uso de las ultimas recomendaciones para el diagndstico
de cardiomiopatia cirrdtica, tal como lo vemos en nuestro
estudio, en el que no hay detalle de la evaluacién diastdlica
sin presencia de la medicién de la GLS y las consideracio-
nes de la medicién del componente electromecénico. En la
literatura la afectacidn sistdlica es baja, como se muestra en
nuestro estudio, donde en el 100% de los pacientes no se
encuentran criterios para alteraciones sistdlicas®?. Incluso
algunos estudios muestran una incidencia de tan solo 2%
de afectacion sistolica?.

Aunque en la dltima clasificacién de cardiomiopatia
cirrdtica dela CCC tiene de corte una FEVI < 55%, hay que
tener en cuenta que los datos de FEVI < 60% en pacientes
sometidos a inmunosupresién deben tener un seguimiento
mas estrecho por ser un predictor de mortalidad y de des-
enlaces cardiovasculares®.

Dentro de los hallazgos de nuestro estudio se encontr6
que el 17,8% presentaron disfuncién diastélica, datos no
concordantes con la literatura, ya que muestra una preva-
lencia variada, posiblemente secundaria a la no estandari-
zacién de variables ecocardiograficas. En los reportes en la
literatura se ha encontrado que hasta el 66% de los pacien-
tes con enfermedad hepética terminal tienen disfuncion
diastélica, segtin la clasificacién de la ASE, de tipo 1 (53%)
y tipo 2 (47%), y no se encontrd a ningtin paciente de tipo
3, tal como se encontré en nuestro estudio (sin hallazgos
de pacientes de tipo 3). Otro estudio muestra una prevalen-
cia similar al nuestro con datos de disfuncién diastélica del
19%, con disfuncién leve (48%), moderada (30%) y grave
(22%), y se relacionaron los hallazgos de disfuncién diasté-
lica pretrasplante con riesgo de rechazo al injerto, falla del
injerto y mortalidad®. Sin embargo, en nuestro estudio el
hallazgo de disfuncién diastdlica se relacioné con el desa-
rrollo de lesién renal aguda (p = 0,0378).

Las variables ecocardiograficas adicionales, como el volu-
men indexado de auricula izquierda (LAVI) > 40 mL/m?,
se relacionaron con riesgo de mortalidad en 1 afio postras-
plante®. La tasa de regurgitacién tricispidea moderada a
grave se relaciona con mortalidad, ya que los hallazgos leves
son normales en el estado hiperdindmico del paciente®?;
estos datos no se midieron en nuestro estudio debido a
que se encontraron normales. Otros hallazgos son la HVI,
que ocurre en 12% a 30% de los pacientes con cirrosis, un
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indicativo de posible disfuncién diastélica en el contexto
de remodelacién ventricular izquierda en un estado hiper-
dindmico del paciente; en nuestro estudio se encontr6 en
el 30,9% de los pacientes, sin relaciéon con desenlaces de
mortalidad ni disfuncién del injerto. Estos datos son dife-
rentes a los de la literatura, en la que la HVI se relaciond
con mortalidad a los 9 meses postrasplante, fue mas fre-
cuente en ancianos y pacientes con antecedentes de hiper-
tension arterial ®. Incluso su presencia pretrasplante se ha
observado como predictor de deterioro ecocardiografico
postrasplante®®. Sin embargo, la relacién de HVI y disfun-
cién diastdlica se relaciond con la presencia de lesion renal
aguda, tal como lo muestran estudios relacionados con
un bajo indice cardiaco en los cambios de vasodilatacién
arterial grave(®¥; algunos datos incluso muestran una
correlacion entre una FEVI alta con el deterioro de la fun-
cion renal posiblemente secundario a este estado hiperdi-
némico®. Adicionalmente, progresar al requerimiento de
terapia de reemplazo renal se relacioné en nuestro estudio
con la disfuncién del injerto y la mortalidad, datos similares
a los encontrados en la literatura, en la que se observo su
relacién con la mortalidad, con un odds ratio (OR) de 14,18
(intervalo de confianza [IC] 1,65-121,89; p < 0,05)V.

Dentro de nuestro estudio, la PSAP aumentada se
observa en el 22% de los pacientes, la cual se relacioné con
la mortalidad con una p = 0,038; este hallazgo se puede
relacionar con el aumento de la presién diastélica de ven-
triculo izquierdo y, por consiguiente, ser marcador de dis-
funcién diastolica. En un estudio se relacioné con riesgo de
eventos cardiacos (Hazard ratio [HR]: 1,79 [1,48-2,17]; p
< 0,001)® e incluso se ha relacionado de manera directa
en algunos estudios con la presién de la arteria pulmonar
con cateterismo, lo que permite un tamizaje adecuado con
un ecocardiograma hecho de manera detallada®”.

El requerimiento transfusional en el postrasplante tuvo
una relacién con disfuncién del injerto, y en el drbol de
regresion se relacion6 con lesion renal aguda en estadios ini-
ciales y progresion a didlisis. En estudios previos ya se han
relacionado estos hallazgos con desenlaces adversos postras-
plante®V. Otra variable relacionadas con mortalidad y lesién
renal aguda fue la presencia de infeccion en el postrasplante,
dato que se relaciona con los de Ia literatura debido al estado
de inmunosupresion por la patologia y el nivel de activacién
inmunolégica al estimulo infeccioso en un paciente con un
estado inflamatorio crénico y con desregulacién hemodina-
mica, lo cual lleva a tasas de mortalidad cercanas al 5090,

Dentro del andlisis de regresion en arbol (CART), los
datos importantes relacionados con mortalidad y dis-
funcién del injerto son IMC bajos, con corte en nuestro
estudio < 19, incluso relacionado o no con terapia de reem-
plazo renal, datos indicativos indirectos de sarcopenia, ya
que se muestra que el 30%-70% de los cirréticos padecen
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esta condicion debido al grado de inflamacién del paciente,
traslocacion bacteriana crénica, resistencia a la insulina,
hiperamonemia y disminucién de testosterona; datos ante-
riores condicionan una mayor mortalidad (19 + 6 meses
con sarcopenia frente a 34 £ 11 meses sin sarcopenia; p
= 0,005)©* 3. Incluso, datos ya relacionados con desen-
laces postrasplante de los indices de musculo esquelético
medido por tomografia se relacionaron con una menor
supervivencia postrasplante®®.

CONCLUSIONES

Las consideraciones de variables pretrasplante, desde ayu-
das a nivel del ecocardiograma, condiciones previas asocia-
das como sarcopenia e incluso consideraciones durante el
trasplante hepdtico y el requerimiento o no de terapia de
reemplazo renal, relacionados con la presentacion de lesion
renal aguda, son puntos de intervencion y seguimiento para
disminuir complicaciones a largo plazo e incluso impactar
en la mortalidad de estos pacientes.

LIMITACIONES

Los datos son de un estudio retrospectivo de un solo hos-
pital. La valoracién ecocardiografica muestra muchos datos
incompletos con respecto al detalle del componente dias-
tolico, sin presencia de medicién de GLS, regurgitacion tri-
cuspidea, entre otros; ademds de la protocolizacién segin
la ASE, sin tomarse en cuenta el detalle de la dltima evi-
dencia segun la clasificacién de la CCC. Al ser una cohorte
retrospectiva hasta la fecha, hay ausencia de seguimiento a
largo plazo de los pacientes.
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