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CLINICAL OVERVIEW

Profilaxis primaria de varices esofagicas
en pediatria
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ABSTRACT

Primary prophylactic treatment of esophageal varices in pediatrics

Children with chronic liver disease or portal vein thrombosis frequently develop portal hypertension. The main
complication of the portal hypertension are the development of esophageal varices who are at risk of variceal
bleeding, which is associated with significant morbidity and mortality. Guidelines for adults with portal hyper-
tension recommend performing esophagogastroduodenoscopy to identify those with varices that may benefit
from prophylactic therapy, however there are no consensus in the pediatric age. This revision includes the in-
cidence, diagnostic and the evidence for primary prophylactic treatment of the esophageal varices in children.
(Key words: Esophageal varices, portal hypertension, primary prophylaxis, chronic liver disease).
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RESUMEN

Pacientes pediatricos con dafio hepatico cronico o con trombosis de la vena porta frecuentemente desarrollan
hipertension portal. La principal complicacion de la hipertension portal es el desarrollo de varices esofagi-
cas que conlleva riesgo de hemorragia variceal, la cual se asocia a significativa morbimortalidad. Las guias
clinicas para adultos recomiendan realizar, en pacientes cirroticos, una endoscopia como screening para el
diagnostico de varices esofagicas y su tratamiento profilactico, sin embargo, en pacientes pediatricos no existe
consenso. En esta revision se actualiza la incidencia, diagndstico y evidencia del tratamiento profilactico pri-
mario de varices esofagicas en pediatria.

(Palabras clave: Varices esofagicas, hipertension portal, profilaxis primaria, dafio hepatico cronico).
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la produccion de oxido nitrico'? que incremen-
ta en un 20 a 30% la resistencia intrahepatica’.
Este aumento en la presion portal es el que
desencadena la formacion de colaterales porto-
sistémicas, lo que implica un aumento del ries-
go de complicaciones, incluidas la hemorragia
por varices esofagicas y gastricas.

Los objetivos de esta revision son actua-
lizar la evidencia disponible en la literatura
en cuanto a la incidencia, diagndstico y trata-
miento profilactico primario de varices esofa-
gicas en pediatria.

Varices esofagicas en hipertension portal
en adultos

La prevalencia de cirrosis en adultos es de
0,4 a 1,1% en paises desarrollados*°. Las vari-
ces gastroesofagicas se encuentran aproxima-
damente en el 50% de los pacientes cirroticos.
Su presencia de correlaciona con la severidad
de la enfermedad hepatica; asi por ejemplo,
solo un 40% de los pacientes Child A presen-
tan varices, a diferencia de pacientes Child C
en que la incidencia alcanza un 85%°. Adul-
tos cirrdticos sin varices esofagicas tienen un
riesgo de desarrollar varices esofagicas en un
5% anual’, siendo el principal predictor de de-
sarrollo la gradiente de presion venosa hepa-
tica®. Pacientes con varices pequefas progre-
san a grandes a una incidencia anual entre un
5-10%°.

Una vez que las varices esofagicas se desa-
rrollan, el riesgo de hemorragia varia entre un
20-35% a los 2 afios'®!!. Los predictores mas
importantes de hemorragia incluyen la cirro-
sis descompensada y la presencia endoscopica
de varices grandes y signos rojos'? (figura 1).
Aunque la hemorragia por varices esofagicas
cede espontaneamente en hasta un 40%, se
asocia a una mortalidad de hasta un 20% a las
6 semanas'>1>.

Varices esofagicas en hipertension portal
en pediatria

Aunque no hay estudios de prevalencia de
varices esofagicas en pediatria, estudios en
centros de referencia hepatologica sugieren
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que mas de un 50% de nifios con cirrosis hepa-
tica presentan varices esofagicas'®!’.

La hemorragia por varices esofagicas ocu-
rre frecuentemente en niflos con cirrosis o
trombosis de la vena porta'®?. En nifios con
atresia de las vias biliares, la incidencia de he-
morragia por varices esofagicas ocurre en un
17 a29% en los primeros 5 a 10 afios***? y en
hasta un 50% en nifios que sobreviven mas de
10 afios en quienes no han requerido un tras-
plante hepatico®. Recientemente se publicd
un articulo que reporta 125 nifios con atresia
de vias biliares con signos de hipertension
portal o previa historia de hemorragia diges-
tiva sometidos a endoscopia digestiva alta, en
una media de 13 meses (rango 1-14 afos) y se
identificaron 88 (70%) pacientes con varices
esofagicas®.

Entre 50 nifios con varices esofagicas, prin-
cipalmente secundario a cirrosis, seguidos en
forma prospectiva durante 4,5 afios y sin tra-
tamiento profilactico, un 42% presentd he-
morragia gastrointestinal alta'. En nifios con
trombosis de la vena porta hasta en un 50%

Figura 1. Varices esofagicas chicas (panel A) y grandes (pa-
nel B).
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han sufrido una hemorragia digestiva alta a los
16 afos de edad'®.

A diferencia de los adultos, hay pocos da-
tos disponibles para estimar el riesgo de he-
morragia variceal. En pacientes con atresia
de vias biliares la presencia de signos rojos y
vérices gastricas resultaron ser los parametros
endoscopicos mas importantes de riesgo de he-
morragia?’. En cuanto a factores de riesgo no
endoscopicos, solo hay un trabajo caso-control
el cual describe a través de una regla de pre-
diccion clinica (que incluye el nimero de pla-
quetas, la albumina y el tamafio del bazo) el
riesgo de hemorragia por varices esofagicas®.
Probablemente la combinacion de la regla de
prediccion clinica junto a los hallazgos endos-
copicos variceales sean buenos predictores de
hemorragia, estudio que esta en proceso vali-
dacion.

La mortalidad por hemorragia de vérices
esofagicas ha sido descrita entre un 2,5 a 20%
de nifios con hipertension portal!®-!1-2423,

Diagnostico

El método usado actualmente para diagnos-
ticar varices esofagicas es la endoscopia diges-
tiva alta. En adultos, la recomendacion actual
es la realizacion de endoscopia como scree-
ning a todos los pacientes cirréticos. Sin em-
bargo, debido a la falta de evidencia de terapia
profilactica en pediatria, atin no hay consenso
en este grupo etareo. En una reciente encuesta
realizada a Gastroenterologos Pediatricos en
Canada, un 70% considera la realizacion de
screening con endoscopia para varices esofagi-
cas en nifos con evidencia de cirrosis o hiper-
tension portal®”. Interesantemente, la mayoria
de los pacientes con hipertension portal y sus
familias demostraron interés por la realizacion
de endoscopia incluso si se ofrece solo como
herramienta diagnostica y no terapéutica y asi
conocer su riesgo de hemorragia.

Por otro lado, la endoscopia en un método
invasivo, caro, asociado a posibles complica-
ciones y en nifios requiere sedacion o incluso
en algunos centros anestesia. Por esta razon,
se han intentado desarrollar métodos no in-
vasivos de diagnostico de vérices esofagicas.
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Estos podrian reemplazar el uso de la endos-
copia, o bien ser utilizados para identificar a
los nifios con mayor riesgo de varices, como
screening previo a la endoscopia. La Asocia-
cion Americana de Estudios de Enfermedades
Hepaticas (AASLD) y el Colegio Americano
de Gastroenterologia (ACG) reconocen esta
area como una de las mas importantes en la
investigacion relacionada con la hipertension
portal®. Debido a la amplia variedades de tests
para diagndstico de varices, que incluyen di-
versos tests de laboratorio (como recuento pla-
quetario y albimina) e imagenes (capsula en-
doscopica, elastografia, resonancia magnética
y otros), estamos actualmente finalizando cin-
co revisiones sistematicas para la colaboracion
Cochrane que esperamos ayuden en la toma de
decisiones futuras®*-3*.

Existen pocos estudios en nifios que eva-
lten tests no invasivos para el diagndstico de
varices esofagicas®7. Un estudio retrospec-
tivo de 51 pacientes con hipertension portal
secundario a enfermedad hepatica o trombosis
de la vena porta, describio que los mejores pa-
rametros no-invasivos para el diagnostico de
varices esofagicas fueron la relacion entre el
numero de plaquetas y el tamafio del bazo (en
valor z) y una regla de prediccion clinica que
incluye el recuento plaquetario, el tamafio del
bazo y el valor de la albumina, con areas bajo
la curva ROC de 0,91 y 0,93, respectivamen-
te. Estos resultados sugieren que a través de
métodos no invasivos, se podria seleccionar
pacientes para screening de varices con en-
doscopia. Estos resultados fueron validados
recientemente en un estudio prospectivo mul-
ticéntrico®.

Profilaxis primaria

El tratamiento con B-bloqueadores y liga-
dura endoscopica han demostrado ser eficien-
tes en la prevencion de hemorragia por varices
esofagicas en adultos**2. A continuacion se
describe la evidencia publicada en nifios.

1) p-bloqueadores

Se han publicado seis trabajos en que repor-
tan experiencia clinica con uso de B-bloquea-
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Tabla 1. Estudios de profilaxis primaria en pediatria

Diseno Ndmero Seguimiento (anos) Hemorragia
B-bloqueadores
Shashidhar (45) Series de casos 17 3 35
Ozsoylu (46) Series de casos 45 5 16
Erkan (48) Series de casos 10 5,2 10
Ligadura
Cano (50) Series de casos 4 No disponible 0
Sasaki (51) Series de casos 9 2 10
Celinska-Cedro (52) Series de casos 37 1.5 0
Escleroterapia
Paquet (53) Series de casos 2 10 0
Howard (54) Series de casos 17 2,5 0
Maksoud (55) Series de casos 26 2,4 42
Goncalves (19) Randomizado controlado 100 4,5 6
Duché (56) Series de casos 13 0,7 8

dores no selectivos en nifios con hipertension
portal®3, algunas incluyen terapia profilacti-
ca primaria (tabla 1). En total conforman 131
pacientes con distintas etiologias de dafio he-
patico cronico. No hay estudios randomizados
controlados, solo existen reportes de series
clinicas que evaluan el uso de f-bloqueadores
como profilaxis primaria con periodos de se-
guimiento de hasta 5 afios, con una hemorragia
reportada entre un 10 y 35%.

La mayoria de los trabajos reportados en
pediatria incluyen la reduccion de la frecuencia
cardiaca en un 25% como respuesta biologica
optima al uso de f-bloqueadores. Sin embargo,
ninguno de estos estudios ha demostrado que
este cambio se traduzca en una disminucion
en la gradiente de presion venosa hepatica o
que este punto de corte se correlacione con una
mejoria clinica. La dosis de propanolol varia
en los estudios desde 1 a 8 mg/kg/dia.

Laeficaciaterapéuticadelosf-bloqueadores
no se puede determinar de los estudios publi-
cados en pacientes pediatricos, especialmente
debido a la falta de data de grupos control.
Aunque no se han descrito serias complicacio-
nes en pacientes con hemorragia por varices,
en este grupo etareo debe tenerse especial cui-
dado ya que los nifios utilizan el aumento de
su frecuencia cardiaca como principal meca-
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nismo de compensacion hemodinamica frente
a la hipovolemia. Son necesarios mayores es-
tudios antes de su recomendacion profilactica
universal.

2) Terapia endoscopica

La ligadura variceal endoscopica (figura 2)
ha reemplazado a la escleroterapia como trata-
miento de eleccion para la profilaxis primaria y
secundaria. Se han reportado algunos reportes
no randomizados sobre ligadura endoscdpica
para profilaxis primaria para varices esofagi-
cas en nifos (tabla 1). Estos han demostrado

Figura 2. Ligadura endoscopica de varice esofagicas.
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que la ligadura es bien tolerada en nifios con
baja tasa de hemorragia y sin mayores com-
plicaciones. Solo hay un trabajo randomizado
controlado sobre terapia endoscopica para pro-
filaxis primaria'®. Este estudio compar6 nifos
con terapia de escleroterapia para sus varices
versus control sin tratamiento y demostr6 una
reduccion de un 50% en el riesgo de hemorra-
gia en un periodo de 4 afios, pero sin efecto
en mortalidad. Solo existe un estudio rando-
mizado controlado pedidtrico en que se com-
para terapia endoscopica de ligadura versus
escleroterapia, pero realizado como profilaxis
secundaria, el cual demostrdo una diferencia
significativa en la tasa de hemorragia a favor
de la ligadura (25 vs 4%)*. En encuesta a gas-
troenterologos y hepatodlogos en Canada, la
mayoria opta por realizar profilaxis primaria,
de preferencia la ligadura endoscopica®.

Aunque la incorporacion de nuevos endos-
copios pediatricos de menor calibre ha logrado
realizar ligaduras variceales en pre-escolares,
aun no es posible en lactantes debido al tama-
fio, por lo que la unica terapia posible endos-
copica en este tipo de pacientes es la esclero-
terapia.

Conclusiones

Las varices esofagicas son una complica-
cion frecuente en Pediatria en pacientes con
atresia de vias biliares y trombosis de la vena
porta y presentan una morbimortalidad consi-
derable. Existen nuevos métodos no-invasivos
para el diagnostico de varices esofagicas que
podrian seleccionar a los pacientes para la rea-
lizacion ulterior de endoscopia digestiva.

Debido a la escasa evidencia sobre terapia
profilactica para varices esofagicas, alin no hay
consenso pedidtrico sobre su uso. Sin embar-
g0, en encuestas a gastroenterdlogos, la ma-
yoria opta por realizar profilaxis primaria, de
preferencia la ligadura endoscopica. No obs-
tante, cada paciente debe ser individualizado
de acuerdo a su edad, riesgo endoscopico de
hemorragia y segun disponibilidad de acceso a
un centro especializado al momento de la toma
de decisiones, que debe ser tomada en conjun-
to con el paciente y su familia.
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