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Dianes terapèutiques: anàlegs somatostatina

• 1a línia afectació GI HHT

• Disminueixen la circulació esplàncnica

• Augmenten l’agregació plaquetària

• Efecte antiangiogènic anti-VEGF?

• Eficàcia en pacients no HHT

• Còmodes (formulacions LAR)

• Pocs efectes secundaris

54,2% pacients es van considerar responedors (milloria de la 
Hb mínima almenys 10g/L i no tornen a presentar Hb <80g/L)



Dianes terapèutiques

Al Tabosh T, et al. The Journal of Clinical
Investigation, 2024



Inhibició via VEGF: bevacizumab

• 2006 1r cas descrit d’HHT amb milloria 
d’afectació GI greu en pacient amb 
mesotelioma

• 2008 1r cas HHT amb afectació 
hepàtica greu amb IC amb gran milloria 
amb bevacizumab

• 2012 1r assaig clínic 

El bevacizumab

• Redueix la freqüència de les epistaxis

• Millora l’anèmia per afectació GI

• Millora l’índex cardíac  a la insuficiència 
cardíaca d’alt flux per FAVs hepàtiques

Dupuis-Girod et al, 2022



• Quan indicar-lo?

• Insuficiència cardíaca per alt fluxe amb índex cardíac elevat secundari a FAV 
hepàtiques

• Anèmia greu per afectació GI 

• Colangitis isquèmica amb biliomes

• (Epistaxis amb anèmia greu)

• Com iniciar-lo? 5mg/kg cada 2 setmanes i anar espaiant

• Efectes secundaris: proteïnúria, HTA, defecte cicatrització

• Pot deixar de fer efecte

• Es pot retirar? Quan ho podem plantejar?

• És segur a llarg termini?

• Com es pot monitoritzar i optimitzar?

• Per què deixa de fer efecte?

• Què fem quan deixa de fer efecte?

Inhibició via VEGF: bevacizumab

Sabem

No sabem
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Al Tabosh T, et al. The Journal of Clinical
Investigation, 2024



Aflibercept

• Proteïna de fusió amb els dominis d’unió de 
VEGFR 1 y 2 que s’uneix amb més afinitat a 
VEGF i PlGF

• Ús en Oncologia i Oftalmologia quan es perd 
l’efecte del bevacizumab

• Ev cada 15 dies

• S’ha controlat la clínica de IC

• Efectes secundaris: astènia i agèusia

Inhibició via VEGF: noves dianes
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Al Tabosh T, et al. The Journal of Clinical
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Inhibició via VEGF: noves dianes

Pazopanib

• Inhibidor de tirosin-kinasa (ITK) de múltiples receptors relacionats
amb l’angiogènesi: VEGFR 1, 2, 3, PDFGR, c-KIT 

• Oral
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Al Tabosh T, et al. The Journal of Clinical
Investigation, 2024



Hiperactivació de la via PI3K  pot ser inhibida per inhibidors de la mTOR (sirolimus)
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Al Tabosh T, et al. The Journal of Clinical
Investigation, 2024



Inhibició via VEGF: noves dianes

Assaig clínic VAD044C002

• Nova molècula, inhibidor al·lostèric AKT

• Via oral

• Fase 1b, multicèntric, doble cec
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Al Tabosh T, et al. The Journal of Clinical
Investigation, 2024



Assajos clínics



Biomarcadors



Situació especial: fibril·lació auricular

La fibril·lació auricular (FA) pot ser una complicació greu en pacient amb HHT

Es pot plantejar el tancament de l’orelleta esquerra.

• Guies FA: indicació de doble antiagregació 3-6 mesos i antiagregació simple indefinida

A la nostra unitat tenim 36 pacients amb HHT i FA  23 s’han sotmès a tancament de l’orelleta. 

• Complicacions: 1 pacient reingressa per Sd Dressler

• Només 4 han completat 3 mesos d’antiagregació simple

• Cap ha presentat trombe associat al dispositiu

• Només 1 pacient ha presentat event cardioembòlic i va ser com a complicació immediata post-
col·locació de TAVI



Conclusions

 Els anàlegs de somatostatina són una opció segura i eficaç per al tractament de 
inicial de l’afectació GI amb anèmia

 El bevacizumab és un bon fàrmac per al tractament de l’afectació greu per HHT 
però encara tenim molts dubtes per al maneig

 L’aflibercept i el pazopanib poden ser útils en els pacients que han deixat de respondre o 
no toleren el bevacizumab

 Els nous assajos clínics poden oferir noves alternatives terapèutiques

 Cal investigar més sobre biomarcadors

 El tancament de la orelleta és eficaç i segur en pacients amb HHT i FA tot i no 
tolerar l’antiagregació
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