
COAGULAÇÃO NA                        
CIRROSE HEPÁTICA



Visão clássica dos distúrbios da 
coagulação na cirrose:

Introdução

� Multifatoriais



Hemostasia na cirrose hepática

� Deficiência de síntese  hepática (redução fatores de 

coagulação)

� Deficiência de vitamina K: colestases, antibióticos

� Disfunção endotelial e vasodilatação

Introdução

� Disfunção endotelial e vasodilatação

� Insuficiência renal

� Infecções bacterianas e liberação de heparinoides

� Hiperfibrinólise (sangue e líquido ascítico)

� Diminuição do número e disfunção plaquetária

Hepatology. 2006;44:1039
J Hepatol. 2002;37:280



Plaquetas na cirrose hepática

�Sequestro esplênico

�Redução da trombopoetina

Introdução

�Redução da aderência ao endotélio

�Papel da disfunção renal associada

Pharmocol Ther. 2001;89:273



Aderência plaquetária ao endotélio

normal

cirrose plaquetas aorta

Introdução

Hepatology 1996;24:1137

cirrose plaquetas aorta



Introdução

Hepatology 1996;23:1377



Ciclo circadiano da fibrinólise

Hepatology 2000; 31: 349-57



Visão atual da coagulação na cirrose

� Geração normal de trombina

� Plaquetopenia compensada pelo aumento do 

Introdução

� Plaquetopenia compensada pelo aumento do 

fator de von Willebrand

� A cirrose como causa de 

hipercoagulabilidade



Introdução



Introdução



Introdução
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Hipercoagulabilidade na cirrose

A taxa de geração de trombina com e sem trombomodulina indica resisência 
a ação da trombomodulina (ativador da proteína C) e hipercoagulabillidade
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Re-equilíbrio da coagulação na cirrose

Fatores plasmáticos

Plaquetas

Tônus vascular

Anti-coagulantes naturais 
(proteína C e S)

Clearance de fatores 
ativados

Introdução

Diminuem a 
coagulação

Favorecem a 
coagulação

TP indica síntese hepática. Incerto se prediz diátese hemorrágica

Exceto VIII, FvW, tPA,PAI-1



Introdução

Hepatology. 2005;41



Introdução

rj

Aliment Pharmacol Ther 2007;26:141.



Re-equilíbrio da coagulação na cirrose

“Teoria das margens estreitas”

Introdução

condições normais de coagulação cirrose hepática
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Clin Liver Dis. 2009;13:1



Fatores que desequilibram a coagulação na cirrose

Re-equilíbrio de 

pró e anti-coagulantes
Geração normal de trombina

Infecção

Introdução

hemostasia

sangramento

Agregação plaquetária

FvW elevado

Infecção

Insuficiência renal

Hiperfibrinólise

trombose venosa

Resistência à 

proteína C





Infecção / endotoxemia

Sangramento varicoso

Aumento na 
pressão portal

Piora da função 
hepática

Piora da 
coagulopatia



Practice Guidelines American Association for the 
Study of Liver Diseases

Profilaxia primária com ligadura em pacientes de 
alto risco de sangramento

A coagulopatia no dia-a-dia do endoscopista

alto risco de sangramento

Varizes de esôfago de médio calibre:

� Child C

� Com sinais da cor vermelha

Hepatology 2007;46:922



Úlceras após ligadura elástica

�Sangramento
– 2% a 6,5%

�Óbitos relacionados ao sangramento após ligadura
– 0,5% a 10%

Hepatology 2001;33:802
Liver Transpl 2007;16





cirrose Child C  ↔  coagulopatia

A coagulopatia no dia-a-dia do endoscopista

Dá para fazer ligadura elástica em pacientes com 
cirrose e coagulopatia?

Aumenta o risco de sangramento?



Existem valores limites de parâmetros de coagulação para 
ligadura elástica de varizes?

Evandra Rocha, Alberto Farias. Clin Gastroenterol Hepatol 2009

Tese de Doutorado FMUSP Dra Evandra Rocha.                                                                                  
Trabalho premiado Top 5 presentations. International Symposium on Coagulation 
Disorders in Liver Disease, Groningen, 2009



Pacientes com cirrose e indicação de LE
n=161

Exclusão n=8 terapia anticoagulante n=2
CHC avançado n=2
escleroterapia prévia n=2
insuficiência renal n=1
PBE n=1

Inclusão
n=153

Algoritmo de seleção de pacientes

n=153

Perdas n=3 Tx após primeira sessão de LE n=1
perda de seguimento n=2

LE+ testes de coagulação
n=150

Valores de corte seguros 
para TP e plaqueta

n=110 (73%)

Valores de corte de risco 
para TP e plaqueta

n=40 (27%)



• Sessões de ligadura a cada 15 dias

• Colocação de até 6 anéis por sessão

Pacientes e métodos

• Prescrição de inibidor de bomba de prótons

• Diagnóstico do sangramento baseado em 
critérios clínicos e endoscópicos



• Coleta de sangue no momento da ligadura

• Contagem de plaquetas, INR, TTPa (n=150)

Pacientes e métodos

• Contagem de plaquetas, INR, TTPa (n=150)

• Fator V, fibrinogênio, fator de von Willebrand, 
proteína C, proteína S, dímero-D e 
tromboelastografia (n=92)



A
� 30 min

fibrinólisecoagulação

Tromboelastografia

R K
MA

A30

trombóliseenzimática

•Tromboelastografia dentro de 1h após a coleta do sangue



Tromboelastografia - Padrões

Normal

Deficiência de fatores plasmáticos

Plaquetopenia

HiperfibrinóliseHiperfibrinólise

Hipercoagulabilidade

CIVD inicial

CIVD tardia

International Anesthesiology Clinics. 2001;39:35 



Sangramento de acordo com o 
tratamento e características das varizes

Parâmetro com sangramento
por úlcera após LE 

n=11

sem sangramento
por úlcera após LE 

n= 139

p

Profilaxia secundária 8 (73%) 97 (70%) 1,0Profilaxia secundária

Uso de beta-bloqueador

Nº de bandas elásticas

Presença de sinais 
vermelhos

Varizes de grosso calibre

8 (73%)

6 (54%)

4,9 ± 1,1

10 (91%)

6 (55%)

97 (70%)

102 (73%)

4,4 ± 1,0

129 (93%)

85 (61%)

1,0

0,2926

0,1364

0,5893

0,7525



Sangramento X INR
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Sangramento versus INR

Parâmetro com sangramento 
por úlcera após LE

n=11

sem sangramento 
por úlcera após LE

n= 139

p

INR
>1,5

≤1,5

> 1,7 

≤ 1,7 

3 (27%)

8 (73%)

2 (18%) 

9 (82%) 

25 (18%)

114 (82%)

11 (8%) 

128 (92%) 

0,4310

0,2439
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Sangramento versus contagem de plaquetas

Parâmetro com sangramento 
por úlcera após LE

n=11

sem sangramento 
por úlcera após LE

n= 139

p

n=11 n= 139

Plaquetas (mm3)

< 50 x 103

≥ 50 x 103

1 (8%)

10 (91%)

17 (12%)

122 (88%)

1,000



Sangramento X TTPa
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Sangramento versus TTPa

Parâmetro com sangramento 
por úlcera após LE

n=11

sem sangramento 
por úlcera após LE

n= 139

p

TTPa (p/c)

≥1,2

<1,2

4 (36%)

7 (64%)

24 (17%)

115 (83%)
0,1248



Testes convencionais de 
coagulação normais

(valor de corte seguro)

n= 8/110

(7,2%)

Testes convencionais de 
coagulação anormais

(valor de corte de risco)

n= 3/40 

(7,5%)

p= 1,0

(7,2%) (7,5%)

Bolsas de concentrado de 
hemácias 

5,0 ± 1,0

Bolsas de concentrado de 
hemácias

5,5 ± 0,7
p= 0,5908



Sangramento versus

testes expandidos de coagulação
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Sangramento versus

testes expandidos de coagulação
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NORMAL

n= 16 

Sangramento X Tromboelastografia

HIPO

COAGULABILIDADE

HIPER

COAGULABILIDADE

Tromboelastografia n=92

(17%) n=55 

(60%)

n=21 

(23%)

1

sangramento
1

sangramento

3

sangramentos

p=1,0



Sangramento versus

parâmetros da tromboelastografia

Parâmetro
(valor normal)

com sangramento 
por úlcera após LE 

n=5

sem sangramento 
por úlcera após 

LE n= 87

p

R (6-8 min) 6,5 ± 2,1 6,5 ± 2,4 0,7500

K (4-7 min)

Alpha (32-47 graus)

MA (32-40 mm)

G (2,5-3,0 dyn/cm2)

8,2 ± 6,8

37,8 ± 21,8

30,5 ± 9,9

2,3 ± 1,1

8,4 ± 4,9

34,5 ± 13,4

28,2 ± 8,7

2,0 ± 0,7

0,8007

0,6094

0,5737

0,6013



Sangramento de acordo com o 
grau de disfunção hepática

Parâmetro com sangramento 
por úlcera após LE 

n=11

sem sangramento 
por úlcera após LE 

n= 139

p

Resultados

Classificação 
Child-Pugh 

A/B
C

MELD [variação]

5 (45%)
6 (55%)

14,1 ± 5,9

[6 - 25]

111 (80%)
28 (20%)

11,7 ± 4,2

[6 - 25]

0,0174

0,1823



�Os testes convencionais e os expandidos 
de coagulação não foram capazes de 
predizer o risco de sangramento nem  
aumentaram a sua gravidade quando o 
sangramento esteve presentesangramento esteve presente

Os resultados obtidos põem em discussão o uso 

comum de hemoderivados (plasma e plaquetas) 

antes   de tratamento endoscópico eletivo de varizes. 

Estudos controlados são necessários.
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