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La cirrosis es la secuela de un gran namero de enfermedades hepaticas crénicas y progresivas. Se
desarrolla cuando estas enfermedades llegan a producir tal cicatrizaciéon del higado que la arquitectura
normal desaparece, formandose nédulos de regeneracion parenquimatosa. El patron de cicatrizacion
dificilmente permite distinguir la etiologia especifica del proceso, pero otros cambios histologicos
relacionados si pueden aportar pistas. En la mayoria de las formas de hepatopatia, para establecer un
diagnostico especifico generalmente se requiere de la combinacion de la historia, exploracion fisica,
pruebas de laboratorio y la identificaciéon de los rasgos histologicos caracteristicos.

En los Estados Unidos, la ingesta excesiva de alcohol es con mucho la causa més frecuente de cirrosis
hepatica. En otros paises es la hepatitis viral cronica el primer agente etiologico.

Manifestaciones clinicas

La fatiga, el malestar general y la astenia son comunes en todas las formas de cirrosis; sin embargo, estos
sintomas no especificos también son parte del cuadro clinico de practicamente todos los padecimientos
hepaticos, tanto agudos como cronicos. Aunado a ello, no podemos hablar de alguna alteracion fisica que
indique sin lugar a dudas que el higado es cirrético. Entre los hallazgos caracteristicos, pero no
diagnosticos, se encuentran el eritema palmar (una lesion ptirpura-rojiza sobre la region hipotenar de la
mano) y las telangiectasias. Otros hallazgos tipicos son ginecomastia, atrofia testicular, evidencia de
hipertension porta (esplenomegalia, ascitis, hemorroides, varices esofagicas y red venosa colateral en las
venas del abdomen). Existen algunas manifestaciones que son frecuentes solo en algunas formas
especificas de cirrosis hepética: contractura de Dupuytren, xantelasma, xantomas, anillo de Kayser-
Flescher, coloraciéon bronceada de la piel e hiperpigmentacion.

El higado cirrotico es generalmente grande, y a menudo el 16bulo izquierdo es palpable debajo del
apofisis xifoides. Solo los pacientes con fases avanzadas e inactivas de la enfermedad tienen higados
pequenos y contraidos. Otra caracteristica es la firmeza del 6rgano a la palpacion, que incluso puede
tener consistencia pétrea cuando el padecimiento esta avanzado. En ocasiones pueden detectarse por
palpacion los nédulos de regeneracion grandes en la superficie del higado; pero las nodulaciones finas de
la cirrosis micronodular son imposibles de detectar.

Evaluacion diagnoéstica



Es frecuente que la cirrosis solamente pueda ser detectada por medio de biopsia hepética.' Este
procedimiento puede realizarse con seguridad cuando no hay antecedentes de hemorragia anormal
después de cirugias, procedimientos dentales o toma de biopsias, y cuando las pruebas de coagulacion se
encuentran en limites normales o s6lo ligeramente anormales. Las recomendaciones mas razonables son
las siguientes: tiempo de protrombina con una relacion internacional normalizada (INR) no mayor de
1.5, tiempo parcial de tromboplastina no mayor de 10 segundos en relacion con el control, recuento
plaquetario de por lo menos 50,000/mm? y tiempo de sangrado normal. Bajo circunstancias
excepcionales la biopsia hepatica puede ser realizada con alteraciones mayores en los factores de la
coagulacion; sin embargo, antes del procedimiento debe hacerse una correccidon vigorosa de cualquier
alteracion en la coagulacion. Otras contraindicaciones relativas para la biopsia hepéatica son la falta de
cooperacion del paciente, la ascitis y la neumonia del 16bulo inferior derecho.

El hallazgo de una arquitectura hepatica distorcionada, con noédulos regenerativos rodeados por tejido
cicatricial, es concluyente sobre la existencia de cirrosis. Sin embargo, la biopsia hepatica puede aportar
diagnosticos falsos negativos, es decir, puede haber cirrosis aunque la biopsia no lo confirme.

La biopsia hepéatica ayuda también a identificar la causa. Particularmente la invacion de los conductos
biliares por tejido granulomatoso y su subsecuente destruccion, permite establecer el diagnostico de
cirrosis biliar primaria; el exceso de hierro en las células de los conductos biliares y en los hepatocitos
identifica la hemocromatosis; una reaccién hialina alcoholica relacionada con infiltrado
polimorfornuclear indica hepatopatia alcoholica.

La disminucion de la albtimina sérica y la prolongacion del tiempo de protrombina son datos
caracteristicos de cirrosis, otras pruebas de funcién hepatica pueden tambier ser anormales. La
tomografia computada, la imagen por resonancia magnética (IRM) o el ultrasonido de higado con
estudio de flujo Doppler pueden demostrar datos compatibles con cirrosis. Entre estos destacan
esplenomegalia, ascitis no sospechada, una superficie hepatica irregular e inversion de la circulaciéon
porta ( en el ultrasonido ) o incluso vérices intrabdominales. Ademas, la esofagoscopia demuestra con
frecuencia la presencia de varices esofagogastricas.

La medicion de la presion en cuna de la vena hepatica puede ser de utilidad en el diagnostico de cirrosis.”
Se desplaza un catéter a través de la vena cava hacia las suprahepaticas y se le enclava en una vena
hepatica distal pequena; la presion asi registrada corresponde a la intrahepatica y es reflejo de la presion
portal. En condiciones normales la presion en cufia no debe ser mayor de 4 mm Hg que en la vena
hepatica libre. Cuando la presion en cufia es normal a pesar de un cuadro clinico evidente de
hipertension porta, debera pensarse en la posibilidad de obstruccién venosa prehepéatica. Cuando la
presidn en cuiia esta elevada, la posibilidad de cirrosis es muy alta.

La arteriografia puede ser 1til cuando es dificil dilucidar la causa de un cuadro de hipertensién portal.>#
En la fase arterial puede observarse distorsion tipica de la arteria hepatica en forma de sacacorchos; en la



fase venosa se determinara la permeabilidad de las venas porta y esplénica. Pueden realizarse ademas
tomas arteriograficas selectivas de las venas renal y mesentérica cuando se esté considerando la
posibilidad de una cirugia con derivacion.

En algunas instituciones se acostumbra realizar esplenoportografia con el fin de visualizar las raices de
las venas porta y esplénica. Este procedimiento, que implica puncionar el bazo e inyectar medio de
contraste, permite obtener una medicion directa de la presiéon venosa portal; sin embargo, tiene
complicaciones en un cinco porciento de los casos y no permite la visualizacion de las venas renal y
mesentérica.

La peritoneoscopia permite observar la superficie del higado y realizar una biopsia dirigida;° este es un
procedimiento que tiene gran utilidad para la investigaciéon de un posible proceso neoplésico.

Formas especificas de cirrosis
CIRROSIS ALCOHOLICA

Entre los sintomas de la cirrosis alcoholica estan: cirrosis portal, de Laennec, nutricional y micronodular.
Como el alcohol produce un efecto toxico sobre el higado, tal y como se ha demostrado en animales de
experimentacion, el término cirrosis alcohdlica parece ser el més adecuado.6,7 La exploracion fisica
comuinmente demuestra que hay hepatomegalia, a veces muy grande; no es raro que en la autopsia se
encuentren pesos mayores a 2,000 g. La hepatomegalia refleja inflamacion, infiltracion grasa y
formacion cicatricial extensa. El cuadro histologico caracteristico consiste en una cicatriz lineal que
separa al perénquima hepético y rodea pequenos nédulos de hepatocitos [ver figura 1]

Figura 1

Cirrosis alcohdlica: biopsia

La cirrosis alcoholica es consecuencia de la ingesta de grandes cantidades de alcohol; para su desarrollo
no se requiere que exista desnutricién concomitante, aunque esta situacion ocurre casi invariablemente.
La desnutricion es sin lugar a dudas reflejo de la sustitucion de las calorias normales de la dieta por
alcohol.® Todas las personas que beben consuetudinariamente desarrollan infiltracién grasa leve, la cual
es totalmente reversible cuando cesa la ingesta alcohdlica.® Aunque para el desarrollo de la cirrosis
alcohdlica suelen requerirse entre 10 a 15 afios de beber intensamente (v.gr., mas de 120 ml de whiskey al
dia), el padecimiento puede aparecer rapidamente. Se han informado casos de hepatopatia alcohélica
fatal en adolescentes. Es tipico que la cirrosis alcohdlica aparezca como consecuencia de cuadros
repetitivos de hepatitis alcoholica clinica y subclinica. El término hepatitis alcohdlica se refiere al
hallazgo histolégico de hialinizacién rodeada por inflamacion de células polimorfonucleares [ver figura
3]. Estas lesiones necroéticas se acompanan de formacion de colagena; en las etapas iniciales las lesiones



se encuentran tipicamente en una localizacion pericentral. Cuando el proceso es severo aparece
cicatrizacion de la vena central (necrosis hialina esclerosante).'®

Figura 3a Figura 3b

Hepatitis alcohdlica: biopsia Hepatitis alcohdlica: biopsia

Sélo unos cuantos de los casos en los que se demuestra hepatitis alcoholica histolégica se acompaiian de
un sindrome clinico agudo, que requiere de hospitalizaciéon inmediata, y consiste en fiebre de 38 C. o
mayor, dolor e hipersensibilidad en el cuadrante superior derecho del abdomen, hepatomegalia
significativa, leucositosis e ictericia notable. No todos estos datos aparecen en cada caso. La mortalidad
en estos pacientes va del 10 al 40 porciento. Aunque la gran mayoria de los enfermos con hepatitis
alcoholica demostrada por biopsia tiene cierto grado de cirrosis concomitante, en algunos casos no es
asi.11 La mitad de los sujetos sin cirrosis mostraran morfologia hepatica normal una vez que suspenda la
ingesta alcoholica; el resto desarrollara cirrosis a pesar de todo. En la hepatopatia alcohélica es comtn
encontrar telangiectasias, eritema palmar, esplenomegalia y ascitis.

En los individuos con cirrosis alcohdlica descompensada los niveles séricos de bilirrubinas estan
elevados, frecuentemente en forma importante (20 a 40 mg/dl). La aspartato aminotransferasa (AST,
antes TGO) también se eleva, con frecuencia a niveles entre 200 y 300 UI/L. Es caracteristico que la
elevacion en dicha aminotransferasa sea mayor que la de la alanino aminotransferasa (ALT, antes TGP).
La inversion de esta relacién o los niveles de aminotransferasas por arriba de 300 UI/L deben hacer
pensar en otras posibilidades diagnosticas diferentes a la hepatopatia alcoholica. La fosfatasa alcalina
suele elevarse s6lo en forma ligera. Comtinmente coexiste disminucion de la albimina sérica por debajo
de 3.5 g/dl y prolongacion del tiempo de protrombina.

Conforme la enfermedad progresa, por la ingesta alcohdlica continua y la desnutricion, el paciente pierde
masa muscular en cara, cuello, hombros, antebrazos y manos; aparece pérdida de peso, que puede ser
sustituida por el aciimulo de liquido de ascitis. Esta puede detectarse facilmente por medio de la
identificacion de matidez cambiante en la exploracion fisica; la onda liquida abdominal es
patognomonica de ascitis, pero aparece tinicamente cuando la cantidad de liquido acumulado es grande.
El enfermo puede tener una red venosa colateral prominente, reflejo de aumento en la circulaciéon a
través de las venas periumbilicales. La hepatomegalia y la esplenomegalia son frecuentes. Aparecen
eritema palmar y telangiectasias en cara, dorso, brazos y pecho. Hay hemorragias subcutaneas frecuentes
como resultado de deficiencias vitaminicas y de la reduccién en los factores de coagulacion. También son
comunes la ginecomastia (que puede ser dolorosa) y la atrofia testicular. Puede desarrollarse
encefalopatia hepatica. Cuando se les busca con intencion, generalmente se encuentran varices.



El Ginico tratamiento definido para los sujetos con hepatopatia alcohdlica es la suspension del habito
alcoholico. Los individuos con cirrosis alcoholica que contintian bebiendo tienden a tener peor
prondstico que los que abandonan dicho habito. El indice de supervivencia a cinco afios para pacientes
que contintan bebiendo es menor al 40 porciento, pero puede llegar a ser del 60 al 70 porciento cuando
se mantiene la abstinencia.'”” Aunque el pesimismo y escepticismo son grandes, hasta un 30 porciento de
los casos con hepatopatia alcohdlica pueden llegar a mantener una abstinencia total.”* Por lo tanto, debe
realizarse un gran énfasis terapéutico en apoyar los esfuerzos que el enfermo hace para dejar de beber.
Actualmente existen diferentes grupos de rehabilitacion, de apoyo mutuo y diversas técnicas
psicoterapéuticas para ello.

Las importantes deficiencias nutricionales observadas en muchos pacientes con cirrosis alcoholica han
causado que muchos médicos recomienden el apoyo nutricional durante la enfermedad aguda. Dos
estudios extensos cooperativos de la Administracion de veteranos en los EUA evaluaron el papel de los
suplementos nutricionales enterales asi como de la oxandrolona, un esteroide anabdlico, en la
enfermedad hepética alcohélica descompensada.’®'# Los investigadores demostraron una relaciéon
directa entre la ingesta calérica y la supervivencia y encontraron que el apoyo nutricional vigoroso
aumento la supervivencia, en especial en los pacientes con desnutricion importante.

Aunque existen varios estudios sobre el tratamiento con esteroides en la enfermedad hepética alcohdlica
descompensada, no hay datos convincentes ni constantes que demuestren su eficacia.'>>">° Ademas,
aunque se han empleado propiltiouracilo y colchicina en pacientes con enfermedad hepatica alcohdlica,
no existen conclusiones que justifiquen el uso de estos medicamentos. Por lo tanto, el tratamiento de la
cirrosis alcoholica debe ser de apoyo y dirigido a mejorar la nutricion, alentar la abstinencia y tratar las
complicaciones.

CIRROSIS POSNECROTICA

La cirrosis posnecrotica se caracteriza por un higado reducido que contiene noédulos de regeneracion de
tamano variable [ver figura 4]. Sin embargo, el término posnecrotico es poco adecuado, ya que todas las
cirrosis son consecuencia de necrosis de los hepatocitos. La causa més frecuente de esta entidad es la
hepatitis cronica activa, aunque en muchos casos la causa no puede ser determinada, por lo cual se aplica
el término de cirrosis criptogénica. Pareceria que en tales casos la cirrosis se desarrolla como
consecuencia de una hepatitis cronica activa subclinica de evolucion lenta. La cirrosis posnecrotica puede
encontrarse también en pacientes alcoholicos, en estos casos se piensa que la imagen patoldgica revela la
remodelacion regenerativa del higado cirrotico micronodular después de que el paciente ha dejado de
beber.

Figura 4

Cirrosis posnecrotica: biopsia



Con mayor frecuencia que en otras formas de cirrosis, en la posnecroética la biopsia puede ser
enganosamente normal.”' La explicacion més posible es que la aguja de biopsia atraviesa una banda
fibrosa y remueve el centro de un nédulo de regeneracion, el cual puede tener una apariencia casi
normal.

La cirrosis posnecrdtica parece evolucionar en forma insidiosa, incluso cuando se encuentra
aparentemente inactiva o cuando el tratamiento de la hepatitis cronica activa se considera exitoso.** La
causa habitual de muerte es la hemorragia gastrointestinal o la insuficiencia hepatica. Cerca del 10 o0 15
porciento de los casos con cirrosis posnecroética desarrollan carcinoma primario de higado.

Cuando la hepatitis asociada esta activa, puede estar indicado utilizar esteroides. Sin embargo, si la
cirrosis es avanzada y la evidencia de hepatitis es minima, entonces no hay medidas terapéuticas que
puedan utilizarse de manera especifica; el tratamiento médico debe ser de apoyo y enfocado a las
complicaciones.

CIRROSIS BILIAR PRIMARIA

La cirrosis biliar primaria es una hepatopatia poco comun, que se presenta en mujeres entre los 30 y 50
afnos de edad.* Se considera que los mecanismos inmunoldgicos juegan un papel preponderante en la
patogenia de este padecimiento, ello en base a la presencia de autoanticuerpos séricos, la relacion con
otras enfermedades autoinmunes y la semejanza de las lesiones de los conductos biliares con aquellas
que se observan en enfermedades cronicas por rechazo a injertos.** Estudios recientes han demostrado
que la cirrosis biliar primaria se asocia con el haplotipo HLA-DRS, lo que sugiere una predisposicion
genética para la enfermedad.*® Las manifestaciones iniciales son astenia y prurito generalizado; éste
puede haberse iniciado meses o afios antes de que el paciente busque atencion médica por la presencia
de piel pigmentada con tono parduzco, que se debe en parte al rascado cronico. La ictericia puede tardar
en aparecer hasta cinco a 10 anos a partir del inicio del prurito y de los sintomas constitucionales.
Algunos enfermos desarrollan dolor 6seo, fracturas multiples y colapso vertebral. La causa habitual es la
osteoporosis, que ocurre en 20 a 30 porciento de los pacientes y al parecer es secundaria a una notable
reduccion en la funcién de los osteoblastos.?® Con menor frecuencia puede existir osteomalacia
concomitante. Entre los factores que condicionan las anomalias 6seas estan la malabsorcion de calcio y
fosfato, alteraciones en el metabolismo de la vitamina D, tratamiento con colestiramina y desnutricion.
La exploracién fisica revela con frecuencia xantelasma, xantomas, hepatoesplenomegalia, hiper-pigmen-
tacion y escoriacion de la piel [ver figura 5]. Cuando la enfermedad est4 avanzada también se encontrara
ictericia de conjuntivas, ascitis y edema.

Figura 5

Cirrosis biliar primaria



Los hallazgos tipicos de laboratorio incluyen la elevacion de la fosfatasa alcalina (por lo general > a 300
UI/Ly con frecuencia > 700 UI/L), colesterol sérico mayor de 300 mg/dl y anticuerpos

antimitocondriales positivos (en 90 a 95 porciento de los casos).

Un ntmero moderado de enfermos con cirrosis biliar primaria tiene enfermedades concomitantes como
acidosis tubular renal, esclerodermia, sindrome de CREST o sindrome de Sjogren. Se han publicado
algunos casos de cirrosis biliar primaria familiar.

La cirrosis biliar primaria puede tener caracteristicas clinicas y de laboratorio semejantes a las de la
cirrosis secundaria a enfermedad cronica de las vias biliares. De hecho, el cancer de pancreas o de las vias
biliares, la pericolangitis cronica secundaria a enfermedad intestinal inflamatoria y la colangitis
esclerosante pueden tener datos de laboratorio e histologicos muy semejantes a la cirrosis biliar
primaria. En algunos pocos casos es necesario observar en forma directa las vias biliares en los pacientes
que tienen datos clinicos, de laboratorio e histolégicos tipicos de cirrosis biliar primaria.

La biopsia hepéatica puede mostrar destruccion de los conductos biliares con infiltracién
linfoplasmacitaria de espacios porta, formacién periportal de granulomas y cicatrizacion con fusion de
los espacios porta [ver figura 6]. La proliferacion de los conductos es comtin. Cuando la cicatrizacion es
extensa puede encontrarse formacion de nodulos, frecuentemente con retencion de las venas centrales.
La estasis biliar es periportal en la mayoria de los casos, e indica que el padecimiento est4 avanzado.

Figura 6

Cirrosis biliar primaria: biopsia

Por desgracia, solo en pocos casos se encuentran los cambios histolégicos propios de la cirrosis biliar
primaria; en el resto los hallazgos son muy semejantes a los de la hepatitis cronica activa, por lo cual la
distincion entre ambos padecimientos debe hacerse en base al cuadro clinico y a los datos de laboratorio.

El prondstico es variable, pero la evolucién suele ser insidiosa. La insuficiencia hepéatica severa no es
frecuente sino hasta que la enfermedad se encuentra muy avanzada. El tiempo promedio de
supervivencia para pacientes sintométicos es de aproximadamente 10 anos. Los pacientes asintomaticos
pueden vivir mas, aunque un estudio report6 un periodo promedio de supervivencia también de 10 afios

para estos pacientes.*”>?

En el tratamiento de la cirrosis biliar primaria se han indicado los esteroides, la azatioprina, la
penicilamina, la colchicina y el ursodiol. En un estudio aleatorio, un afio de tratamiento con prednisolona
mejoro los sintomas, la funcion hepatica y los hallazgos histolégicos, pero aceler6 la pérdida de hueso.3°
Debido a que la enfermedad 6sea es frecuente y muchas veces incapacitante en los pacientes con cirrosis



biliar primaria, no se recomienda el uso de esteroides a pesar de su aparente efecto benéfico sobre el
dafo hepatico en si. Se han realizado dos estudios aleatorios para valorar el tratamiento con azatioprina;
en el primero, la administracion de azatioprina en dosis de 2 mg/kg/dia, no tuvo beneficios y se
presentaron efectos colaterales en el 27 porciento de los pacientes.?' En el segundo, la azatioprina se
administré en dosis mas bajas (50 a 100 mg/dia), observandose una tendencia al aumento en la
supervivencia, pero se presentaron efectos adversos en el 11 porciento de los pacientes tratados.?* La
penicilamina, en dosis de 600 a 1,000 mg/dia, se evalud en cinco estudios aleatorios prospectivos.3337
En cuatro de ellos el farmaco no aumento6 la supervivencia, y en el quinto el beneficio fue moderado.

Las complicaciones de la penicilinamina son comunes e incluyen: nausea, vomito, alteraciones en el
sentido del gusto, estomatitis, fiebre, mialgias, artralgias, liquen plano, proteinuria y aplasia de médula
Osea; incluso se han publicado casos de complicaciones mortales por el uso de este farmaco. Debido a la
eficacia dudosa de la azatioprina y de la penicilamina en el tratamiento de la cirrosis biliar primaria, sus
efectos colaterales tan frecuentes son factores en contra de su uso. Dos estudios clinicos aleatorios
evaluaron la eficacia del tratamiento con colchicina, en dosis de 0.6 mg dos veces al dia. Un grupo
informé una mejoria leve en las pruebas de funcionamiento hepatico y aumento en la supervivencia;3® el
otro report6 que la supervivencia tiende a ser mayor.3° La colchicina produjo efectos colaterales leves,
que se controlaron con facilidad en estos estudios al reducir la dosis. Aunque el uso de ciclosporina, un
polipéptido ciclico de origen micético con importantes propiedades inmunosupresoras, en pacientes con
cirrosis biliar primaria causé mejoria clinica,**#' se presentaron efectos adversos renales y de
hipertension, y el impacto sobre la supervivencia a largo plazo o la necesidad de trasplante hepatico fue
solo modesto. Se ha administrado también ursodiol, un acido biliar hidrofilico, con la idea de que al
alterar la composicion del reservorio endogeno de acidos biliares podria lograrse un efecto benéfico
consistente en reducir la concentraciéon de acidos biliares hidrofébicos endogenos potencialmente
toxicos. En un estudio extenso controlado con placebo, el tratamiento durante dos anos con ursodiol en
dosis de 13 a 15 mg/kg caus6 mejoria clinica, bioquimica e histologica con efectos colaterales leves.** La
mayoria de los pacientes reciben en la actualidad ursodiol porque parece ser tan eficaz como otros
medicamentos y mas seguro, aunque por desgracia este farmaco es costoso.

El tratamiento no especifico debe dirigirse a aliviar los sintomas durante la evolucion, lenta pero
inexorable, de la enfermedad. La colestiramina, resina de intercambio aniénico, puede ayudar a
disminuir el prurito, la dosis habitual es de 4 g VO tres veces al dia; algunos enfermos pueden mejorar
con dosis menores, mientras que otros requieren hasta 16 a 20 g/dia. Es frecuente que la colestiramina
sea poco tolerada, pero se acepta mejor si se administra con los alimentos o se mezcla con jugos o puré de
fruta. La rifampicina (300 a 450 mg/dia en dosis divididas), el ursodiol (10 a 15 mg/kg/dia) e incluso el
tratamiento con luz ultravioleta, han sido eficaces para aliviar el prurito severo.*3 Los antihistaminicos
rara vez son eficaces, pero su efecto sedante puede permitir que el paciente duerma a pesar del prurito
continuo. La terfenadina no se utiliza ya para tratar el prurito en este grupo de pacientes porque ha
causado arritmias graves en enfermos con daio hepético.

Se recomienda el uso de complementos vitaminicos. Debe administrarse diariamente una dosis de 5,000



unidades de vitamina A en un preparado hidrosoluble. Si el tiempo de protrombina se alarga, debera
administrarse vitamina K, también en una forma hidrosoluble, a razoén de 5 mg/dia. Los individuos que
desarrollan osteomalacia deben recibir un metabolito activo de la vitamina D, ya sea 25-(OH)D,
(calcifediol) o 1,25-(OH)2D3 (calcitrol). Estos medicamentos han producido mejoria en algunos casos de

osteomalacia,** pero el beneficio que puedan aportar en los casos de osteoporosis atin esta por
demostrarse.*> Las dosis recomendadas para alteraciones 6seas sintomaticas son de 0.5 a 1.0 ug de 1,25-
(OH),D50 de 40 a 120 pug de 25-(OH)D,, al dia. Debe administrarse calcio adicional a dosisde 10 2
g/dia. Ademas, el autor recomienda que en pacientes asintomaticos se utilicen esquemas profilacticos
con 0.25 pg de 1,25-(OH),D5 0 20 ug de 25-(OH)D, al dia. Los niveles séricos de calcio deben ser

vigilados durante los primeros meses de tratamiento con vitamina D y calcio.
HEMOCROMATOSIS

La hemocromatosis se desarrolla por el deposito de grandes cantidades de hierro en las células
parenquimatosas hepéticas [ver figura 7].4° Este acimulo causa la destruccion de células periportales y
cicatrizacion hepatica,lo cual produce cirrosis. El padecimiento ocurre predominantemente en varones
(relacion de 10:1). Los sintomas aparecen generalmente entre los 40 y 60 aiios en hombres o después de
la menopausia en mujeres; ocasionalmente la enfermedad se hace aparente a una edad mas temprana.

Figura 7a Figura 7b
Hemocromatosis: biopsia Hemocromatosis: biopsia
hepatica hepatica

La hemocromatosis se hereda con caracter autosémico recesivo. El gen afectado se localiza entre el locus
HLA-Ay el locus HLA-B del brazo corto del cromosoma 6.#” Se calcula que la frecuencia del gen es de
0.056 y hasta tres de cada 1,000 personas pueden ser homocigotas. Los heterocigotos pueden tener
alteraciones en el deposito de hierro, pero en circunstancias normales no desarrollan un sindrome
clinico. Si se confirma el diagnostico de hemocromatosis hereditaria, puede utilizarse la tipificacion del

HLA para identificar a los familiares de primer grado que son normales, heterocigotos y homocigotos.*®

Los depositos de hierro en pancreas y corazon producen disfuncion de esos érganos. Al momento de
aparicion de los sintomas de hepatopatia, cerca de la mitad de los casos con hemocromatosis tiene ya
diabetes mellitus, 15 porciento tienen insuficiencia cardiaca congestiva o arritmias y una minoria
significativa se queja de rigidez y artralgias. También la impotencia es comn, aparentemente debida a

disfuncion hipofisiaria.*®

En las etapas avanzadas el examen fisico mostrara coloracion bronceada de la piel, producto del depésito



de hierro y melanina. El higado tiende a estar moderadamente crecido; cerca de la mitad de los pacientes
tendra esplenomegalia. En etapas menos avanzadas el color de la piel puede ser normal y el higado ser
apenas palpable. La mayoria de los casos cursan tarde o temprano con hipertension porta. Entre 15y 20
porciento de los individuos desarrolla carcinoma primario de higado.

Los estudios de laboratorio muestran aumento del hierro sérico relacionado con una saturacion de
transferrina sérica del 80 a 90 porciento (el valor normal de saturacion es de 15 a 47 porciento). También
la ferritina sérica tiende a elevarse.”® La elevacion del coeficiente de atenuacion lineal promedio (ntimero
de la TC) en la tomografia computada de higado puede indicar la presencia de depositos excesivos de
hierro en el higado.> La RM puede demostrar también el exceso de hierro y la hemocromatosis
primaria.>* No son raros los aumentos discretos en la aminotransferasa y fosfatasa alcalina séricas, pero
la ictericia es poco frecuente. La concentracion sérica de albumina y el tiempo de protrombina tienden a
permanecer normales hasta etapas avanzadas de la enfermedad.

La concentracion sérica de hierro y la capacidad de fijacion total de hierro pueden emplearse para
realizar escrutinio de hemocromatosis en la poblacion.>® Una saturacion de transferrina en ayuno de 62
porciento o mayor en varones (y quiza de 50 porciento en mujeres) identifica a un alto porcentaje de
pacientes que son homocigotos para la hemocromatosis. La concentracion de ferritina sérica no ha
demostrado ser un estudio 1til para escrutinio porque muy pocos individuos homocigotos tienen niveles
elevados antes de desarrollar la enfermedad clinica.

Al identificar a un individuo homocigoto se justifica el estudio de sus hermanos porque se espera que el
25 porciento sea homocigoto también. Los hermanos del mismo sexo suelen tener una cantidad
comparable de hiero hepatico a menos de que tengan antecedente de hemorragias o donaciones de

sangre de importancia.”*

El nivel elevado de hierro o de ferritina sérica no es diagnostico, ya que dicho valor puede aumentar en
todas las enfermedades hepéaticas que se caracterizan por necrosis significativa de las células hepaticas.
No es raro que las concentraciones séricas de hierro o ferritina se eleven en la hepatopatia alcoholica
descompensada, en la hepatitis viral aguda o en la hepatitis cronica activa. Por lo tanto, la inica manera
en que puede establecerse el diagndstico de hemocromatosis es mediante la biopsia hepatica.>® El
hallazgo caracteristico es el importante depoésito de granulos de hemosiderina en los hepatocitos y las
células de los conductos biliares. La fibrosis puede ser desde minima hasta una cirrosis franca. En
ocasiones es dificil distinguir entre una hemocromatosis primaria y una cirrosis con saturaciéon
secundaria de hierro. La hemocromatosis primaria se caracteriza por predominio del hierro
parenquimatoso en relacion con la cantidad de tejido cicatricial, asi como por la presencia de hierro en
los conductos biliares. La sobrecarga de hierro secundaria a una cirrosis subyacente generalmente se
relaciona con una cirrosis avanzada, en la cual predomina el tejido cicatricial sobre el hierro y los
conductos biliares estan libres de este metal. Cuando el exceso de hierro hepatico proviene de una fuente
exdgena, como transfusiones repetidas para manejo de hemolisis cronica, los depoésitos de hierro
predominaran en las células de Kupffer. Cuando las caracteristicas morfologicas de la biopsia hepatica no



permiten distinguir en forma clara entre una hemocromatosis primaria y la sobrecarga secundaria de
hierro, el analisis cuantitativo del contenido hepético de hierro puede ser atil.>® En los pacientes con
hemocromatosis las muestras de tejido obtenidas de corazon, pancreas o piel mostraran también grandes
depositos de hierro.

La deteccion y el tratamiento temprano en los pacientes con hemocromatosis primaria es indispensable.
El tratamiento habitual consiste en la eliminacion del exceso de hierro por medio de flebotomias
semanales.”” Debido a que cada 50 ml de sangre contiene 250 mg de hierro, la extracciéon de esa cantidad
por semana permitira agotar las reservas en uno a dos anos. El objetivo del tratamiento es mantener
niveles persistentemente bajos de hierro en suero y ausencia de éste en la biopsia. A partir de entonces
pueden hacerse flebotomias subsecuentes cada dos o tres meses para evitar reacamulo de hierro. Si los
pacientes se detectan antes de que se desarrolle la cirrosis y la remocion del hierro corporal total se lleva
a cabo en forma satisfactoria, la esperanza de vida se aproxima a lo normal.5® Los pacientes con cirrosis
establecida que reciben tratamiento evolucionan mejor que los pacientes no tratados, pero siguen
teniendo riesgo de desarrollar cancer primario de higado afnos después de la remocion satisfactoria del
hierro. La incapacidad para reducir los depositos de hierro después de 18 meses de tratamiento es un
signo de mal pronéstico. Los signos de hepatopatia ceden en el 70 porciento de los pacientes tratados,
pero las alteraciones enddcrinas y la artropatia mejoran solo en un 20 porciento de los casos tratados.

Las flebotomias repetidas resultan obviamente impracticas en el manejo de la sobrecarga de hierro
resultante del tratamiento de las anemias hemoliticas cronicas. En tales casos, la deferoxamina utilizada
por via subcutanea en dosis de 1 a 3 g cada 12 horas produce una pérdida urinaria promedio de hierro de
50 mg por dia.>® La adicion de acido ascorbico, 500 mg al dia por via oral, puede duplicar la cifra de
excrecion urinaria de hierro.

ENFERMEDAD DE WILSON

La enfermedad de Wilson, denominada también degeneracion hepatolenticular, es un padecimiento
autosoémico recesivo que se desarrolla con una frecuencia aproximada de 1 por millén.°° El defecto
genético parece encontrarse en el cromosoma 13, banda 14.3, en donde se han identificado cuatro
mutaciones especificas de la enfermedad en un gen que codifica para la proteina trifosfatasa de
adenosina (ATPasa) tipo P fijadora de cobre.®' La enfermedad parece deberse a una excreciéon de cobre
inadecuada a través de la bilis, lo cual provoca acimulo de cantidades excesivas de cobre en la mayoria
de los tejidos corporales. También esta afectada la incorporacién de cobre a la ceruloplasmina. La
mayoria de los sujetos afectados ya han sufrido algunos sintomas de la enfermedad a los 15 afios de edad,
producto de disfunciéon neurologica o hepatica. Aunque ha ocurrido que la enfermedad de Wilson tenga
sus manifestaciones iniciales hasta los 30 anos de edad, estos casos son excepcionales (El autor conoce
un paciente que presentd hepatomegalia asintomatica a los 62 afios de edad). Las manifestaciones
iniciales son atribuibles a disfuncién hepatica en el 40 porciento de los casos. La afecciéon hepatica se
manifiesta habitualmente como un padecimiento crénico caracterizado por fatiga, ictericia,
telangiectasias, ascitis, edema, esplenomegalia y hemorragia por varices esofagicas. La asociacion de



anemia hemolitica es una de las claves para el diagndstico. En ocasiones la afeccion hepatica puede
semejarse a una hepatitis aguda severa, causando la muerte en dias o semanas. Las principales
manifestaciones neurolégicas incluyen temblores, rigidez, alteraciones en la marcha e incoordinacién de
movimientos, lenguaje incomprensible y cambios en la personalidad. También se han detectado casos de

hipoparatiroidismo.®?

El signo patognomonico es el anillo de Kayser-Fleischer, que consiste en un anillo delgado, parduzco, que
se encuentra en la periferia de la cornea. Aunque la pigmentacién abarca habitualmente toda la
circunferencia, puede estar localizada solamente en la parte superior o inferior. En etapas tempranas de
la enfermedad puede requerirse de una lampara de hendidura para detectar dicho anillo, que puede ser
particularmente dificil de identificar en la exploracion fisica rutinaria en pacientes con ojos de color café.

Al momento de la deteccion del padecimiento, por lo menos 50 porciento de los enfermos tienen
hepatoespleno-megalia y alteraciones moderadas en las pruebas de funcionamiento hepéatico. Dos
hallazgos de laboratorio con carécter distintivo son la disminucion o ausencia de ceruloplasmina sérica y
el aumento en la excrecion urinaria de cobre, desde el valor normal de menos de 50 pg/dia hasta niveles
tan elevados como 1,000 pug/dia. Hay un pequefio porcentaje de casos con enfermedad de Wilson que
pueden tener niveles séricos de ceruloplasmina normales o excrecion normal de cobre en orina y
ausencia de anillo de Kayser-Fleischer. Es por ello recomendable que se evalten siempre los tres
factores, ya que por lo menos uno de ellos serd anormal. En los casos problemaéticos, el encontrar un
exceso de cobre urinario después de la administracion de 1,000 mg de penicilamina ayudaré a establecer
el diagndstico.®4 Si persiste la duda, el estadndar final puede ser un aumento en la concentracién de cobre
en el tejido hepatico, aunque este resultado es concluyente solo si el paciente no tiene colestasis de larga
evolucion, que también puede aumentar la concentracién hepética de cobre.

El tratamiento de la enfermedad de Wilson requiere de la administraciéon de D-penicilamina, agente
quelante que se une al cobre y promueve la excreciéon urinaria de 1,000 a 3,000 pg/dia.®> La dosis
habitual es de 1 g/dia. La mejoria clinica se acompaiia de disminucion de las reservas de cobre en los
tejidos. El tratamiento con D-penicilamina se asocia con efectos colaterales importantes, sobre todo
nausea y molestia abdominal que ocurren después de la ingesta del medicamento; entre los mas serios
estan la leucopenia y la anemia, que pueden implicar en algunos casos la existencia de anemia aplasica.
Un porcentaje pequeiio de enfermos desarrolla sindrome nefrético. Todos los individuos con enfermedad
de Wilson tratados con el medicamento en cuestidon deben ser vigilados estrechamente con analisis de
orina y biometrias hemaéticas, sobre todo durante los primeros meses del tratamiento. Debido a que la D-
penicilamina es un antagonista de la piridoxina, deberan administrarse 50 mg de piridoxina por semana.
Cuando la D-penicilamina no sea tolerada deber4 considerarse el tratamiento con zinc oral. El zinc
elemental puede administrarse en forma de acetato en una dosis total de 150 mg al dia, en dosis divididas
administradas cuando el estomago esté vacio. El tratamiento con zinc aumenta las pérdidas fecales de
cobre e induce un balance negativo del metal en los pacientes con enfermedad de Wilson.®® Sin embargo,
el inicio de su accién es bastante tardio y se desconocen los beneficios que el tratamiento a largo plazo
pueda tener.



DEFICIENCIA DE GLOBULINA a{-ANTITRIPSINA

La deficiencia homocigota de globulina a,-antitripsina se relaciona con un sindrome raro en el cual existe

cirrosis progresiva.®” Aunque originalmente se describi6 en nifios con cirrosis juvenil, también en adultos
se ha reportado la combinacion de deficiencia de esta proteina y cirrosis portal. Los adultos desarrollan
adema4s enfisema concomitante.®® El diagnostico de deficiencia de globulina a,-antitripsina debe

sospecharse en todos los casos en los cuales sea dificil dilucidar la causa de una cirrosis hepatica.

En las fases iniciales la mayoria de los enfermos tienen hepatomegalia moderada y alteraciones ligeras de
la funcion hepatica. La ausencia de globulina a,-antitripsina en la electroforesis de proteinas hace que el
diagnostico sea muy probable. La medicion especifica de sus niveles en sangre confirma el diagnostico.
Se han encontrado variantes genéticas que reflejan la existencia de por lo menos 25 diferentes alelos para
el gen que controla la produccién de la proteina.®® El genotipo que habitualmente se relaciona con
cirrosis y enfisema ha sido denominado inhibidor de proteasa tipo ZZ (PiZZ). Una sustitucién de
aminodcido en la variante Z de la proteina permite que las moléculas de a,-antitripsina polimericen
dentro del hepatocito, alterando asi la excrecion de la proteina del higado. En la biopsia pueden
identificarse los cuerpos de inclusion PAS positivos (diastasa-resistentes) anormales y caracteristicos que
contienen globulina a,-antitripsina [ver figura 8]. Una proporcion significativa de los pacientes
homocigotos para PiZZ con enfermedad hepética cronica tienen también evidencia de infeccion por virus
de la hepatitis B o C.7°

Figura 8a Figura 8b
Deficiencia de alfa4-antitripsina: Deficiencia de alfa4-antitripsina:
biopsia hepatica biopsia hepatica

ESQUISTOSOMIASIS

La cirrosis secundaria e infestacioén por esquistosoma, rara en los Estados Unidos, es relativamente
frecuente en el lejano oriente, Egipto y algunas zonas de Sudamérica.”* En la esquistosomiasis, los
huevecillos depositados en las raices portales desencadenan una reaccion granulomatosa fibrética que
ocasionalmente causa fibrosis difusa periportal o a la llamada fibrosis en pipa. La manifestacion inicial es
generalmente la hemorragia de varices esofagicas; la exploracion fisica mostrara hepatoesplenomegalia
prominente. Rara vez se observan estigmas de hepatopatia cronica o de insuficiencia hepatica. El
tratamiento de la esquistosomiasis no siempre da buenos resultados, sobre todo en etapas avanzadas.”



CIRROSIS RELACIONADA CON CORTOCIRCUITOS YEYUNO-ILEALES

En todos los pacientes sometidos a cortocircuitos yeyuno-ileales hay acumulo de grasa en el higado
durante el periodo de pérdida rapida de peso que sigue a la cirugia.”? Un nimero reducido de enfermos
desarrollara una hepatopatia progresiva que es indistinguible de la cirrosis alcohélica; generalmente hay
hepatomegalia y la funcion hepética se va deteriorando progresivamente.”+”> Se desconoce la causa de
esta grave complicacion. Se ha informado sobre un sindrome similar secundario a gastroplastia.”®
Aunque algunos comunicados indican que hay mejoria de la funcion hepética al someter a los sujetos a
hiperalimenta-cion parenteral, el inico tratamiento efectivo es la reanastomosis del intestino o la
correccion de la gastroplastia. Cuando este procedimiento no se efecttia rapidamente, el deterioro de la
funcion hepatica puede ser mortal.

HIGADO GRASO Y CIRROSIS

Aunque existen pocas evidencias que indican que el acimulo de grasa en el higado puede producir
cirrosis, hay informes de un tipo idiopéatico de cirrosis relacionada con aumento en la grasa hepética.””78
Esta cirrosis parece ser secundaria a una esteatohepatitis no alcohélica, padecimiento raro que es mas
frecuente en mujeres y se asocia con obesidad, hiperlipidemia y diabetes mellitus.”® Con frecuencia estos
pacientes tienen hepatomegalia considerable, pero las alteraciones funcionales son solamente discretas.
Los estigmas de hpatopatias son comunes cuando se ha establecido la cirrosis, pero no en etapas mas
tempranas. Se desconocen los mecanismos de dafio hepatico, aunque la enfermedad parece comenzar
por un mal control de la diabetes o por la reducciéon de peso demasiado répida. La evolucion es gradual y

no existe un tratamiento especifico disponible.
CIRROSIS CARDIACA

La cirrosis cardiaca se ha vuelto cada vez menos frecuente a partir de que se han podido corregir las
valvulopatias mediante el remplazo con proétesis. El padecimiento se desarrolla después de afios o
décadas de insuficiencia cardiaca derecha severa o de insuficiencia tricuspidea. El cuadro histolégico
consiste en la cicatrizacion central con conexién entre venas centrales por tejido fibroso, asi como la
eventual formacion de nodulos que frecuentemente contienen una triada portal. El higado suele estar
crecido y puede demostrarse reflujo hepatoyugular. El tratamiento de la cirrosis cardiaca implica la
correccion de las alteraciones valvulares que le han dado origen.

Algunos enfermos con sindrome de Budd-Chiari (trombosis de las venas suprahepaticas) pueden
sobrevivir al episodio agudo, desarrollando una cirrosis similar a la cardiaca.®°

CIRROSIS DIVERSAS

Puede presentarse cirrosis secundaria a exposicion cronica a arsénico, methotrexate o a cantidades

excesivas de vitamina A.%"%3 También puede ocurrir cirrosis después de una enfermedad de vias biliares



prolongada, como la colangitis esclerosante, y como una complicacion rara de la sarcoidosis hepatica.
Ademas, varios padecimientos exclusivos de la nifiez pueden desarrollar cirrosis, los mas comunes de
éstos son la fibrosis quistica, las enfermedades por depositos de glucogeno, la atresia biliar y la fibrosis

hepatica congénita.®+®7

Complicaciones de la cirrosis
VARICES

La hemorragia por varices es una de las complicaciones mas graves de la cirrosis. La mortalidad durante
el episodio agudo puede ser hasta de 60 a 70 porciento.®® Hay muchos factores relacionados con una
cirrosis descompensada que incrementan este riesgo de por si alto, incluyendo la debilidad generalizada,
los defectos de la coagulacién y la encefalopatia hepatica. El tamafo de las varices correlaciona también
con el riesgo de hemorragia.?® La hemorragia recurrente, comtn en las dos semanas que siguen al
episodio inicial, también contribuye a la gran mortalidad. Cuando el paciente sobrevive mas alla de seis
semanas, el riesgo de hemorragia recurrente disminuye sustancialmente, acercandose al de los cirroticos
que nunca han sangrado.?® El sangrado por varices esofagicas se identifica mejor por medio de una
endoscopia de la porcion superior del tubo digestivo.

La escleroterapia, inyeccion de un agente esclerosante en las varices esofagicas, es el tratamiento de
eleccion para el control inmediato de la hemorragia por varices. La escleroterapia también es eficaz para
el control a largo plazo de la hemorragia recurrente, aunque el efecto de este tratamiento en la
supervivencia atn es incierto.” 22 El agente esclerosante causa inflamacién necrosante severa de la pared
esofagica, seguida de importante reaccion fibrotica.* Las complicaciones son frecuentes, e incluyen
dolor retroesternal, ulceracion esofagica, hemorragia, derrame pleural y estenosis y perforacion
esofagicas. La ligadura esofagica es una variante de la escleroterapia semejante a la ligadura de las
hemorroides y que se realiza con un endoscopio modificado. En tres estudios aleatorios, la ligadura de
varices las obliter6 con mas rapidez que la escleroterapia, y fue tan eficaz como esta tltima para controlar
la hemorragia. Este procedimeinto también es eficaz en las varices esofagicas y puede usarse como una
alternativa a la escleroterapia o cuando ésta no ha sido eficaz.?>°” Sin embargo, el uso del tubo exterior,
que se emplea para facilitar la ligadura repetida rapida, se ha asociado con una incidencia excesiva de
perforacion esofagica, por lo que ha sido retirado del mercado por el fabricante. Esto impide el uso eficaz
del tratamiento de ligadura para las varices esofagicas con sangrado activo.

La hemorragia por varices gastricas es menos frecuente en pacientes con cirrosis, pero mas dificil de

tratar en forma eficaz, excepto por cirugia.’®

Si la hemorragia persiste o recurre, la colocacion de una sonda de Sengstaken-Blakemore podra
interrumpirla, cuando menos temporalmente, en mas del 9o porciento de los casos.99 Muchas de las
dificultades relacionadas con este recurso pueden ser evitadas si el paciente es vigilado en una unidad de
cuidados intensivos. El procedimiento adecuado implica colocar la sonda a través de la nariz o la boca,



inflar el balon gastrico con 250 0 300 ml. de aire y colocarlos ejerciendo presion contra la uniéon
cardioesofagica. En muchos pacientes este medio por si solo sera suficiente para detener la hemorragia;
cuando no sea asi, debe inflarse el balon esofagico a una presion de 30 a 40 mm. Hg. Es conveniente
colocar una sonda de succién nasogastrica por arriba del balén esofagico para prevenir el acimulo de
sangre y moco. Dado que la posibilidad de complicaciones por el uso de esta sonda aumenta en relacion
al tiempo en que el balon esofagico esté inflado, se deben hacer intentos por reducir su presion tras un
periodo de 24 hrs.; si la hemorragia se ha detenido, la sonda podra retirarse en otras 24 horas.

La vasopresina intrarterial puede reducir temporalmente e incluso detener la hemorragia; sin embargo,
no mejora el indice de supervivencia y su administracion requiere de procedimientos angiograficos
especializados que rara vez estan disponibles. La administraciéon de vasopresina por infusién intravenosa

continua a pacientes con hemorragia activa no parece ser efectiva.'®

La obliteracion transhepatica percutanea de las varices puede controlar una hemorragia varicosa activa
en 70 porciento de los casos; sin embargo, las recurrencias son muy frecuentes una vez que se ha

terminado con el procedimiento.'*

Las hemorragias recurrentes o continuas pueden ser indicacion para realizar una derivacion
portosistémica. Esta cirugia mayor se relaciona con una mortalidad del 40 porciento cuando se practica
en forma urgente.'°® Cuando el sangrado se detiene y la cirugia se puede realizar en forma electiva, la
mortalidad se reduce sustancialmente. Aunque las derivaciones portosistémicas no mejoran la
supervivencia, si reducen los episodios de hemorragia en forma satisfactoria. La complicacion mayor de
este tipo de cirugia es la insuficiencia hepéatica con encefalopatia intratable.'* El procedimiento
quirurgico de eleccion sera aquel con el cual el cirujano esté mas familiarizado. Aunque las derivaciones
grandes son mas efectivas para prevenir nuevas hemorragias, las pequenas se relacionan con una menor
incidencia de insuficiencia y encefalopatia hepatica; sin embargo, estas derivaciones tienen una mayor
tendencia a trombosarse, lo cual causara nuevos episodios de hemorragia. Una derivacion esplenorrenal
distal con devasculariza-cidn selectiva gastroesofagica concomitante, provee una descompresion selectiva
de las varices esofagicas al mismo tiempo que mantiene el flujo sanguineo mesentérico al higado. La
mayoria de los estudios demostraron que la incidencia de encefalopatia severa se reducia significativa-
mente en los dos o tres afios posteriores a la cirugia cuando se utilizaba la derivacion esplenorrenal
distal; ello comparandola con los métodos convencionales de derivacion.104-106. Sin embargo, el
procedimiento tiene una gran dificultad técnica, y sélo el tiempo mostrara si tiene ventajas a largo plazo.

Se han hecho trabajos comparando las derivaciones portocava de urgencia con la escleroterapia en
pacientes con hepatopatia alcohdlica muy descompensada y hemorragia activa de varices esofagicas.'”
Aunque los requerimientos transfusionales fueron inicialmente mayores en los enfermos sometidos a
derivacion, la recurrencia subsecuente de hemorragias fue mucho menor en esos pacientes que en los
sometidos a escleroterapia. La incidencia de encefalopatia fue un poco mayor en los casos con derivacion,
pero los indices de supervivencia fueron semejantes para ambos grupos.



El propranolol produce reducciones sustanciales de la presion portal en pacientes con cirrosis, por lo que
es de esperarse que disminuya el riesgo de hemorragia por vérices esofagicas.’°® En un estudio se
encontr6 una reduccion notable en los episodios de resangrado y mejoria en la supervivencia a dos afios
cuando se administraba propranolol en una dosis suficiente como para reducir la frecuencia cardiaca en
reposo en un 25 porciento.'°® Sin embargo, otro trabajo no corroboré6 dicha disminucién en los episodios
de hemorragia utilizando dosis similares y se encontr6é ademas que el bloqueo beta producido por el
propranolol hacia sumamente dificil la reanimacion de los enfermos con hemorragia.”' En sujetos
susceptibles, el medicamento puede ademas inducir el desarrollo de encefalopatia hepatica.'"" Este
medicamento parece ser menos eficaz que la escleroterapia para prevenir el sangrado recurrente por
varices esofagicas."” Tanto la escleroterapia como el propranolol tienen efectos adversos significativos, y
la eleccion de uno u otro tratamiento dependera de la tolerancia y cumplimiento por parte del paciente.

La colocacion de una derivacion portosistémica intrahepatica a través de la via transyugular (conocida
como procedimiento TIPS por sus siglas en inglés, n. del t.) se ha convertido en una técnica muy
aceptada para el tratamiento de las varices esofagicas sangrantes."'? Este procedimiento crea una
derivacion quirurgica, pero evita las complicaciones de la cirugia mayor. Sus beneficios y complicaciones
a largo plazo se desconocen todavia. Parece razonable dejar esta forma de tratamiento a las instituciones
que puedan reunir una experiencia de magnitud considerable y para los pacientes que sean malos
candidatos para cirugia y refractarios a la escleroterapia.

Debido a que el primer episodio de hemorragia por varices puede tener una gran morbimortalidad, ha
existido gran interés en relacion con el tratamiento profilactico de las varices esofigicas. Las derivaciones
portosistémicas profilacticas disminuyen el sangrado recurrente, pero no aumentan la supervivencia.''#
En varias instituciones se han realizado estudios sobre escleroterapia profilactica con resultados
contradictorios.’’>® En el estudio mas extenso, que se limito a pacientes alcoholicos, este procedimiento
fue incluso dafiino."? La experiencia con los antagonistas beta adrenérgicos propranolol y nadolol ha
sido alentadora porque ambos medicamentos parecen prevenir el primer episodio de hemorragia y
reducir la mortalidad asociada con hemorragia en los pacientes con varices esofagicas moderadas o
graves.'”° Si un paciente que se sabe tienen varices de gran tamano esta bien motivado y tolera el
medicamento, debe considerarse administrarle antagonistas beta adrenérgicos. El mononitrato-5 de
isosorbide, un nitrato de accién prolongada, puede también ayudar a prevenir la primera hemorragia por
vérices.””" Sin embargo, este medicamentos debe emplearse con precaucion porque dana la funcion renal,

en especial en pacientes con ascitis.'**

El tratamiento de las varices esofagicas incluye también el manejo de sostén habitual, con infusion de
liquidos intravenosos para restablecer el volumen plasmatico y el balance de electrolitos y
administracion de sangre. Cuando las alteraciones de la coagulacién son importantes debera
administrarse también vitamina K por via subcutdnea, plasma fresco congelado y plaquetas.

ASCITIS



La ascitis es una secuela habitual en muchas formas de cirrosis, y puede ser detectada cuando se
encuentra matidez cambiante o una onda liquida en la exploracién abdominal. En ocasiones la ascitis
debe sospecharse en pacientes con derrame pleural derecho.'*? Los factores que contribuyen a la
formacion de ascitis son la hipertension porta, la disminucién en la albimina sérica con la consecuente
pérdida de presion oncotica vascular e intersticial y la retencion renal de sodio y agua.

Aunque la ascitis de origen infeccioso, pancreatico o neoplésico no es frecuente, no deben olvidarse estas
posibilidades porque el tratamiento y pronostico son diferentes para cada situacion.'*# Para excluir esas
posibilidades debe obtenerse una muestra de liquido de ascitis por medio de una aguja delgada. La
apariencia macroscopica del liquido puede sugerir una etiologia poco habitual: por ejemplo, el liquido
turbio sugiere una etiologia infecciosa, el hemorragico, un tumor, y el liquido lechoso, obstruccion
linfatica. Los estudios de laboratorio del liquido deben incluir citologia diferencial, determinaciones de
proteinas y amilasa, citologia y cultivo. En la ascitis trasudativa secundaria a cirrosis, la cuenta total de
proteinas es menor a 2.5 g/dl, la cuenta leucocitaria es menor a 300/mm?, la proporciéon de granulocitos
es menor al 30 porciento, la amilasa esta en un nivel menor al sérico y tanto la citologia como el cultivo
son negativos. Alrededor del cinco porciento de los pacientes con ascitis atribuible a cirrosis tienen una
concentracion total de proteinas mayor a 2.5 g/dl.

El tratamiento de la ascitis no complicada secundaria a cirrosis debe ser directo."*> En primer lugar,
deben suspenderse todos los medicamentos que inhiben la sintesis de prostaglandinas, ya que reducen la
velocidad de filtracion glomerular, la excrecion urinaria basal de sodio y bloquean la respuesta
natriurética a los diuréticos.’?>'*” La indometacina y la aspirina son los inhibidores de prostaglandinas
mas utilizados. Una vez que esos farmacos han sido suspendidos, debe instituirse la restriccion de agua y
sodio en la dieta. Aunque en medios hospitalarios puede mantenerse una restricciéon extrema de agua y
sodio, tal medida no es generalmente necesaria, ya que no podra ser mantenida en el hogar del enfermo.
Una dieta en la que se limita el sodio a 2 g por dia y el agua a 2,000 ml suele ser bien tolerada.'?® Cuando
la restriccion de sodio y el reposo no inducen diuresis, el diurético de eleccion sera la espironolactona.'®
Setenta y cinco porciento de los sujetos hospitalizados por ascitis mejoran sustancialmente con el simple
uso de espironolactona. La eficacia de este medicamento en cirréticos con ascitis contrasta con su débil
efecto en quienes tienen retencion hidrica de otro origen. Dado que la espironolactona inhibe la accién
de la aldosterona, tiende a prevenir la excreciéon renal de potasio (efecto farmacoldgico deseable en la
cirrosis). Sin embargo, por esta razéon el medicamento no es recomendable para enfermos con
insuficiencia renal. El uso a largo plazo de dosis altas produce ginecomastia en 20 a 30 porciento de los
pacientes.

La espironolactona debe administrarse a una dosis inicial de 50 mg dos veces al dia y puede
incrementarse a 100 mg dos veces al dia a los dos a tres dias si no ha producido diuresis. Aunque la
espironolactona puede administrarse hasta a 400 mg/dia o mas, el medicamento se tolera poco en estas
dosis. Por lo tanto, si con 100 mg dos veces al dia no se obtiene una diuresis adecuada, es mejor ahadir
furosemide, 40 mg por la manana. La dosis de furosemide puede aumentarse cada dia 40 mg (en una
dosis por la manana) hasta lograr la diuresis. La mayoria de los pacientes comienza a responder antes de



que se alcancen dosis de 120 a 160 mg de furosemide y 200 mg de espironolactona. El objetivo es lograr
una diuresis adecuada con las menores dosis posibles.

La diuresis méaxima del liquido de ascitis no debe exceder los 1,000 ml/dia.'3°

En base a ello, la pérdida
ponderal en pacientes cirroticos no debe ser mayor a 0.5 a 1 kg/dia. Una diuresis mayor conduce a la
disminucion peligrosa de los volimenes intravascular e intracelular, especialmente en los individuos con

edema periférico minimo o ausente.

Entre las complicaciones del tratamiento diurético estan las alteraciones electroliticas severas, la
encefalopatia, la uremia y la deshidratacion. Estas son mas comunes cuando la diuresis ha sido
exagerada o cuando se ha continuado el tratamiento y el paciente ya estaba libre del exceso de liquido
corporal.

En cerca del 5 porciento de los casos no se lograra obtener una respuesta diurética a pesar de utilizar
dosis méaximas o dicha respuesta se lograra sacrificando la funcion renal. En tales enfermos debera

131 Dicha derivacion

considerarse la posibilidad de colocar una derivacion peritoneovenosa de LeVeen.
hace pasar el liquido de ascitis del peritoneo a la vena yugular interna por medio de un tubo subcutaneo
que tiene una valvula de una sola via. Comparado con el tratamiento médico aislado, la derivacion
peritoneovenosa permite una resolucion mas rapida de la ascitis, estancias hospitalarias mas breves y
recurrencia mas tardia de la ascitis. Ademas, la ascitis refractaria puede resolverse con la aplicacion de
dicha derivacién, aunque el procedimiento no parece alterar la supervivencia. Debido a que la mayoria de
los pacientes contintian requiriendo de diuréticos, aunque a dosis menores, lo mas probable es que la

derivacion ejerza su efecto benéfico aumentando el flujo renal.

En los pacientes con derivacion pueden desarrollarse complicaciones graves, e incluso mortales,
incluyendo infeccion bacteriana del peritoneo, coagulacion intravascular diseminada y ruptura de varices
esofagicas. Ademas, la derivacion puede trombosarse y requerir un remplazo. La derivacion no debe ser
colocada en los enfermos que puedan ser controlados con restricciéon dietética y medicamentos; tampoco
debe utilizarse cuando no se espera que la ascitis tenga una duracion prolongada, como es el caso en
episodios de hepatitis alcohdlica o después de una cirugia de derivacion portocava. En general, no se
debe considerar que un individuo tiene ascitis refractaria hasta que ésta persista por varios meses.
Finalmente, no hay motivo para colocar una derivaciéon peritoneovenosa a menos que el sujeto esté
incapacitado seriamente por la ascitis crénica.

La paracentesis de grandes volimenes se ha vuelto un procedimiento popular para el tratamiento de
pacientes con ascitis. En un estudio se realizaron con seguridad paracentesis de 4 a 6 L/dia, con estancias
hospitalarias mas cortas y menos complicaciones que con el tratamiento diurético convencional.'3*
Estudios subsecuentes han demostrado que la administraciéon de 40 g de albtimina por via intravenosa
después de cada procedimiento evita la insuficiencia renal y la hiponatremia inducidas por la
paracentesis.'33 Por lo general los pacientes aceptan las paracentesis porque alivian sus molestias en

forma importante. También proporcionan al médico liquido de ascitis para fines diagnosticos.



Se ha comparado la derivacion peritoneovenosa con las paracentesis repetidas de grandes volamenes
para el tratamiento de la ascitis refractaria.’** Ambos procedimientos fueron eficaces para aliviar la
ascitis. La derivacién permiti6 un control a més largo plazo, pero con frecuencia tuvo que remplazarse y
no proporcion6 ventajas de supervivencia.

Se han realizado anastomosis portocava para el tratamiento de la ascitis refractaria, pero este
procedimiento no puede ser recomendado mas que para casos extremos porque se asocia con una
mortalidad y morbilidad muy elevadas. Por lo general es preferible recurrir a la derivaciéon
peritoneovenosa, que es mas simple.

PERITONITIS BACTERIANA ESPONTANEA

Se desarrolla peritonitis bacteriana espontanea en el 10 a 25 porciento de los pacientes cirroticos que se
vigilan en forma prospectiva por lo menos durante un afio.'3>'3° Habitualmente la cirrosis se encuentra
avanzada y activa, manifestada por encefalopatia hepatica, varices esofagicas e ictericia marcada. La
incidencia de peritonitis bacteriana espontdnea es especialmente alta en pacientes con concentraciones
de proteinas en el liquido de ascitis menores a 1.0 g/dl y de bilirrubinas séricas por arriba de 2.5 mg/dl.
Estos hallazgos podrian explicar el mayor riesgo de infeccion del liquido de ascitis porque la actividad
antibacteriana del liquido de ascitis, medida por actividad de opsoninas, es proporcional a la
concentracion de proteinas en el mismo. Se desconoce la patogenia exacta; se supone que existe siembra
hematogena del liquido de ascitis, el cual funciona como un medio ideal de cultivo. La cirrosis
indudablemente facilita el proceso permitiendo que los organismos entéricos penetren a la circulaciéon
venosa portal a través de las colaterales portosistémicas, evitando asi el sistema reticuloendotelial del
higado.

El cuadro tipico de peritonitis bacteriana se manifiesta por la presencia de fiebre, leucocitosis periférica,
dolor abdominal, peristalsis disminuida o ausente y rebote. No todos los enfermos tienen estos datos, y
algunos no tendran ni siquiera uno de ellos. Por ello, se debe realizar un estudio de liquido de ascitis
siempre que las condiciones de un cirrotico empeoren subitamente.

El liquido de ascitis se vera turbio debido a la leucocitosis y a la proliferacion bacteriana. Son comunes
las cifras de leucocitos superiores a 1,000 células/mm?3 con mas del 85 porciento de granulocitos.'3”
Practicamente todos los casos tienen méas de 300 leucocitos/mm? y mas de la mitad de estas células
corresponderan a polimorfonucleares. Sin embargo, no todos los pacientes con leucocitosis en liquido de
ascitis tienen peritonitis bacteriana. En la practica es recomendable dar antibi6ticos a todos los
individuos con un cuadro clinico sugerente de peritonitis y con una cifra de leucocitos en liquido de
ascitis superior a 500 células/mm3.'3® El criterio diagnostico definitivo es la demostracion de bacterias,
ya sea por medio de la tincion de Gram (una cuarta parte de los casos) o por medio de cultivo. Para
maximizar la deteccion de los organismos infecciosos responsables deben inyectarse 5 ml de liquido de
ascitis en botellas de hemocultivo aerobico y anaerdbico al lado de la cama del paciente. Dos terceras



partes de los agentes etiologicos son enterales, siendo E. Coli y Klebsiella 1os mas comunes. Los
neumococos y estreptococos son responsables de hasta el 20 porciento de los casos. En cerca de la mitad
de los pacientes el hemocultivo es positivo para el mismo microrganismo encontrado en el liquido de
ascitis.

La cefotaxima, administrada por via intravenosa en dosis de 2 g cada seis horas, es el tratamiento inicial

149 En los pacientes con insuficiencia

apropiado para los episodios de peritonitis bacteriana espontanea.
renal la dosis se ajusta segiin sea necesario. Con este esquema se resuelve el 75 a 80 porciento de los

episodios. Algunos requieren un cambio de esquema. Sin embargo, el 20 a 25 porciento de los pacientes
fallecen antes de que la infeccidn se resuelva. El tratamiento tiene la misma eficacia si se administra por

cinco o por 10 dias.'#' Los pacientes deben ser vigilados en forma estrecha, reanalizando el liquido de

ascitis por lo menos en una ocasion para segurarse que se esta tratando la infeccién en forma adecuada.
A pesar de un tratamiento 6ptimo, 40 a 60 porciento de estos enfermos fallece; la mitad como
consecuencia directa de la peritonitis, mientras que el resto por otras complicaciones de la hepatopatia.
El tratamiento a largo plazo con norfloxacina (400 mg/dia) reduce la incidencia de peritonitis bacteriana
espontanea recurrente atribuible a bacterias aerobicas gram negativas y debe considerarse en los

pacientes con alto riesgo de recurrencia.'+*
SINDROME HEPATORRENAL

El sindrome hepatorrenal se define como una insuficiencia renal funcional relacionada con cirrosis bien
establecida y habitualmente descompensada. Cuando aparece, el sindrome hepatorrenal generalmente
tiene consecuencias mortales.'#® El paciente tipico suele tener ictericia profunda, esta practicamente
moribundo y tendra ademaés ascitis a tensién, hipoalbuminemia e hipoprotrombinemia, y encefalopatia.
Conforme la hepatopatia progresa, los volimenes urinarios y la excrecion de sodio disminuyen y la
creatinina y nitrogeno de urea (BUN) séricos aumentan antes de la muerte. Bajo estas circunstancias,
podemos decir que la insuficiencia renal es uno mas de los incidentes relacionados con una hepatopatia
severa. Sin embargo, en 10 a 20 porciento de los casos la hepatopatia puede estar razonablemente
estable, por lo cual la insuficiencia renal aguda sera la principal amenaza seria contra la vida del
enfermo.

La patogenia del sindrome hepatorrenal no ha sido bien aclarada; tanto la reduccion en el flujo
sanguineo renal como en el indice de filtracion glomerular pueden preceder a la insuficiencia renal
manifiesta incluso por varios meses. Paraddjicamente, estas alteraciones ocurren combinadas con un
aumento en el volumen plasmético.'4* También ocurre un fenémeno llamado cortocircuito intrarrenal
que se caracteriza por un incremento en el flujo a la médula renal a expensas de la corteza. Debido a que
muchos pacientes presentan ademas hipotension y no responden a agentes presores, se han implicado a
falsos neuro-transmisores en la patogenia del sindrome hepatorrenal.

Aunque hay muchos padecimientos que pueden afectar al mismo tiempo al higado y el rifidn, la historia
del enfermo con oliguria, retencion importante de sal y hepatopatia severa generalmente limita las



posibilidades diagnosticas a dos: sindrome hepatorrenal o azoemia prerrenal. Dado que estas dos
alteraciones son indistinguibles desde el punto de vista clinico y de laboratorio, es indispensable que
todos los enfermos sean tratados inicialmente como si tuvieran azoemia prerrenal.'#> Debe suspenderse
la medicacion antidurética, cualquier pérdida sanguinea debe ser remplazada y el plasma se expandira
por medio de soluciones salinas o glucosadas. Estas medidas deben ser vigiladas estrechamente con la
medicion de la presion venosa central, y deben ser suspendidas si no se obtiene diuresis a pesar de que la
presion venosa central haya ascendido sastisfactoriamente. Una vez que se ha descartado la presencia de
azoemia prerrenal con dichas acciones, el tratamiento del sindrome hepatorrenal debe basarse en
medidas de apoyo basicamente conservadoras. Aunque es poco frecuente, puede haber una correccion
del sindrome cuando la hepatopatia mejora.

Se han informado casos de correccion del sindrome hepatorrenal después de la colocacién de una
derivacion peritoneovenosa. Tal procedimiento debe considerarse en el pequefio grupo de pacientes en el
que las manifestaciones de insuficiencia renal predominan sobre las de falla hepatica; sin embargo no es
raro que estos enfermos desarrollen complicaciones posiblemente mortales. Entre otras medidas que se
han intentado sin algtin beneficio estin la derivacion portocava de urgencia, los esteroides, la
fenoxibenzamina, el metaraminol y la metildopa.

ENCEFALOPATIA HEPATICA

El diagnostico de encefalopatia hepéatica se basa en la demostraciéon de alteraciones mentales, asterixis y
hedor hepético.'4® Este tltimo consiste en un olor desagradable, como de frutas fermentadas, del aliento.
La asterixis se refiere a la flexion irregular de las extremidades, fAcilmente demostrable pidiéndole al
paciente que sostenga su brazo horizontalmente con las manos extendidas a la altura de la cintura. El
movimiento de aleteo producido por la pérdida intermitente del tono extensor es un rasgo diferencial de
la encefalopatia hepatica, aunque de hecho el signo puede encontrarse también en la uremia y en las
neumopatias severas. Un electroencefalograma con ondas lentas y aplanadas confirma el diagnostico.

La encefalopatia hepatica puede ser clasificada a grandes rasgos en cuatro etapas: la primera consiste en
agitacion sin hallazgos fisicos acompanantes; los sujetos en esta etapa suelen recibir por error sedantes
que rapidamente profundizan la encefalopatia. En la segunda el paciente estara moderadamente confuso
pero atn reactivo, pudiéndose detectar asterixis. En la tercera etapa, el enfermo estara estuporoso y
practicamente sin respuesta. En la cuarta, el individuo se encontrara en coma profundo. En la tercera y
cuarta etapas puede no haber asterixis.

Es indudable que la causa de la encefalopatia es multifactorial. En el origen de este sindrome se ha
implicado a las concentraciones elevadas de amonio en suero, a los acidos grasos de cadena corta, a
falsos neurotransmisores y a ciertos aminoacidos.'t” Ademas puede existir en la insuficiencia hepéatica
una sustancia circulante que tiene propiedades semejantes a los agonistas benzodiacepinicos y que
pueden potencializar la accion del acido g-aminobutirico, contribuyendo a la encefalopatia hepética.
Algunos pacientes con encefalopatia parecen responder a la administraciéon de un antagonista del



receptor de benzodiacepinas,'*® lo que apoya la hipotesis de que la sustancia semejante a las
benzodiacepinas participa en este transtorno. A la potogenia contribuyen la derivacion de sangre
alrededor del higado que ocurre como consecuencia de la hipertension porta y el deterioro en la funcién
hepatica. También es cierto que el sistema nervioso central de los pacientes con cirrosis parece ser mas
sensible a los efectos sedantes de productos endégenos y de medicamentos ex6genos.

En la mayoria de los casos es posible identificar algin factor presipitante de la encefalopatia hepatica.'#?
Entre los eventos causales estan la hemorragia gastrointestinal, las alteraciones electroliticas, los
transtornos acido-base, la hipoxia, la retencion de CO2, las infecciones y el uso inadecuado de diuréticos,
sedantes y otros farmacos.

El aspecto més importante es la eliminacion o correccion de la causa presipitante. Debe investigarse con
cuidado sobre los antecedentes de ingesta de sedantes, que deberan suspenderse. Una vez que se han
tomado dichas medidas, el tratamiento estandar de la encefalopatia hepatica incluye restriccion de las
proteinas de la dieta y la administracion de lactulosa y neomicina. El criterio habitual es limitar las
proteinas a 40-60 g/dia producira desnutricion proteica.

El medicamento de eleccion es la lactulosa, disacarido que llega sin haber sido digerido al colon, en
donde sufre degradacién bacteriana a acidos de dos o tres carbonos que reducen el pH intraluminal y
producen diarrea; la dosis habitual es de 30 ml. tres o cuatro veces al dia. No se conoce con certeza el
mecanismo de accion de la lactulosa; aparentemente la reduccion en el pH de las heces hace que el
amonio sea reducido a su forma i6nica ( NH4 ), que se absorbe poco y es excretada con la materia fecal.

Se ha demostrado que la lactulosa es tan eficaz como la neomicina en el tratamiento de la encefalopatia
hepatica crénica o recurrente. Cerca del 80 porciento de los casos responde a uno de estos
medicamentos."”® En algunos pacientes la neomicina puede ser eficaz aun cuando la lactulosa no lo haya
sido. La dosis habitual de neomicina es de 1 g. VO ¢/6 hrs., que puede ser aumentada hasta 12 g. por dia.
Aunque la absorcién intestinal de neomicina es muy pobre, se han publicado casos de otoxicidad y dafio
renal; por ello, dado que la lactulosa es menos toxica, debe ser intentada en primer lugar. Aunque desde
el punto de vista teorico podria parecer que la neomicina interfiera con la lactulosa, la evidencia existente

indica que ambos medicamentos pueden actuar en forma sinérgica.

Tanto la lactulosa como la neomicina son eficaces en la encefalopatia cronica o recurrente, sin embargo,
sus efectos benéficos pueden no funcionar en la enfalopatia que acompafia a hepatopatias severas
agudas. Algunos enfermos pueden desarrollar una encefalopatia cronica refractaria, que generalmente se
debe a cortocircuitos portosistémicos.

LITIASIS VESICULAR

En la cirrosis se incrementa la incidencia de litiasis biliar, probablemente como resultado del aumento en

la produccion de bilirrubina secundaria a la anemia hemolitica cronica y al hiperesplenismo.'" Es por



ello que siempre debe pensarse en la posibilidad de coledocolitiasis cuando encontremos a un paciente
cirrético con ictericia. Afortunadamente esta complicacion es rara, porque el diagnoéstico de dicha
entidad puede ser sumamente dificil en un cirrético descompensado. La ultrasonografia es un
procedimiento simple que detecta con certeza la dilatacion de los conductos biliares en un 9o porciento
de los casos."” Este recurso se debe usar con premura siempre que se sospeche litiasis. La colangiografia
intravenosa no tiene ninguna utilidad, ya que no se puede visualizar el colédoco en un sujeto con cirrosis
e ictericia. Si es necesario descartar la litiasis biliar en forma concluyente debera pensarse en la
necesidad de una colangiografia percutanea o en una colangiografia endoscopica retrégrada.'>> A menos
que la sospecha diagnoéstica sea muy alta, siempre sera recomendable evitar estos procedimientos.

ULCERA PEPTICA

Los pacientes cirroticos tienen una incidencia mayor de tlcera péptica que la poblaciéon general. El
diagnostico debera considerarse en todos los casos en los que exista dolor abdominal o hemorragia del
aparato digestivo. Debido a la importancia de definir si el origen de una hemorragia son las varices
esofagicas o una tlcera péptica, habitualmente es necesario realizar endoscopia en todo cirrético que
desarrolle hemorragia gastrointestinal de importancia.

HIPOXIA

La hipoxia es una complicacion frecuente en enfermos con cirrosis avanzada, en los que no son raras las
cifras de tension de oxigeno (pO,) de 60 a 70 mm Hg. La ascitis dificulta la ventilacion y puede haber

angiomas pulmonares responsables de cortocircuitos sanguineos de derecha a izquierda.">* Dado que
muchos cirréticos fuman al mismo tiempo que beben, es comtn que haya cierto grado de neumopatia
obstructiva complicando el cuadro.

DESNUTRICION

Casi todos los pacientes con enfermedad hepéatica avanzada tienen algin grado de desnutricion proteico-
calorica. La desnutricion severa contribuye a la retencion de sal y agua, a una respuesta inmunologica
defectuosa y a recuperacion mas tardia de la funcién hepatica. Debe realizarse una evaluacion nutricional
en todos los pacientes con hepatopatia avanzada, y administrarse suplementos nutricionales cuando
estén indicados. Los suplementos a la nutricion pueden proporcionarse anadiendo féormulas estandar
enterales a la dieta, y en algunos pacientes graves pueden indicarse suplementos parenterales. Existen
pocas evidencias de que las formulas enriquecidas con aminoacidos de cadena ramificada tengan alguna
ventaja sobre las formulas con composicion estandar de aminoacidos, y las primeras son bastante mas
costosas. Por lo general los suplementos son bien tolerados, por via oral o parenteral. Se espera con ellos
un retorno mas rapido a un balance positivo de nitrogeno y mejoria en la funcion hepéatica. No se ha

demostrado mejoria convincente en la supervivencia.'>®

CANCER PRIMARIO DEL HIGADO



El cancer primario del higado se desarrolla en cinco a 20 porciento de los pacientes con cirrosis. Si no es
tratada, la enfermedad evoluciona hacia el deterioro con rapidez.

Trasplante

La gran disponibilidad del trasplante de higado ha mejorado en forma importante el diagnostico de casi
todas las formas de hepatopatia terminal.'5%'5” Debido a que los porcentajes de supervivencia a unoy
cinco anos llegan a ser de 90 y 70 porciento, respectivamente, en varias instituciones, esta forma de
tratamiento es muy aceptada. (Algunos pacientes han vivido méas de 20 anos después de un trasplante de
higado). Las tinicas excepciones para ser candidato a este procedimiento son la presencia de otras

enfermedades debilitantes y la mayoria de los padecimientos neoplésicos del higado. La principal
limitante de este procedimiento es la disponibilidad de 6rganos.
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Figuras

Figura 1 Cirrosis alcohdlica: biopsia Cirrosis alcohdlica en el higado de un hombre de 58 afios. Se

observa distorsion con tejido cicatricial (flechas) que se distribuye en el parénquima y forma

dulos de regeneracion.

pequefos no



Figura 3a Hepatitis alcohoélica: biopsia Material de biopsia hepatica de un hombre de 34 afios con
una historia de siete anos de ingesta alcohdlica intensa ( a ) en la que se demuestra una zona de
fibrosis, células hepaticas hinchadas e inflamacion (flechas). Una mayor amplificacion ( b ) muestra
la infiltracion hialina alcohdlica tipica (flecha gruesa) y la reaccidon inflamatoria con células
polimorfonucleares (flecha delgadas), datos caracteristicos de la hepatitis alcohdlica.



Figura 3b Hepatitis alcohdlica: biopsia Material de biopsia hepatica de un hombre de 34 afos con
una historia de siete afios de ingesta alcohdlica intensa (a ) en la que se demuestra una zona de
fibrosis, células hepaticas hinchadas e inflamacion (flechas). Una mayor amplificacion ( b ) muestra
la infiltracion hialina alcohdlica tipica (flecha gruesa) y la reaccidon inflamatoria con células
polimorfonucleares (flecha delgadas), datos caracteristicos de la hepatitis alcohdlica.



Figura 4 Cirrosis posnecroética: biopsia Al realizérsele esplenectomia, un hombre de 29 afios
también fue sometido a biopsia hepatica. El higado era pequefio con nodulaciénes grandes, y el
bazo era enorme. Los hallazgos microscépicos corresponden a una cirrosis posnecrotica: nédulos
hepaticos de tamafo variable que estan rodeados por bandas de tejido fibroso cicatricial (flechas).



Figura 5 Cirrosis biliar primaria Esta paciente con cirrosis biliar primaria avanzada presenta
xantelasma, un hallazgo comun.

Figura 6 Cirrosis biliar primaria: biopsia Una reaccion inflamatoria portal intensa (flecha delgada) y la
presencia de granulomas en espacios porta (flecha gruesa) caracterizan a la cirrosis biliar primaria
en el higado de una mujer de 29 afios que fue sometida a colecistectomia.



Figura 7a Hemocromatosis: biopsia hepatica Se obtuvo una biopsia hepatica percutanea en una
mujer de 30 afos con esplenomegalia y amenorrea de seis meses de evolucion. A la izquierda se
muestra el pigmento tanto en las células hepéticas (flecha gruesa) como en las células de los
conductos biliares (flecha delgada) (izquierda). Una amplificacién con tincion para hierro (derecha)
confirma que el pigmento corresponde a hierro, tanto en las células parenquimatosas (flecha gruesa)
como en las células de los conductos biliares (flecha delgada). Esta mujer con hemocromatosis
requirié de la extraccion de 72 unidades de sangre en un lapso de afio y medio antes de que se le
considerara libre de exceso de hierro.
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Figura 8a Deficiencia de alfa 1 -antitripsina: biopsia hepatica Nédulos de tejido hepatico rodeados
de tejido cicatricial (caracteristicos de cirrosis) que se observan en una biopsia transoperatoria de
tejido hepatico de un hombre de 67 anos con enfisema y hepatomegalia discreta ( a ). En una
amplificacion ( b ) pueden verse mlltiples cuerpos de inclusion redondos en las células hepaticas
(flechas), caracteristicos de la deficiencia de alfa 1 -antitripsina.
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