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Resumen

Introduccién

La falla hepatica aguda en cronico (ACLF, por sus siglas en inglés), es un sindrome con
descompensacion aguda de una enfermedad hepatica cronica asociado a falla organica y mortalidad a
corto plazo. Se han propuesto 13 definiciones para diagnosticar este sindrome. En nuestro pais no
existe un consenso sobre cual definicion es mejor para diagnosticar esta enfermedad y qué variables de
las escalas propuestas tienen una mayor asociacion a mortalidad a corto plazo. Ademas de la falla
organica, se deben buscar otras variables que se asocien a mortalidad en este tipo de pacientes. El
objetivo de este estudio es valorar la asociacion de hiperlactatemia (lactato sérico >2 mmol/L) y
mortalidad en pacientes con ACLF.

Material y Métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo de una serie de casos clinicos. Se valoraron 55 pacientes con ACLF,
agrupados en aquellos con hiperlactatemia (n=35) (lactato > 2 mmol/L) y sin hiperlactatemia (n=20).
Se estudiaron las variables como falla organica; encefalopatia, coagulopatia, falla renal, falla
hepatica, falla circulatoria, necesidad de aminas y su asociacion con mortalidad. Ademas, se investigo
el rendimiento pronostico de los niveles de lactato con el desenlace primario y se desarroll6 un modelo
clinico de prediccion de éste.

Resultados

Los niveles de lactato > 2 mmol/L se asociaron con un mayor riesgo de mortalidad (OR 4.57, IC 95%
1.57-13.29), y esta asociacion persistio posterior a realizar un analisis multivariado ajustado a puntaje
de Child-Pugh, desencadenante y niimero de drganos con falla (OR 10.715, IC 95%, 1.343-85.489).
Por ultimo, los niveles elevados de lactato tuvieron una sensibilidad de 88.9% (IC 95% 70.8-97.6),
especificidad de 60.7% (IC 95% 40.9-78.5), con un area bajo la curvade 0.75 (IC 95% 0.62-0.88) parala
prediccion de muerte.

Discusion
Existe una asociacion entre la hiperlactatemia y la mortalidad en los pacientes con ACLF.

Palabras clave: falla hepdtica aguda en cronica, hiperlactatemia, mortalidad, cirrosis, lactato.
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Hyperlactatemia and mortality in patients with
acute-on-chronic liver failure

Abstract

Introduction.

Acute Liver Failure (ACLF) is a syndrome with an acute decompensation of a liver chronic disease associated to organic failure, and short-
term mortality. (1). 13 definitions for the diagnosis of the syndrome have been proposed. (2) In México there is no consensus concerning which
definition is better to diagnose the disease and the variables from the proposed scales that have a higher association to short-term mortality.
Besides the organic failure, it is necessary to look for other variables associated to mortality on this type of patients. The objective of this study is

to assess the association of hyperlactatemia (Serum Lactate > 2 mmol/ L) and mortality on patients with ACLF.

Material and Methods.

An observational, descriptive, cross-sectional, retrospective study regarding a series of clinical cases was done. 55 patients with ACLF were
assessed, grouped into two, with Hyperlactatemia (n=35) Lactate > 2 mmol/ L) and with no Hyperlactatemia (n=20). The variables studied
were: organic failure, encephalopathy, coagulopathy, kidney failure, liver failure, circulatory failure, need for pressors, and their relation to
mortality. Also, the prognosis performance was researched with the primary outcome, and a prediction clinical model was developed.

Results.

The levels of lactate 2 2 mmol/ L were associated to a higher risk of mortality. (RR 4.57, IC 95% 1.57-13.29). After adjusting the variables
to the multivariate analysis of the Child-Pugh, triggers, and number of organic failures) this variable kept being statistically related to a higher
risk of death (OR 10.715, IC 95%, 1.343-85.489). Finally, there elevated Lactate levels had a sensitivity of 88.9% (IC 95% 70.8-97.6), a
specificity of 60.7% (IC 95% 40.9-78.5), with an area under the curve of 0.75 (IC 95% 0.62-0.88) for the prediction of death.

Discussion.

There is an association between the hyperlactatemia and mortality on patients with ACLF.

Key Words: acute-on-chronic liver failure, cirrhosis, hyperlactatemia, lactate, mortality.

Introduccién

La falla hepatica aguda en cronico (ACLF) se caracteriza
por ser un sindrome con descompensacién aguda de
enfermedad hepdtica crénica, asociado a falla organica y a
mortalidad a corto plazo.” A nivel mundial las causas mas
comunes son hepatitis por alcohol y hepatitis virales
crénicas. Se han propuesto mas de 13 definiciones para
diagnosticar este sindrome, siendo las mas usadas las
propuestas por la APASL (Asian Pacifici Association for the
Study of the liver), EASL-CLIF (European Association for the
Study of the Liver-Chronic Liver Failure Consortium), y la
NACSELD (North American Consortium for the Study of End-
Stage Liver Disease's) por sus siglas en inglés.

Laimportancia de este sindrome es su elevada mortalidad a
corto plazo que llega a ser de un 50% a 90%,’ permitiendo
estimar la mortalidad con las escalas previamente
comentadas y lograr el reto terapéutico de mejorar las
condiciones generales del paciente en un lapso de una
semana, tratando de revertir con las medidas terapéuticas
especificas el numero de fallas organicas, que tienen un
impacto directamente con la mortalidad,
independientemente del grado de falla hepatica aguda en
crénico o la escala conla que se valore.’

No existe un tratamiento especifico para ACLF.” Ademas
de la terapia de soporte y la correccion de las fallas organicas,

es necesario evaluar en qué momento se debe plantear la
posibilidad de un trasplante hepatico en estos pacientes. Se ha
considerado aceptable que los pacientes con un puntaje
MELD 2 30, de ser posible y no tener contraindicaciones, ser
sometidos a trasplante hepatico (LT) de manera urgente.’ Si
presentan ACLF grado 1, durante los primeros 7 dias, se
puede monitorizar hasta cumplir 28 dias, ya que la mortalidad
puede llegar a ser de un 10% a un 20%, si el paciente llega a
tener ACLF grado 2 o 3, dependera de su niamero de fallas
organicas y su score de ACLF, ya que los pacientes con > 4
fallas organicas o > 64 puntos en el EASL-CLIF score, s poco
probable que sobrevivan.’

Ademas de la falla organica, existen otras variables que se
relacionan directamente a la mortalidad en estos pacientes;
como la hiperlactatemia (lactato sérico > 2mmol/L). La cual
incluso se podria usar como meta terapéutica en este tipo de
pacientes." Por ello, el objetivo de este trabajo fue investigar la
asociacion entre hiperlactatemia y mortalidad en los
pacientes con falla hepatica aguda en cronico.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo de una seria de casos
clinicos consecutivos de 200 pacientes con cirrosis
descompensada, ingresados de manera consecutiva durante
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los periodos de abril a diciembre del 2017 en el Hospital Civil
Fray Antonio Alcalde de Guadalajara a cargo del servicio de
Gastroenterologia. Se utilizaron los criterios de la EASL-
CLIF basados en su calculador en linea ACLF-CLIF-C, para
definir falla hepatica aguda en cronico. Se obtuvieron un total
de 55 pacientes que cumplian criterios de ACLF. Se
dividieron en dos grupos, el grupo 1) los pacientes con
hiperlactatemia al ingreso (n=35), grupo 2) pacientes sin
hiperlactatemia al ingreso (n=20). El desenlace primario fue
mortalidad general y como desenlace secundarios mejoria de
ACLF. También se analizé el rendimiento de las escalas de
NACSELD y APASL, para la prediccién del desenlace
primario.

Definicion de variables

Se definié hiperlactatemia como la presencia de lactato
sérico 22 mmol/L en sangre arterial, al momento del ingreso
hospitalario. ACLF fue definida de acuerdo con APSL, que
incluye: bilirrubinas séricas > 5mg/dl, coagulopatia INR >
1.5 0 TP < 40% actividad, complicado dentro de las primeras
4 semanas con ascitis y/o encefalopatia. Asi como segun
NACSELD: Presencia de 2 o mas fallas organicas, falla
neurolégica: encefalopatia hepatica grado 3 o 4. Falla renal:
necesidad de terapia de sustitucion renal. Falla respiratoria:
Necesidad de soporte mecéanico o ventilatorio y choque: PAM
<60mmHg.

Se recolect6 informacién de cada caso como edad, sexo,
duracién de la estancia intrahospitalaria, etiologia de la
cirrosis (se dividié de manera dicotdomica entre alcohdlica y
otras, ya que la alcohdlica abarcaba el 80% de las causas, y las
otras etiologias, por ejemplo, viral, NASH, autoinmune y
criptogénica, representaron solamente 20% en total).

Otras variables como puntaje de Child-Pugh, clasificado
como A, B o C. MELD, MELD Na, lesion renal, grado de
lesion renal (I, Ia, Ib, II y III). Uso de terapia de sustitucion
renal, uso de aminas vasoactivas, APACHE II, numero de
fallas organicas, presencia de SIRS, plaquetas, INR, uso de
ventilacidon mecanica, criterios de falla hepatica aguda en
crénico segun APASL y NACSELD. Grado y puntaje de
ACLF (grado 1, 2y 3), desencadenante y/o insulto (el cual se
dividié en infeccién y otros, debido a que las infecciones
abarcaban el 50% aproximado de los desencadenantes, y
junto con el alcohol abarcaban mas del 80%). Presencia de
hemorragia de tubo digestivo alto (variceal y no variceal),
encefalopatia y grados segtin la escala de West Haven fueron
consideradas como variables intervinientes.

Analisis estadistico

Se realiz6 un analisis descriptivo entre los grupos paras las
variables descritas en la seccion previa. Para el andlisis del
objetivo primario se desarrollé6 un modelo multivariado con
una regresion logistica binaria y se incluyeron las variables
independientes que fueron clinicamente relevantes y que
tuvieron una distribucién diferente estadisticamente
significativa (p<0.10), y posteriormente se desarrolld6 un
modelo pronoéstico y se evalu6 su rendimiento prondstico
para el desenlace de mortalidad. Se tom6 un valor de p<0.05
como estadisticamente significativo. El analisis estadistico se
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realiz6 con el programa Stata 12.0 (Statacorp LP, College
Station, Texas, EUA).

Resultados

Caracteristicas generales de los pacientes

Los pacientes con hiperlactatemia presentaban una
mediana de 4.1 mmol/L (rango intercuartil RIQ de 2.7-6.8, p
<0.001). La mediana de la edad fue similar en ambos grupos,
en los pacientes con hiperlactatemia se encontraba en 47 afios
y en los que presentaban niveles de lactato normal en 51 afios.
El sexo masculino se encontrd en un 85.7% de los pacientes
con hiperlactatemia. La duracién de la estancia
intrahospitalaria fue similar en ambos grupos, siendo una
mediana de 6 dias (RIQ 3 a 9) en los pacientes con
hiperlactatemia y de 5 a 1 dias en los pacientes con lactato
normal.

La etiologia de la cirrosis se dividié de manera dicotémica,
ya que practicamente en ambos grupos, tanto en pacientes
con hiperlactatemia como sin hiperlactatemia, el alcohol era
la principal causa, encontrandose en el 80% y 90%
respectivamente. En cuanto al puntaje de Child-Pugh se
encontr6 una tendencia de un incremento de Child clase B en
los pacientes sin hiperlactatemia, pero no hubo diferencias en
la frecuencia de Child clase C (p=0.56).

En lo que refiere a la escala MELD, se encontr6 una
mediana de 31 (RIQ 25-37), para los pacientes con
hiperlactatemia y los pacientes sin hiperlactatemia fue de 30
(RIQ 29-34) (p=0.77). Tampoco se observaron cambios
significativos en el MELD Na. La lesion renal aguda se
present6 en un 77% de los pacientes con hiperlactatemia, y en
70% de los pacientes que cursaron con lactato normal
(p=0.56). En cuanto al subtipo de lesion renal aguda, el mas
comun en los pacientes con hiperlactatemia fue el grado Ib
(44.4%), seguido del 2 (29.6%), en pacientes que se
presentaron con niveles de lactato normal, la mayoria se
encontraba en grado 3 (42.9%), seguido del grado Ib (35.7%)
(»=0.32).

La terapia renal sustitutiva se utilizd en 21.4% de los
pacientes con lactato normal, y no hubo pacientes con terapia
renal sustitutiva en el grupo de hiperlactatemia (p=0.01). E1
uso de aminas se encontrd en 48.6% de los pacientes con
hiperlactatemia, mientras, fueron requeridas en 10% de los
pacientes con lactato normal (p=0.004).

La escala de APACHE II presentaba una mediana de 20
puntos (RIQ 14-23) en los pacientes con hiperlactatemia, y 13
puntos (RIQ 9-20) en los pacientes con niveles de lactato
normal (p=0.02). La falla organica se present6 en 40% de los
pacientes con lactato normal, de los cuales, presentaron
Unicamente 1 falla organica en el 30% de ese mismo grupo,
Unicamente con 5% con dos fallas organicas y otro 5% 4 fallas.
Por otro lado, en los pacientes con hiperlactatemia, so6lo se
present6 falla organica en el 69.6% de los pacientes, de los
cuales, 25.7% tuvo solo 1 falla organica, 25.7% 2 fallas
organicasy 17.1% 3 fallas organicas (p=0.03). La presencia de
SIRS, se observd en un 94.3% de los pacientes con
hiperlactatemia, y en 95% de los pacientes sin hiperlactatemia
(»=0.91).

La mediana de plaquetas fue 128,000 (RIQ 72 mil - 179 mil)
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Tabla 1. Caracteristicas generales

Lactato Lactato
elevado normal
n=35 n=20 ?

Lactato (mmol/L) 4.1(2.7-6.8) 1.5(1.4-1.7) <0.001
Edad (afios) 47 (41-57) 51 (43-62) 0.34
Hombre 30(85.7) 18 (90) 0.65
Duracion de EIH (dias) 6 (3-9) 6 (5-1) 0.52
Muerte 24 (68.6) 3(15) 0.001
Etiologia alcoholica 28 (80) 18 (90) 0.33
Puntaje Child-Pugh 12 (11-13) 12 (11-13) 0.09
Clasificacion Child-Pugh

B 2(5.7) 2(10)

C 33(94.3) 18 (90) 0.56
MELD 31 (25-37) 30 (29-34) 0.77
MELD sodio 32 (29-38) 33 (29-34) 0.65
LRA 27(77.1) 14 (70) 0.56
Grado de LRA

la 2(7.4) 0(0)

1b 12 (44.4) 5(35.7) 0.32

2 8(29.6) 3(21.4)

3 5(18.5) 6(42.9)

Terapia de soporte renal 0 (0) 3(21.4) 0.01
Uso de albumina 15(55.6) 9(64.3) 0.59
Uso de aminas 17 (48.6) 2 (10) 0.004
APACHE II (puntos) 20 (14-23) 13 (9-20) 0.02
No falla organica 11 (31.4) 12 (60) 0.03

Valores presentados en mediana (RIQ) y frecuencia (%).

Abreviaturas: LRA, lesion renal aguda; EIH, estancia intrahospitalaria.
en pacientes con hiperlactatemia, y en los pacientes con
lactato normal la mediana fue 185,000 PLT (RIQ 139 mil -241
mil) (»p=0.005). En cuanto a los tiempos de coagulacion, el
INR, presentd una tendencia a estar mas prolongado en los
pacientes con hiperlactatemia, con una mediana de 2.15 (RIQ
1.73-2.60), mientras que, en los pacientes con lactato normal,
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lamediana fue de 1.85 (R1IQ 1.57-1.95) (»p=0.06).

Un dato relevante, fue la presencia de los desencadenantes
del insulto, ya que la infeccién como desencadenante se
encontro en un 51.4% de los pacientes con hiperlactatemia y
Unicamente en un 10% de los pacientes con lactato normal
(»=0.001). En cuanto a la presencia de HTDA, se observo una
tendencia en los pacientes con hiperlactatemia, con un 42.9%
contra un 20% en los pacientes con niveles normales de
lactato (p=0.09). La HTDA variceal se present6 en 53.3% de
los pacientes con hiperlactatemia y en el 75% de los pacientes
con niveles normales de lactato (p=0.60).

En la encefalopatia hepética también hubo una tendencia
en los pacientes con hiperlactatemia, ya que se presentd en el
82.9% de los pacientes con hiperlactatemia, contra un 60% de
los pacientes que presentaron niveles normales de lactato
(»=0.00).

En cuanto a la escala APASL, no hubo un cambio
estadisticamente significativo, se encontrd en el 71.4% de los
pacientes con hiperlactatemia y en el 60.4% de los pacientes
sin hiperlactatemia (p=0.38). Sin embargo, la escala
NACSELD, se encontrd en un 37.1% de los pacientes con
hiperlactatemia, mientras que en los pacientes con lactato
normal en un 15% (p=0.08), notando una tendencia en este
grupo. El puntaje de ACLF segtun la EASL-CLIF se mantuvo
con una mediana de 53 y 50 puntos, respectivamente para los
pacientes con hiperlactatemia y con lactato normal (p=0.43).
Pero, el grado mas avanzado lo encontramos en los pacientes
con hiperlactatemia en un 37.1% comparado con un 10% en
los pacientes sin hiperlactatemia (p=0.06). Observando una
tendencia.

Tabla 2. Causas de defuncién

Total Lactato Lactato

elevado normal
n=27 n=24 n=3

Choque séptico 19 (70.4) 18 (75) 1(33.3)

Neumonia 9(47.4) 8 (44.4) 1 (100)
vu 3(15.8) 3(16.7) 0(0)
PBE 2(10.5) 2(11.1) 0(0)
Mixto 5(26.3) 5(27.8) 0(0)
Choque hipovolémico 3(11.1) 3(12.5) 0(0)

Falla hepatica 2(7.4) 1(4.2) 1(33.3)

Falla renal 2(7.4) 1(4.2) 1(33.3)
Falla pullmonar 13.7) 1(4.2) 0(0)

Se presentan las causas de defuncion de los 27 pacientes que fallecieron durante el estudio. No hubo
diferencias significativas entre las causas y la presencia de lactato elevado.

Valores presentados en frecuencia (%).

Abreviaturas: IVU, infeccion de vias urinarias; PBE, peritonitis bacteriana espontanea.
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Tabla 3. Factores asociados con mortalidad

Muerto Vivo
n=27 n=28 ?

Lactato (mmol/L) 4.5(2.7-7) 1.8(1.5-2.4) <0.001
Edad (afios) 50 (44-58) 48 (42-62) 0.90
Hombre 23 (85.2) 25 (89.3) 0.65
Duracién de EIH (dias) 7 (3-15) 6(5-9) 0.81
Etiologia alcoholica 21(77.8) 25(89.3) 0.25
Puntaje Child-Pugh 12 (11-13) 12 (11-13) 0.05
Clasificacion Child-Pugh

B (7-9 puntos) 1(3.7) 3(10.7)

C (>9 puntos) 26 (96.3) 25(89.3) 0.32
MELD 29 (24-37) 31 (30-37) 0.34
MELD sodio 31 (28-38) 33 (30-37) 0.77
LRA 19 (70.4) 22 (78.6) 0.48
Grado de LRA

la 1(5.3) 1(4.5)

1b 7 (36.8) 10 (45.5) 0.92

2 5(26.3) 6(27.3)

3 6(31.6) 5(22.7)

Terapia de soporte renal 2 (10.5) 1(4.5) 0.46
Uso de albumina 13 (68.4) 11 (50) 0.23
Uso de aminas 16 (59.3) 3(10.7) <0.001
APACHE II (puntos) 19 (14-23) 18 (11-20) 0.14
No falla organica 4(14.8) 19 (67.9) <0.001

Valores presentados en mediana (RIQ) y frecuencia (%).
Abreviaturas: LRA, lesion renal aguda; ETH, estancia intrahospitalaria.

Desenlace primario

Las defunciones se presentaron en un 68.6% en los
pacientes con hiperlactatemia, mientras que, en los pacientes
con lactato normal, se presentaron en un 15%, (p=0.001).

En cuanto a las causas de defuncidn, en primer lugar, se
encuentra el choque séptico, en ambos grupos representé la
causa mas comun. La neumonia fue la causa mas comun de
las infecciones, presentandose en un 47.4% de toda la
poblacién, seguida de las infecciones mixtas 26.3%,
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infecciones de vias urinarias 15.8% y finalmente peritonitis
bacteriana espontanea 10.5%. En el grupo con niveles de
lactato normales, no se identificaron infecciones de vias
urinarias ni peritonitis bacteriana espontanea. La segunda
causa de defunciéon en ambos grupos fue el choque
hipovolémico 11.1% (Tabla 2).

Factores de riesgo para mortalidad

En los resultados relevantes, generales sobre mortalidad,
tenemos que en los pacientes que fallecieron, los niveles
medianos de lactato fueron 4.5 mmol/L (RIQ 2.7-7) mientras
que, enlos que no fallecieren fue de 1.8 mmol/L (RIQ 1.5-2.4)
(»=0.001). Otros factores identificados asociados con la
mortalidad fue el requerimiento de aminas vasoactivas
(»<0.001), un mayor nimero de fallas organicas (»<0.001), el
cumplir con la escala NACSELD (p<0.001), que la causa de
ACLF fuese infeccion (p=0.001), y grados elevados de
encefalopatia (p=0.02) (Tabla 3).

Lactatoy escalas de ACLF como predictores de muerte

En el analisis univariado, los niveles de lactato al ingreso >2
mmol/L se asociaron con un mayor riesgo de mortalidad (OR
4.57,1C 95% 1.57-13.29), con una sensibilidad de 88.9% (IC
95% 70.8-97.6), especificidad de 60.7% (IC 95% 40.9-78.5),
conun area bajola curva de 0.75 (IC 95% de 0.62-0.88) 1a cual
se muestra en la figura 1.

Al ajustar para diferentes variables en el analisis
multivariado (puntaje Child-Pugh, desencadenante y numero
de fallas organicas) esta variable se mantuvo estadisticamente
relacionada con un mayor riesgo de muerte (OR 10.715, IC
95% 1.343-85.489), aunque el intervalo de confianza tan
amplio disminuye el impacto de este hallazgo.

Interesantemente, la clasificacion NACSELD también
resultd ser una herramienta util para predecir mortalidad en
nuestra poblacién en un analisis univariado (OR 3.07, IC 95%
1.87-4.96). El analisis de rendimiento diagnostico arroj6 una
sensibilidad de 55.6% (IC 95% 35.3-74.5), especificidad de
96.4% (IC 95% 81.6-99.9%), y con un area bajo la curva de
0.76 (IC 95% 0.63-0.89) la cual se muestra en la figura 1. Al
ajustar para diferentes variables en el analisis multivariado
(etiologia, lactato elevado, puntaje Child-Pugh y
desencadenante) esta variable se mantuvo estadisticamente
relacionada con un mayor riesgo de muerte (OR 78.5, IC 95%
4.38-1407.06), aunque nuevamente, el intervalo de confianza
tan amplio disminuye el impacto de este hallazgo.

Modelo multivariante de prediccion de muerte

Para el modelo multivariante se desarrollé una regresion
logistica ajustada a lactato elevado =2 mmol/L,
desencadenante (1=infeccién, O=otras), puntaje de Child-
Pugh (escala 5-15), numero de fallas organicas (escala 0-4).
Los resultados del analisis se muestran en la tabla 4.

Este modelo mostr6 una asociacion independiente entre un
valor 22 mmol/L de lactato, asi como un mayor numero de
fallas organicas y un aumento en el riesgo de muerte.

Al realizar un andlisis ROC este modelo mostrd un éarea
bajo la curva (estadistico C) de 0.87 (IC 95% 0.77-0.97) que se
muestra en la figura 3, con una sensibilidad de 88.5% (IC 95%,
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Figura 1. Curvas ROC del rendimiento prondstico del lactato (A) y puntaje NACSELD (B) para
mortalidad.

69.9-97.5) y una especificidad de 86.2% (IC 95% 68.3-96.1).
Este modelo se escogio, ya que al definir las variables
mencionadas previamente se aumentaba la sensibilidad,
aunque se disminuia discretamente la especificidad si lo
comparamos con un modelo realizado con 5 variables
(afiadiendo etiologia de la cirrosis), mostraba al realizar un
analisis ROC una sensibilidad de 85.2% (IC 95%, 66.3-95.8) y
una especificidad de 89.3% (IC 95% 71.2-97.7). Ambos
modelos tienen la desventaja de presentar un IC muy amplio,
disminuyendo el impacto estadistico.

Discusion

La hiperlactatemia se encuentra relacionada con la
mortalidad en los pacientes con falla hepatica aguda en
cronico, con una adecuada sensibilidad, pero con poca
especificidad. Utilizando el método de regresion logistica de

Tabla 4. Modelo multivariado para muerte

Coeficiente OR (IC 95%)
Lactato >2 mmol/L 2.37 10.7 (1.34-85.49)
Desencadenante (infeccion) -0.18 0.8 (0.10-6.75)
Child-Pugh 0.36 1.4 (0.80-2.56)
Numero de fallas organicas 1.84 6.3 (1.79-22.26)
1.0
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Figura 3. Curva ROC para rendimiento prondstico de modelo multivariante en la prediccion de
muerte

Hiperlactatemia y mortalidad en pacientes con
falla hepdtica aguda en crénica

analisis multivariado de 4 variables, utilizando lactato,
desencadenante, escala de Child-Pugh y numero de fallas
organicas, podemos encontrar un método con una
sensibilidad y especificidad aceptable, mejor que cuando
usamos la hiperlactatemia de manera aislada. Probablemente
la hiperlactatemia y la falla orgéanica, sean los principales
factores asociados con mortalidad en los pacientes con ACLF
y se debera valorar el impacto de la terapia dirigida a mejorar
estas dos condiciones en la sobrevida de éstos pacientes.

Claramente se encuentra una correlacion con el nimero de
fallas organicas y la mortalidad, como ha sido comentado
anteriormente en las bases de datos de los estudios
CANONIC". Y se han sentado las bases para definir
claramente que el ACLF es un estado diferente del de la
cirrosis descompensada.

Es interesante comparar los resultados encontrados en este
estudio, contra los estudios que sentaron las bases del ACLF,
como el CANONIC, ya que ellos encontraron que la
mortalidad en los pacientes con ACLF y tnicamente falla
hepatica, (o cualquier otra falla organica que no fuera renal),
tenian un riesgo bajo de muerte, a menos que se
descompensaran de la funcion renal durante esa
hospitalizacién o se afiadiera cualquier grado de
encefalopatia hepatica leve o moderada. La poblaciéon
estudiada, se diferenciaba por ser personas de menor edad,
predominantemente cirrosis por alcohol con
desencadenantes por infecciones y/o alcoholismo activo,
similares a los rasgos encontrados en nuestra poblacion de
estudio. La gran diferencia con estos primeros estudios en
cuanto a la mortalidad, fue que la causa de muerte mas
frecuente fue falla organica multiple con o sin choque séptico
y/o0 hipovolémico, sin embargo al compararlo con nuestra
poblacién estudiada, el choque séptico e hipovolémico,
abarcan mas de 80% de las causas de defuncidn, siendo la
infeccién el alcohol, responsables del mas del 90% de las
causas de insultos, que llevaron a la defunciéon en estos
pacientes, con una notable diferencia de lo encontrado en
éstos estudios previos, donde notaban que hasta el 43% de los
pacientes con ACLF, no se identificaba el agente agresor de la
descompensacion aguda.''

Dentro de las limitaciones mas importantes de este estudio,
es su pequefio numero de pacientes, ademds de que los
pacientes con lactato elevado presentaban ademds mayor
numero de marcadores de severidad, por lo que no sorprende
que un mayor lactato inicial se asocie directamente con mayor
riesgo de muerte.

Por otro lado, demostramos que la adicion de lactato a los
modelos de predicciéon convencional de muerte mejora el
rendimiento diagndstico y puede ofrecer al clinico
informacién importante respecto al prondstico del paciente.
Por ultimo, si bien logramos demostrar una asociacion lineal
entre el incremento de niveles de lactato al ingreso en
pacientes con ACLF y muerte, no podemos establecer
causalidad, ni si estrategias terapéuticas destinadas a
disminuir la concentraciéon de lactato o aumentar su
depuracion modifiquen ala mortalidad.

Conclusion
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Los niveles séricos de lactato >2 mmol/L al ingreso
hospitalario en pacientes con ACLF se asocia con un
incremento en el riesgo de muerte. Y la adicion de los niveles
de lactato con el desencadenante, grado de Child, y el nimero
de fallas organicas, tiene un mejor rendimiento para
pronosticar un desenlace desfavorable en esta poblacion.

Es necesario realizar estudios prospectivos, donde se valore

Hiperlactatemia y mortalidad en pacientes con
falla hepdtica aguda en crénica

el empleo de terapias dirigidas en estos pacientes, sobre todo el
cuidado de utilizar esteroides, en pacientes con ACLF donde
se sospeche que el insulto precipitante fue el alcohol, ya que el
choque séptico, permanece como la principal causa de
defuncion y su uso, sin una busqueda exhaustiva de las
etiologias infecciosas, podrian acelerar el mal pronoéstico de
esta entidad.
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