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Un saludo cordial a la comunidad médica de Guatemala. La Asociacién Guatemalteca de
Gastroenterologia, Hepatologia y Endoscopia Digestiva, su comité editorial presenta el volumen Xl
de su revista oficial. En este volumen abordamos el tema de Ictericia. Una manifestacion comuin que a
veces se presenta con caracteristicas clinicas y de laboratorio que hacen dificil su abordaje y toma de
decisiones terapéuticas. Con la ayuda de especialistas en Hematologia (Dr. Mario Fredy Sandoval) y
de la Gastroenterologia (Drs. Nahum Méndez y Bernard Reyes) presentamos informacién actualizada
en el abordaje diagndstico sistematico, iniciando con la problematica desde la destruccion del
eritrocito, revisando las causas prehepaticas, intrahepeaticas y posthepaticas, considerando la
eleccion juiciosa de estudios de diagnéstico, laboratorios o de imagenes, hasta llegar a la indicacion
terapéutica, médica, invasiva o quirirgica. Esperamos que esta informacion sea valiosa para su
practica en la evaluacién, investigacion y tratamiento en pacientes con se presentan con ictericia.

COMITE EDITORIAL:
INTEGRANTES:

DR. NERY O, MENCOS QUINONEZ
(EDITOR EN JEFE)

DR. LUIS AGUILAR PAIZ
DR. LUIS JEREZ GONZALEZ
DR. JULIO RECINOS MORALES
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ICTERICIA
ICTERICIA PRE-HEPATICA
Sandoval, Mario Hemato-Oncologia. Hospital Centro Médico, Guatemala, ciudad.

ICTERICIA

La ictericia en adultos es tipicamente una
sefal que indica la presencia de enfermedades
subyacentes relacionadas con el metabolismo
del hierro, disfuncién del higado u obstruccién
del tracto biliar.

La ictericia es la coloracién amarillenta de la
piel y las mucosas. En algunos casos la ictericia
puede acompanarse de coluria (orina de color
obscuro) por la presencia de bilirrubina en la
orinay acolia, heces muy claras por la ausencia
de pigmentos derivados de la bilirrubina.

La bilirrubina es un producto de desecho de
la hemoglobina, que es el contenido principal
de los glébulos rojos. Se produce ictericia
cuando existe un aumento en el ritmo de
destruccién de los glébulos rojos hemolisis,
en las enfermedades hepaticas, tanto en las
hepatitis agudas como en las hepatopatias
cronicas, cirrosis y en las enfermedades que se
produce obstruccion de la via biliar por calculos
biliares y tumores de la via biliar o del pancreas,
ademas existe un grupo de enfermedades en
las que se produce una alteracion aislada en el
metabolismo de la bilirrubina sin que se afecten
otras funciones del higado, la mas frecuente de
ellas es la enfermedad de Gilbert.

La bilirrubina elevada se acumula en los
tejidos, sobre todo en aquellos con mayor
numero de fibras elasticas como el paladar
y conjuntivas. La ictericia se hace evidente
cuando la bilirrubina es mayor de 2 a 3 mg dL
en sangre, este aumento puede ser a expensas
de la fraccion no conjugada indirecta, esta es
liposoluble y no se filtra por el rindn por lo que
no aparece coluria, la bilirrubina conjugada
directa, es hidrosoluble, se filtra por el rifidén
apareciendo coluria, la bilirrubina no conjugada
es la relacionada con la ictericia pre-hepatica
y no hay coluria ni acolia.

METABOLISMO DE LA BILIRRUBINA

En las células del sistema reticulo-endotelial
(SRE) la enzima hemo-oxigenasa (HMOX)
hidroliza la molécula de hemo y la convierte
en una de mondxido de carbono y otra en

biliverdina, esta reaccién libera hierro y
consume oxigeno.

La hiperbilirrubinemia es el motivo mas
frecuente de consulta y de admision
hospitalaria en recién nacidos. En condiciones
normales en adultos y nifios el valor normal de
la bilirrubina total debe ser no mayor de 1 mg/
dL. El conocimiento de la bioquimica de las
porfirinas y el grupo hemo es fundamental para
la comprension de las diversas funciones de
las hemoproteinas en el organismo y patologias
asociadas. La biliverdina es un producto de
la desintegracién de la hemoglobina, luego
la biliverdina es convertida en bilirrubina no
conjugada por accion de la enzima biliverdina
reductasa; la bilirrubina no conjugada
o indirecta circula en el plasma unido a
la albumina.

Las porfirinas son compuestos ciclicos
formados por la unién de cuatro anillos
pirrdlicos enlazados por puentes metenilo,
ejemplo son las ferroporfirinas tales como
el hemo que se encuentra conjugado a las
proteinas formando las hemoproteinas como
las hemoglobinas, mioglobinas, citocromos y
catalasas.

Hemoglobina: es una ferroporfirina unida a
la proteina globina, esta proteina conjugada
posee la capacidad de combinarse de manera
reversible con el oxigeno, sirve como medio de
transporte del oxigeno en la sangre.

Mioglobina: es un pigmento respiratorio
que existe en las células musculares de los
vertebrados e invertebrados.

Citocromos: son componentes que actuan
como agentes de transformacion de electrones
en las reacciones de oxido-reduccién

Catalasas: enzima con porfirina férrica que
degrada al peréxido de hidrogeno.

En el caso de la conjugacion de la bilirrubina
esta reaccion es catalizada por la enzima
glucuronosil-tranferasa difosfato 1A1 (UGT1A1)
presente en el reticulo endoplasmico. Esta
reaccién requiere UDP-Glucuronido como
donador del grupo glucurunosilo. Este proceso
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de conjugacién vuelve a la bilirrubina mas
soluble en el plasma de manera que puede
excretarse facilmente en la bilis. En el intestino
la bilirrubina conjugada por accién bacteriana
es transformada en urobilindgeno en el ileon
y parte del colon una pequena fraccién de
los urobilinégenos se reabsorbe y se vuelve a
excretar por medio del higado para constituir
el ciclo enterohepatico del urobilindgeno, debe
anotarse que menos del 1% en bilirrubina
de la bilis no es conjugada. La bilirrubina se
considera como un marcador de la funcién
hepatica, debe tenerse presente que el ayuno
aumenta los niveles de bilirrubina no conjugada.
Hay diferentes causas de hiperbilirrubinemia
(pre-hepatica, hepatica y posthepatica) y
algunas de ellas son congénitas.

TIPOS DE ICTERICIA

La ictericia es tipicamente una sefal que indica
la presencia de enfermedades subyacentes
relacionadas con un metabolismo anormal del

Tabla 1. Tipos de Icterici

hemo, disfuncién del higado u obstruccion del
tracto biliar. La ictericia en los adultos se hace
evidente con valores de bilirrubina mayores
de 2 a 3 mg/dL, para que un recién nacido
este ictérico la bilirrubina debe ser mayor
de 7 mg/dL.

El aumento anormal de la bilirrubina en sangre
puede ocurrir debido a cuatro causas: 1) Exceso
de produccién, 2) Disminucién de la captacion
hepatica, 3) Disminucion de la conjugacion, 4)
Disminucion en la excrecion de la bilis (intra o
extrahepatica).

En base a los mecanismos antes mencionados
las ictericias se pueden clasificar de la siguiente
manera: A) pre-hepaticas o hemoliticas, B)
hepatocelulares, C) Posthepaticas: obstrucciéon
o colestéticas.”™

Pre-Hepdtica Intrahepatica Post-hepatica
Hemolisis excesiva, Defecto en la conjugacién Obstruccién mecanica del
Fisiologia principalmente de la bilis Alteracion de la captacién flujo de la bilis causando
entrega al higado celular dafio en la excrecion
Bilirrubina No conjugada Conjugada y no conjugada es Conjugada
elevada posible
Color de la Normal Obscura Obscura
orina
Color de las Normal Normal Acolia
heces
Prurito No No Si
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ICTERICIA PREHEPATICA

El exceso de bilirrubina indirecta tiene como
causa principal la hemolisis, también puede
existir ictericia a expensas de la bilirrubina no
conjugada por dificultad en la captacién de la
bilirrubina plasmatica por el higado, en estos
casos es interesante observar que las pruebas
de funcion hepatica son normales.

Las causas mas frecuentes de ictericia
pre-hepatica son: hemolisis por reaccion
transfusional, desordenes hereditarios
de los glébulos rojos (anemia de células
falciformes, raza negra), talasemias,
Esferocitosis (Fragilidad de la pared del
glébulo rojo por deficiencia enzimatica),
desordenes hemoliticos adquiridos: paludismo,
enfermedad hemolitica del recién nacido por
incompatibilidad Rh madre-hijo, enfermedades
hemoliticas del sistema reticulo endotelial,
anemia hemolitica autoinmune, trauma
(reabsorcién de hematomas), sindrome
hemolitico urémico, deficiencia de glucosa-6-
fosfato deshidrogenasa (G6PDH).

La deficiencia de G6PDH produce carencia
del NADPH necesario para mantener el estado
redox en el eritrocito, es el defecto enzimatico
mas frecuente del eritrocito frente al estrés
oxidativo.

CLASIFICACION ACTUAL DE LA ICTERICIA
PREHEPATICA

« Hemoliticas, congénitas-adquiridas.

« No hemoliticas: por shunts (Israel),
porfiria congénita, anemia perniciosiforme,
hemoglobinopatias.

- Por efecto de captacién: enfermedad de
Gilbert, competitivas con drogas: toxicas

« Enzimaticas por defecto de GTF: enfermedad
de Crigel y Najar, Ictericia del recién nacido,
del prematuro, sindrome de Lusey-Driscon,
enfermedad de Arias (leche materna).

ANEMIA HEMOLITICA

La anemia hemolitica se presenta como
anemia aguda o croénica, con reticulocitosis
e ictericia, el diagnostico se establece por
reticulocitosis, incremento de la bilirrubina no
conjugada, deshidrogenasa lactica elevada,
Coombs directo positivo y disminucién de
la haptoglobina; el frote periférico evidencia
anisopoiquilocitosis, policromatofilia,
normoblastos, dacriocitos (hematies
en lagrimas), esferocitos, eliptocitosis,
esquistocitos, acantocitos y células en
diana. Las anemias hemoliticas pueden ser

S /

adquiridas o hereditarias, causas adquiridas
de anemia hemolitica tenemos: autoinmunes,
microangiopaticas e infeccién, hemolisis
mediada por inmunidad tenemos anticuerpos
anti-eritrociticos, pueden ser secundarios
a malignidades, desordenes autoinmunes,
cuanto a su clasificacion se pueden dividir
en intracorpusculares, en las que la causa
de la hemolisis radica en los eritrocitos y
generalmente son hereditarias y anemias
hemoliticas extracorpusculares, en las que la
causa del proceso hemolitico es ajeno a los
glébulos rojos. Este tipo de anemia representa
el 5% de todas las anemias con una incidencia
del 0.4-2% por cada 100,000 habitantes siendo
mas frecuentes en mujeres.

Antes de la aparicién de los esteroides la
anemia hemolitica autoinmune se trataba
exclusivamente con transfusiones de sangre
y esplenectomia (18). Hoy en dia la transfusion
de sangre debe ser evitada en lo posible ya
que la hemolisis en curso puede ser agravada
por la transfusién.

La anemia hemolitica autoinmune por
anticuerpos de tipo IgG debe recibir tratamiento
con esteroides como primera linea. Se obtiene
remision parcial en el 60 a 70% de pacientes y
completa en el 10 a 15%.

Como segunda linea de tratamiento podemos
disponer de medicamentos anti-CD-20 como
rituximab y farmacos citotéxicos como la
ciclofosfamida, azatioprina y micofenolato
de mofetilo.

La anemia hemolitica autoinmune por
anticuerpos IgM producida por anticuerpos
frios es de afectacion crdénica por lo que puede
ser suficiente evitar el frio, pudiéndose llegar a
utilizar esteroides y esplenectomia. También es
permitido y con buenos resultados el uso de
terapias dirigidas anti-CD-20 como el rituximab
con rangos de respuesta hasta del 60%.

La anemia hemolitica autoinmune inducida por
drogas el tratamiento debera ser interrumpir la
droga que causa dicha enfermedad.

Anemia hemolitica microangiopatica ocurre
cuando la membrana del glébulo rojo sufre
dafio en la circulacion principalmente hemolisis
intravascular y la aparicién de esquistocitos.

Agentes infecciosos como la malaria y la
babebiosis invaden intracelularmente los
glébulos rojos provocando su destruccion.

Desorden de las enzimas de la membrana de
los glébulos rojos y causas hereditarias en la
estructura o cadenas de la hemoglobina.
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Deficiencia de glucosa - 6 - fosfato
deshidrogenasa conduce a hemolisis en la
presencia de estrés oxidativo.

Esferocitosis hereditaria es caracterizada por
esferocitos, historia familiar y Coombs negativo.
La anemia de células falciformes y talasemias
son hemoglobinopatias caracterizadas por
hemolisis crénica.

SINDROME DE CRIGLER-NAJJAR

Descrito en 1952, hay tipo | y Il, poco frecuente,
caracterizado por hiperbilirrubinemia indirecta
grave desde el nacimiento con funcién hepatica
normal y que puede ocasionar kernicterus a
cualquier edad. Se debe a un déficit parcial o
total de la enzima UDP-glucuroniltransferasa
(UGP) causado por mutaciones de los exones
del gen UGP-1A1. El trasplante hepatico es
el Unico tratamiento definitivo con intencién
curativa en el sindrome de Crigler-Najar tipo II.

SINDROME DE DUBIN-JOHNSON Y
SINDROME DE ROTOR

Causas hiperbilirrubinemia conjugada sin
colestasis, la bilirrubina puede aparecer en la
orina, las concentraciones de transaminasas y
fosfatasa alcalina son normales. El tratamiento
es innecesario.

En el sindrome de Dubin-Johson el trastorno es
autosémico recesivo poco frecuente. Se debe
al compromiso de la excrecién de glucuronidos
de la bilirrubina, su diagnostico es posible solo
efectuando biopsia hepatica, en la cual se
observa un higado con pigmentacién profunda
por presencia de una sustancia intracelular
semejante a la bilirrubina.

SINDROME DE GILBERT

Se caracteriza por el aumento leve de la
bilirrubina indirecta o no conjugada. La
bilirrubina solo puede ser eliminada a través
del higado. La causa es una disminucion en la
enzima UGT1A1 encargada de transformar la
bilirrubina indirecta en directa, no tiene mayor
repercusién en la salud, aunque en algunos
pacientes es necesario evadir esplenectomia
por la persistencia de ictericia evidente y
calidad de vida, ya que muchos pacientes son
diariamente cuestionados si sufren de hepatitis.

PUNTOS CLAVE

La bilirrubina es un producto del catabolismo
heme, inicialmente se produce bilirrubina no
conjugada que a nivel hepatico es conjugada
para ser eliminada por la bilis.
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En el plasma la bilirrubina se encuentra unida
en su mayoria a la albumina y solo una pequefia
fraccion se encuentra libre.

La fraccion libre de la bilirrubina puede
atravesar las membranas bioldgicas vy
acumularse a nivel cerebral. Esta caracteristica
la hace potencialmente patégena a altas
concentraciones.

La determinacion de la bilirrubina se considera
tradicionalmente como un marcador de
disfuncién hepatica, aunque se requiere de
otras pruebas para mejorar el diagnostico.

Hay diferentes causas de hiperbilirrubinemia
(pre-hepatica, hepatica y posthepatica) y
algunas de ellas son genéticas. Ademas,
en algunos casos solo hay aumento de la
bilirrubina no conjugada o de la conjugada o
de ambas.
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ICTERICIA DE ORIGEN HEPATICA
Méndez Sanchez, Nahum

Fundacion clinica Médica Sur / Universidad Nacional autbnoma de México. Ciudad de
México, México.

Carlos Esteban Coronel Castillo — Hospital Central Militar. Ciudad de México, México.

Resumen

La bilirrubina es producto del metabolismo del
grupo hemo de los eritrocitos, su elevacién
puede deberse a trastornos hematolégicos
como hepaticos y biliares dado que su
metabolismo y excrecion involucra a estos
ultimos sistemas. La ictericia es la manifestacion
clinica de la hiperbilirrubinemia y al ser un causa
importante de consulta y deberse a multiples
causas, se debe hacer un andlisis detallado
del origen de la hiperbilirrubinemia. En caso de
que la sospecha de una enfermedad hepdtica,
deben investigarse causas de dafio hepatico
agudo, la presencia de cirrosis y enfermedad
crénica como las autoinmunes, metabdlicas
y por deposito. Un abordaje sistematizado
debe iniciar con un interrogatorio minucioso,
exploracién fisica y pruebas de funcionamiento
hepatico, asi como estudios generales, para
posteriormente utilizar estudios de imagen y
de acuerdo con la sospecha clinica el uso de
biopsia hepatica.

Palabras clave: Ictericia, Hiperbilirrubinemia,
Pruebas de funcionamiento hepatico,
Transaminasas, Dafo hepatocelular,
Autoinmunidad, Biopsia hepatica.

Abstract

Bilirubin is the degradation product of heme
from erythrocytes. An elevation of serum
bilirubin may be due to hematological disorders
as hepatic or biliary alterations since those
systems are responsible of its metabolism
and excretion. Jaundice is an important cause
of medical consultation, and it is caused by
multiple alterations; therefore, it must be
done a detailed analysis of those alterations.
In the context of hepatic disease, clinicians
should investigate causes of acute liver injury,
liver cirrhosis and chronic liver disease such
as autoimmune liver diseases, metabolic
or deposit. It is important to carry out a
systematized approach which should start with
a detailed clinical history, physical exploration,
liver function tests and other basics analysis;
then request imaging studies and, according
with the suspicious, liver biopsy.

Keywords: Jaundice, Hyperbilirubinemia,
Liver function test, Chronic liver disease,
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Transaminases, Autoimmunity, Liver biopsy.
Abreviaturas

1. UGT1A1: Bilirrubina uridina difosfato
glucuronil transferasa.

2. PFHs: Pruebas de funcionamiento hepatico.
3. Bl: Bilirrubina indirecta.

4. BD:Bilirrubina directa.

5. VHA: Virus de hepatitis A.

6. VHB: Virus de hepatitis B.

7. VHC: Virus de hepatitis C.

8. HAI: Hepatitis autoinmune.

9. DILI: Dafio hepatico inducido por farmacos
(Drug-induced liver injury).

10. CBP: Colangitis biliar primaria.
11. ALF: Falla hepatica aguda (Acute liver failure).

12. HILI: Dafo hepatico inducido por herbolaria
(Herbal-Induced Liver Injury).

13. ALT: Alanino aminotransferasa.

14. AST: Aspartato aminotransferasa.

15. ALP: Fosfatasa alcalina.

16. GGT: Gamma glutamil transpeptidasa.

17. HbsAg: Antigeno de superficie del virus de
hepatitis B.

18. HBeAg: Antigeno e del virus de hepatitis B.
19. HBeAc: Anticuerpo e del virus de hepatitis B.
20. ANAs: Anticuerpos antinucleares.

21. SMA: Anticuerpos anti musculo liso.

22. Anti-LKM-1: Anticuerpos de tipo 1
microsomales de higado y rifén.

23. AMAM2: Anticuerpos antimitocondriales
con antigenos M2.

24. MAFLD: Enfermedad por higado grado
asociada a enfermedad metabdlica.

Introduccion.

La principal fuente de bilirrubina es la
hemoglobina de los eritrocitos senescentes
partir de la degradacién del grupo hemo
en el lecho vascular. En las células
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reticuloendoteliales, el grupo hemo se
convierte en tetrapirrol biliverdina por accién
de la enzima hemo oxigenasa, seguida por
reduccion a bilirrubina no conjugada o indirecta
(Bl) por la biliverdina reductasa. En el higado, la
Bl se conjuga por la bilirrubina uridina difosfato
glucuronil transferasa (UGT1A1). Finalmente,
la bilirrubina conjugada o directa (BD) ingresa
al duodeno a través de bilis secretada para
luego convertirse en urobilinoides'. Por
tanto, podemos decir que en el camino del
metabolismo de la bilirrubina existe una
bilirrubina pre hepatica (no conjugada), hepatica
(no conjugada y conjugada) y post hepatica
(conjugada); siendo asi que cualquier alteracion
en este camino permitira clasificarla de dicha
manera y ser asociada tanto clinicamente
como bioquimicamente, en relacion con las
pruebas de funcionamiento hepatico (PFHs)
(2,3). Respecto a al ictericia hepatica, dada que
puede ser mixta (Bl o BD), puede convertirse
en un resto diagnostico.

La ictericia es un sintoma pivote y en el
contexto de multiples sintomas que la pueden
acompafar, es comun que sea esta el motivo
por el cual el paciente acude a consulta médica
(4,2). Determinar la causa de la ictericia
puede revelar causas graves de enfermedad
hepatica, agudas o crénicas (Figura 1). Desde
una infeccion por virus de la hepatitis A (VHA)
que en la mayoria de los casos es autolimitada,
hasta hepatitis autoinmune (HAI) o causas de
origen maligno.

Pese a las multiples enfermedades
subyacentes, la ictericia hepatica se debe
en esencia a alteraciones en la conjugacion,
captacion y transporte de la bilirrubina (Tabla
1); tanto por defectos enzimaticos como
por alteraciones propias de los hepatocitos
debido dafo hepatocelular agudo, fibrosis o
cirrosis. Respecto a los defectos enzimaticos
existen diversas patologias conocidas como
la enfermedad de Gilbert, mientras que las
alteraciones en la captacién y transporte
clasicamente se representan por los sindromes
de Rotor y Dubin-Johnson respectivamente®.

Abordaje inicial de paciente con ictericia.

Ante la presencia de ictericia, se deben disponer
de PFHs que permitan diferenciar un patrén
colestasico o hepatocelular. Sin embargo, si la
sospecha es de una causa hepatica, antes que
el clinico disponga de estudios bioquimicos,
y en el momento en que el paciente acude a
consulta por primera vez, se deben de tener en
cuenta factores de riesgo para dafio hepatico
agudo o cronico (2,5,6) (Figura 1).
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Factores de riesgo para
heagtopatia.
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Figura 1. Abordaje de la ictericia de origen hepatica.
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Partiendo de la agudo, la abrupta aparicién de
ictericia puede sugerir una hepatitis viral u otras
infecciones. Ademas, las nauseas y los vémitos
que preceden a la ictericia pueden apoyar la
sospecha de infeccion. Siguiendo esta linea,
se deben considerar factores demogréficos,
dietéticos y viajes recientes. Estos datos
pueden incluso orientar al tipo de infeccion,
como en el caso de viajes a zonas geograficas
con mayor prevalencia de VHA o B (VHB)"8.
Por otro lado, transfusiones previas, pacientes
en hemodialisis, tatuajes o uso de drogas
intravenosas llevarian a pensar en infeccion
virus de la hepatitis C (VHC)®.

Las causas genéticas de ictericia también
pueden presentarse como agudas. Sin
embargo, aquellas que no necesariamente
se presentan en la infancia como el caso de
la enfermedad de Gilbert, condicion benigna
que se comporta como ictericia de aparicion
sUbita y relacionada con factores estresantes,
requiere que antes se descarten otras causas
de ictericia para considerar este diagndstico™.
Respecto al dafo inducido por farmacos, DILI
por sus siglas en inglés (Drug-induced liver
injury), clasicamente se presenta junto a otros
sintomas importantes como alteraciones del
estado de alerta y coagulopatia.

Al igual que la infecciones por VHB y VHC, el
caso del alcohol es particular ya que puede
ser causa de enfermedad hepatica aguda
como cronica.

En el contexto de enfermedad crénica, en la
enfermedad hepatica avanzada a menudo se
acompafna de trastornos gastrointestinales
concomitantes, sangrado, ascitis (debido
a hipertensién portal), y/o alteracién de la
conciencia por encefalopatia hepatica'. La
pérdida de peso significativa, asi como la
pérdida de apetito, podrian ser un signo de
malignidad subyacente, hepatica o de la via
biliar. El prurito puede ser una manifestacién
de obstruccion biliar o, si se trata de un prurito
de larga duracion con episodios intermitentes,
una colangitis biliar primaria (CBP) (Figura 1)®.
En pacientes con enfermedades metabdlicas
y/o obesidad quienes pueden presentar
episodios aislados de ictericia y discreto
aumento de transaminasas, debe sospecharse
de enfermedad por higado grado®.

Enfermedades mas raras como la
hemocromatosis o amiloidosis usualmente son
las ultimas en diagnosticarse, requiriendo de
biopsia hepatica. Al inicio son asintomaticas
pero las manifestaciones clinicas incluyen
hiperpigmentacién cutanea, diabetes mellitus
y datos de enfermedad hepética croénica
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con PFHs anormales. Otras caracteristicas
clinicas incluyen miocardiopatia, trastornos
de la conduccidén cardiaca, hipotiroidismo,
hipogonadismo y artropatia'.

Para pasar de un panorama general a
los especifico se explican los principales
diagnosticos diferenciales de acuerdo con el
curso clinico del padecimiento y haciendo una
mencion especifica de trastornos hereditarios.

Ictericia hepéatica por dafo hepatico agudo.

La falla hepatica aguda (ALF) es una causa
que no debe demorar el tratamiento y debe
considerarse en todo paciente con aparicién
sUbita de ictericia acompafiada de sintomas
graves. Esta entidad se define como dafo
hepatico agudo que dura menos de 26
semanas y se acompafa de encefalopatia
y falla de sintesis hepatica (INR >1.5) en un
paciente sin cirrosis o enfermedad hepatica
preexistente. Esto es importante dado el alto
grado de mortalidad por la rapida progresion
hacia hepatitis fulminante.

Una causa importante de ALF son los farmacos;
destacando muchos de uso comun como
paracetamol particularmente en poblacion
pediatrica, antibiéticos como trimetoprima/
sulfametoxazol y quinolonas, amiodarona,
carbamazepina, entre otros''. Otra causa
importante de dafio hepatico agudo y bastante
comun en nuestra regién son la herbolaria y
los suplementos dietéticos que han cobrado
importancia en la ultima década, acufiando
términos como HILI (Herbal-Induced Liver
Injury) o HDSLI (Herbal and Dietary Supplement-
Induced Liver Injury)'®. De acuerdo con los
resultados del registro latinoamericano para
dafo hepatico inducido por farmacos, el 17%
de estos casos entre 2011-2019 se debieron
al HILI, destacando el uso de hierbas como
Centiella asiatica y Carthamus tinctorius asi
como suplementos alimenticios, en especifico
aquellos usados para bajar de peso".

Existen otras potenciales causas de falla
hepatica aguda que pueden estar previamente
documentadas al realizar un correcto
interrogatorio y en el contexto de gravedad se
recomienda ser mas practicos. De hecho, la
AASLD sugiere obtener rapidamente serologias
de hepatitis viral, incluidas serologias A-E y
estudios de autoinmunidad, pues a menudo
parecen descuidarse en la presentacion
inicial. Incluso en causas raras como en la
enfermedad de Wilson fulminante, se puede
diagnosticar de forma mas eficaz no esperando
los niveles de cobre ni obteniendo los niveles
de ceruloplasmina (bajos en la mitad de todos
los pacientes con ALF), sino simplemente
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buscando niveles muy altos de bilirrubina y
fosfatasa alcalina (ALP) muy baja, de modo que
la relacion bilirrubina/ALP supera 2,0'°. Medir
niveles de paracetamol no es una herramienta
siempre disponible y una correcta anamnesis
no debe retrasar el uso de N-acetilcisteina.

Respecto al consumo agudo de alcohol,
pudiera ser evidente reconocer al paciente
que llega ictérico con franca abstinencia o en
intoxicacion etilica. Lo importante es también
reconocer el tiempo de consumo y la Ultima
vez que consumid alcohol. Aunque el paciente
cuente con antecedente de alcoholismo,
deben considerarse otras causas de ictericia
si no ha habido consumo agudo de alcohol.
La hepatitis alcohdlica grave se caracteriza
por concentraciones de bilirrubina superiores
a 10 mg/dL. Los niveles de aspartato
aminotransferasa (AST) suelen estar entre
100 y 200 U/L y casi siempre son inferiores
a 400 U/L. La alanina aminotransferasa (ALT)
suele ser aproximadamente 25 a 50% del valor
de la AST, en el rango de 50 a 150 U/L. En
todo paciente con hepatitis alcohdlica debe
calculare el indice discriminatorio de Maddrey
para valorar el uso de esteroide y revalorar la
reseggsta a los 7 dias mediante el modelo de
Lille™9,

Como previamente se describié, ante la
sospecha de infeccion por hepatitis virales se
deben documentar factores como dieta, uso
de drogas por via intravenosa, promiscuidad
sexual, tatuajes, perforaciones, transfusiones
de hemocomponentes, asi como cualquier
historial de viaje y habitos dietéticos. El estado
serolégico y la ocupacion del paciente son
también importantes. En las PFHs pueden
observarse niveles ALT y AST que llegan o
superan 1000 mg/dL, particularmente en
VHA, menos elevadas en VHB y VHC. Por
otro lado, hoy dia las pruebas seroldgicas
estan facilmente disponibles y se recomienda
solicitar la valoracién de al menos los tres
tipos virales. Si el antigeno de superficie de la
hepatitis B (HbsAg) es positivo, los resultados
de anticuerpos HBeAg y HBeAc normalmente
estan disponibles automaticamente. Un HbsAg
positivo puede representar una infeccion aguda
o crénica. El HbsAg se vuelve positivo 2 a 8
semanas antes de la evidencia bioquimica de
ictericia o dafio hepatico®%2°,

Un anticuerpo de hepatitis C (Anti-VHC) positivo
en un paciente con factores de riesgo reflejaria
un contacto previo con el virus, dado que no
son protectores, la presencia de anti-VHC en
un paciente con una ALT anormal y factores
de riesgo de infeccién sugeririan fuertemente
infeccion aguda por VHC. En contraste un
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paciente sin factores de riesgo para VHC
o VHB con cuadro febril reciente, ictericia y
diarrea pudiera orientar hacia infeccién por
VHA; recordar que se deben integrar los datos
clinicos con transaminasas elevadas puesto
que los anticuerpos contra VHA si generan
protecciénd.

Ictericia en la enfermedad hepatica cronica.

En la hepatopatia crénica, la ictericia puede
revelar episodios de descompensaciéon o
agudizacion de la enfermedad. Por ejemplo,
en el paciente con antecedente de infeccion
por VHB o VHC que acude a valoracién por
ictericia, debe considerarse la reactivacion,
abandono del tratamiento antirretroviral o
resistencia. Volver a interrogar a un paciente
ya conocido es igual de importante ya que si
presenta factores de riesgo, otras causas que
explicarian el estado del paciente serian la
confeccion VHB/VHC o VIH. De hecho, se han
estudiado ampliamente las resistencia de los
genotipos 1y 3 del VHC?021,

Ademas de la historia clinica, la exploracién
fisica en un paciente ictérico puede revelar
datos importantes. Si la causa de la ictericia
es un trastorno hepatico crénico, en el
examen fisico se encontrarian telangiectasias
aracniformes en la parte superior del cuerpo
como térax, cuello, brazos y cara, eritema
palmar y contracturas de Dupuytren donde
uno o mas dedos se encuentran permanente
en flexion, y hepatomegalia, esplenomegalia o
ascitis (7,22). Incluso la misma palpacion del
higado y el bazo puede orientar hacia la causa
de la hepatopatia crénica; mientras un higado
pequefo requiere descartar multiples causas,
un higado grande en presencia de ictericia
puede deberse a enfermedad por higado grado
asociada a enfermedad metabdlica (MAFLD),
cancer o amiloidosis®?3,

La palpacion ademés permitiria detectar
aumento vesicular y revelar tumoraciones
que si bien terminaria siendo una causa
extrahepatica de ictericia cambiaria parte del
abordaje diagnéstico. En cuanto al bazo, la
esplenomegalia es un hallazgo caracteristico
en cirrosis debido a hipertensién portal.
Otros datos mas discretos serian la presencia
de anillo de Kayser-Fleischer sugestivo de
enfermedad de Wilson'™.

Existen causas suUbitas de ictericia con un
trasfondo de enfermedad crénica, como la
autoinmunes. Aunque no son las primeras
causas en investigarse deben tomarse en
cuenta en pacientes que no tienen otros
factores de riesgo evidentes para hepatopatia,
aunque pueden existir asociaciones con otras




enfermedades autoinmunes en especial el
sindrome de Sjogren, artritis reumatoide y lupus
eritematoso sistémico. En el caso particular de
CBP se han encontrado relacion con esclerosis
sistémica y sindrome de Sjogren®. En estos
pacientes es posible encontrar a la exploracion
xantomas o xantelasmas tipicos en la piel y
contribuir ain mas al establecimiento del
diagnéstico. Dadas las caracteristicas de esta
ultima patologia, puede encontrarse en las
PFHs un patrén colestasico mas prominente en
comparacion con la HAI. De hecho, la elevacion
de la ALT cinco veces mayor al valor superior de
referencia e inmunoglobulina G dos veces por
encima del valor superior de referencia apoya
la sospecha de HAI mientras que la ALP dos
veces mayor del valor superior de referencia y
cinco veces en el caso de la gamma glutamil
trans7p2>5eptidasa (GGT) apoya el diagnostico de
CBP725,

Durante el abordaje de la ictericia, una vez
que se han descartado otras causas se deben
solicitar anticuerpos para etiologia autoinmune.
Tanto para HAI como CBP se evalla la elevacion
inmunoglobulinas y positividad de anticuerpos
antinucleares (ANAs), anticuerpos anti musculo
liso (SMA), anticuerpos de tipo 1 microsomales
de higado y rifidn (anti-LKM-1) y anticuerpos
antimitocondriales (AMA) con antigenos M2,
siendo estos ultimos especificos para CBP.
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Finalmente, el diagnosticd de cualquiera de
estas patologias requeriria de biopsia hepatica,
ademas de descartar la presencia de un
sindrome de sobreposicion?®.

La presencia de enfermedad metabdlica como
diabetes tipo 2 y obesidad predisponen la
infiltracién de grasa en el higado. En las PFHs
la elevacion de GGT, ALT y AST son parte de
las alteraciones encontradas en pacientes con
MAFLD. Aunque usualmente son hallazgos
bioquimicos, existe la posibilidad que estos
pacientes presenten episodios transitorios de
ictericia. En este contexto se recomienda que
se soliciten estudios de imagen con ultrasonido
o elastrografia. Ademas del contexto clinico
del paciente, la biopsia estaria indicada en
el caso de que los estudios de imagen e
incluidas escalas de fibrosis como FIB-4 o
APRI mostraran alto grado de fibrosis, y se
sospeche de esteatohepatitis®?’.

Trastornos hereditarios del transporte y la
conjugacion de bilirrubina.

En la practica clinica, las hiperbilirrubinemias
hereditarias se pueden separar en formas
predominantemente no conjugadas vy
predominantemente conjugadas. Estas
condiciones resultan de mutaciones de
transportadores o enzimas involucradas en el
metabolismo de la bilirrubina hepatica (Tabla 1).

Tabla 1. Trastornos hereditarios del transporte y la conjugacion

de bilirrubina.

Patologias
Caracteristica Enfermedad Sindrome Sindrome de Sindrome de Sindrome de
de Gilbert de Crigler- Crigler-Njjar Dubin- Rotor
Njjar tipo 1 tipo 2 Johnson
Gen mutado UGT1A1 UGT1A1 UGT1A1 OATPBly MRP2
OATPB
Alteracion Conjugacion Ausencia Conjugacion Recaptacion a dano en el
parcial de la Bl. total de la parcial de la Bl. defectuosade proceso de
conjugacion bilirrubina secrecion de
de la BI. conjugada bilirrubina
conjugada
Hiperbilirrubinemia <3 mg/dL 220 mg/dL <20 mg/dL, <7 mg/dL, <7 mg/dL,
principalmente totalmente principalmente mixta, mixta,
BI BI BI principalmente principalmente
BD BD
Pronostico Bueno. Malo. Reservado. Bueno. Bueno.
Requiere Puede
trasplante responder al
hepatico uso de

fenobarbital

BI: Bilirrubina indirecta, BD: Bilirrubina directa.
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La disminucion de la eliminacion de bilirrubina
puede deberse a una absorcién defectuosa
por parte de los hepatocitos, lo que lleva a una
hiperbilirrubinemia no conjugada. El sindrome
de Rotor se caracteriza por una recaptacion
defectuosa de bilirrubina conjugada. En
contraste, los sindromes de Gilbert y Crigler-
Najjar se deben a una conjugacion defectuosa
de la bilirrubina mientras que el Sindrome de
Dubin-Johnson es causado por una defectuosa
secrecién canalicular de bilirrubina®'°. Muchas
de estas entidades son raras y su sospecha
también depende del grupo etario del paciente.
Por ejemplo, los sindromes de Crigler-Najjar
en donde existen una mutacién del gen
UGTAT1 conlleva a una conjugacién parcial de
la bilirrubina (Tipo Il) o una completa falta de
conjugacion (Tipo 1) que no es compatible con
la vida, siendo clasico que estas enfermedades
se presenten en pacientes pediatricos?®.
Otra patologia mas comun de este tipo, es
la enfermedad de Gilbert cuya distribucion
mundial del 2-10 % y afecta principalmente
a hombres se debe a una deficiencia parcial
de la UGT1A1. Esta se comporta con una
elevacion leve de bilirrubina no conjugada, de
1-4 mg/dL""°.

Respecto a hiperbilirrubinemia conjugada o
mixta, los sindromes de Rotor y Dubin-Johnson
son enfermedades benignas que deben
considerarse como diagnodsticos diferenciales
en la aparicion de niveles elevados de bilirrubina
principalmente conjugada en ausencia de otras
causas explicables. El Sindrome de Rotor es
causado por mutacién en los transportadores
de proteinas OATPB1 y OATPB, y el sindrome
de Dubin-Johnson por mutacion en el gen
MRP2 que conduce a dafio en el proceso de
secrecion de bilirrubina conjugada (Tabla 1)'°.

Estudios de laboratorio y otras herramientas.

Todo paciente con ictericia deberia disponer
de PFHs que deben solicitarse desde el
primer contacto con el paciente y continuar su
abordaje clinico en espera de los resultados.
Ademas de orientar hacia el diagnostico, el
disponer de resultados “basales” de estas
pruebas pueden ayudar a evaluar el curso o
resolucion de la enfermedad. También permite
realizar escalas pronosticas y de tratamiento
una vez que se tenga un diagnostico presuntivo
o definitivo.

Se recomienda que lo primero que se realice
sea valorar el tipo de hiperbilirrubinemia
(directa o indirecta) y asociarla con un patrén
de colestasis o dafio hepatocelular. Dado que
la ALT y AST se encuentran principalmente el
higado; la elevacién de estas enzimas puede
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sugerir inflamacién hepética o necrosis. Una
relacién 2:1 de AST/ALT, reflejaria el bajo
nivel de actividad de la ALT en personas con
consumo perjudicial de alcohol. Aln mas, un
nivel de GGT el doble de lo normal con una
relacién AST/ALT de 2:1 o mas, es altamente
sugestiva de enfermedad hepéatica alcohdlica.
Una elevacidon mas discreta de transaminasas
pudiera observarse en con MAFLD, en donde
la relacidon AST/ALT es usualmente 1:182%27

La ALP y la GGT pueden sugerir colestasis.
Es importante recordar que esto ultimo no
necesariamente se explica con una obstruccion
de la via biliar por tumoracién o coledocolitiasis,
pues como se ha explicado previamente puede
deberse a CBP. En contraste, niveles bajos
de ALP pueden asociarse a enfermedad de
Wilson%1425,

Clasicamente se ha utilizado el factor R en
algunos casos donde no sea tan evidente la
diferencia entre un patron colestasico de uno
hepatocelular. El factor R, también conocido
como valor R, se introdujo en 1989 con el
objetivo de preparar criterios relacionados
con DILI y que ha sido incluida en las guias
del colegio americano de gastroenterologia.
Aunque no es una herramienta totalmente
validada puede llegar a ser util en los
primeros pasos del abordaje de la ictericia.
La formula consiste en dividir los valores de
ALT y ALP del paciente por separado entre sus
valores superiores de referencia para luego
multiplicarlos. Un valor >5 estableceria un
diagndstico por dafo hepatocelular, de 2-5 un
patrén mixto que puede deberse a infeccién
aguda por hepatitis virales o enfermedad
autoinmune mientras que una valor <2 es
colestasis y requeriria posteriormente el
disponer de estudios de imagen?°.

En otros estudios bioquimicos basicos se
incluye a la albumina, puesto que se encuentra
disminuida en la enfermedad hepatica cronica.
La leucopenia, anemia y/o trombocitopenia
se pueden explicar también por cirrosis
hepética y particularmente en el contexto de
hipertensién portal por hiperesplenismo. La
pruebas de tendencia hemorragica como TP,
TTP e INR, se ven también alteradas en casos
de enfermedad hepatica cronica como de falla
hepatica agudab®.

La elevacion de deshidrogenasa lactica (DHL)
se observa comUnmente en pacientes con
hemodlisis; sin embargo, esta enzima no es
especifica y existen diferentes isoformas en
diversos 6rganos. La DHL-5 esta presente
principalmente en el higado y musculo. Su
elevacion podria ser también explicada por la




presencia de cancer, incluido el hepatico por
lo que es importante su asociacién con datos
de consumo como la perdida inexplicable
de peso’.

Estudios menos comunes incluyen el perfil
o cinética de hierro ante la sospecha de
hemocromatosis, niveles de ceruloplasmina y
cobre en orina si se sospecha de enfermedad
de Wilson'™,.

Dado que los estudios de imagen pueden ser
de utilidad para el diagnéstico de cualquier
tipo de ictericia se sugiere ser juiciosos una
vez que se han hecho asociaciones entre
lo biogquimico y lo clinico. Un tomografia de
abdomen, tomografia hepatica con contraste
de tres fases y Colangioresonancia serian
excelentes herramientas para diagnosticas
tumoraciones y dicho sea de paso apoyar el
diagnostico de hepatopatia crénica. Por otro
lado, si la sospecha es de cirrosis un primer
estudio, ademas accesible, seria el ultrasonido
hepatico con elastografia y apoyado por el
Doppler esplénico o bien herramientas de
elastografia como el fibroscan'™.

Respecto al ultrasonido endoscépico, este
combina la endoscopia y ultrasonografia,
permite evaluar anomalias en la luz del
tracto gastrointestinal, definir caracteristicas
pancreaticas y hepatobiliares, a menudo en
pacientes cronicos. Dada su alta resolucién
y su proximidad al higado puede ser un
estudio de mejor utilidad que los estudios de
elastografia transabdominales, particularmente
en pacientes obesos. La elastografia ecografica
transabdominal es el procedimiento de
eleccion para evaluar la fibrosis hepatica,
debido a su facilidad de uso, disponibilidad,
bajo costo y alto perfil de seguridad. Sin
embargo, como la mayoria de los pacientes
con enfermedad hepatica crdénica seran
sometidos a endoscopia para la deteccién o
el seguimiento de las varices, y como en los
casos de anomalias de las enzimas hepaticas,
se realizarad una investigacion para descartar
patologia pancreatobiliar, el paréngquima
hepatico puede ser evaluado por elastografia
mediante ultrasonido endoscopico en la misma
sesion. Finalmente, a través de este estudio
es incluso posible realizar biopsia hepatica
cuando se considere necesario por lo que debe
ser una herramienta para tomar en cuenta®®®,

Dado el costo y lo invasivo, la biopsia hepatica
debe realizarse en centros especialidad y
es comunmente el Ultimo estudios en ser
solicitado. En pacientes con inflamacién
hepatocelular, la biopsia hepatica es el método
ideal para valorar la gravedad histoldgica del
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dafio hepético (Figura 1). Cuando se observan
masas focales en el higado, la biopsia debe
guiada por ultrasonido. En pacientes con
alteracion del estado de la coagulacion, la
biopsia hepatica podria realizarse por via
transyugular.

Conclusion.

La ictericia es un sintoma pivote e inespecifico,
que se presenta cuando los niveles de bilirrubina
exceden los 2.5-3.0 mg/dL. Puede explicarse
por tratarnos del metabolismo de la bilirrubina,
obstruccién biliar o dafio hepatocelular. En
todos los pacientes se debe realizar una
historia clinica detallada, exploracion clinica
minuciosa, estudios de laboratorio e imagen.
Los estudios de laboratorio pueden ayudar a
determinar si la causa de la ictericia se debe
a dano hepatocelular o colestasis. De acuerdo
con el abordaje se deben solicitar estudios
que permitan descartar causas infecciosas,
metabdlicas, autoinmunidad o por depésitos.
En el contexto de ictericia hepatica, los estudios
de imagen como ultrasonido, elastografia
o tomografia permiten revelar datos de
enfermedad hepatica cronica o tumoraciones.
Por otro lado, el uso de la biopsia hepéatica
permitira confirmar un diagnéstico y estadificar
el grado de lesidn hepética.
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SINDROME ICTERICO POST HEPATICO
Reyes, Bernard
Gastroenterologo. Miembro de la Asociacion Guatemalteca de Gastroenterologia

Resumen

El sindrome ictérico post hepatico (SIPH)
formula las manifestaciones clinicas
relacionadas con la retencion de componentes
biliares, expresado en ictericia, coluria,
acolia y prurito. Puede generarse a través
de la obstruccion de los conductos biliares
intra y extrahepaticos en cualquier porcién
de su trayecto, por enfermedades benignas
de la via biliar intra o extrahepaticas, siendo
la coledocolitiasis la causa mas frecuente,
seguido por las neoplasias en vesicula y
vias biliares, pancreas y papila de Vater. Se
asocia con elevacion de parametros tales
como la bilirrubina a expensas de la fraccién
directa, aspartato aminotransferasa (AST),
alanina aminotransferasa (ALT), gamma
glutamil transferasa (GGT) y fosfatasa alcalina
(FA). El estudio de imagen inicial utilizado
para identificar la causa de la obstruccion
biliar es el ultrasonido (US), seguido de la
colangioresonancia (CRM) y ultrasonido
endoscopico (USE) cuando no es posible
precisar por US la causa de la obstruccion
biliar. La mayoria de los pacientes requieren
realizar la colangiopancreatografia retrograda
endoscoépica (CPRE) para la descompresion y
manejo definitivo del proceso obstructivo.

Palabras clave: sindrome ictérico post hepético,
ictericia, dolor abdominal, coledocolitiasis,
cancer pancreatobiliar, CPRE.

Introduccion

El SIPH corresponde a la elevacién de los
valores de bilirrubina total a expensas de su
fraccién directa, secundario a la obstruccién
de la secrecion biliar, asociandose ictericia
mas la presencia de diversos signos y
sintomas que difieren entre si, segun el origen
y caracteristicas de la misma'?, por lo que se
hace indispensable para su estudio realizar
pruebas destinadas para la evaluacion, asi
como, estudios de imagenes para determinar
el nivel y causa de la obstruccién biliar?.

Evaluacion

Durante la evaluacién inicial del paciente se
debe de documentar si la hiperbilirrubinemia
es a expensas de la bilirrubina conjugada o no
conjugada, considerar el tiempo de evolucion
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de la ictericia, signos y sintomas asociados
para realizar el diagnostico diferencial®. Asi
también, valorar la asociacién de la ictericia
con enfermedades sistémicas, enfermedades
hepatobiliares previas o intervenciones
quirdrgicas que comprometan la via biliar?,
infecciones virales®-®, exposicion a alcohol®.
Algunos medicamentos pueden también
inducir colestasis tanto por alteraciones
idiopaticas como por efecto adverso directo
del mismo9, asi mismo sospechar neoplasias
de vias biliares'-"2,

Al examen fisico, se debe investigar la
presencia de artralgias, mialgias, erupcion
cutanea, fatiga, anorexia, pérdida de peso,
esteatorrea, dolor abdominal, escalofrios y/o
fiebre, nauseas, vémitos, prurito y/o cambios
de coloracién de la orina (coluria) y heces
(acolia)*. La presencia de dolor abdominal
en el cuadrante superior derecho con célico
que se irradia a la espalda o al hombro,
asociado a fiebre sugiere una enfermedad
por calculos biliares, particularmente si la
historia incluye colelitiasis, cirugias biliares y/o
enfermedad inflamatoria intestinal’®. Cuando
el dolor abdominal continua y esta precedido
de pérdida de peso, debe sospecharse de
neoplasia pancreatica o del tracto biliar; otros
sintomas que sugieren malignidad incluyen
hepato-esplenomegalia, masa abdominal
palpable, adenopatias supraclaviculares y
ascitis'™.

La evaluacién inicial de laboratorio de la
ictericia incluye medir los niveles de bilirrubina
total y pruebas basicas de la funcion hepatica,
siendo Utiles para diferenciar la lesidén
hepatocelular de la colestasica*. El aumento
de los niveles de bilirrubina a predominio de
la conjugada, elevacién del nivel de fosfatasa
alcalina mas de 4 a 5 veces lo normal y gamma
glutamil transferasa (GGT), con elevaciones
de aspartato aminotransferasa (AST) y alanina
aminotransferasa (ALT) menos de 200 U/L,
se observan tipicamente en los trastornos
colestasicos. Si el nivel de fosfatasa alcalina
es normal la obstruccion biliar extrahepatica es
poco probable. Los niveles bajos de albumina
y la prolongacién del tiempo de protombina
se observan en la enfermedad hepatica
avanzada'*.




Etiologia
Colelitiasis

En la evaluacion de las causas de SIPH, se
encuentra la coledocolitiasis como la principal
etiologia reportada'. Los célculos biliares se
clasifican en funcién de la composicion: mas
del 90% de los célculos biliares se componen
principalmente de colesterol y menos del
10% estan representados por pigmento
negro y marron. Segun su localizacion,
se clasifican en célculos extrahepaticos e
intrahepaticos, y a partir de estos en primarios
y secundarios™', Los factores de riesgo para
la colelitiasis pueden estar profundamente
influenciados por origen étnico''> anomalias
metabdlicas, obesidad, diabetes, estados de
hiperinsulinemia, aumento de la secrecién biliar
y la hiposecrecion de acidos biliares, perdida
rapida de peso (>1,5kg/ semana)'®. El embarazo
es un factor de riesgo bien reconocido para la
formacion de célculos biliares hasta en el 60%
de las mujeres, los cuales pueden desaparecer
después del parto'.

El US posee una precisién diagndstica para
la deteccion de calculos en la vesicula biliar
> 95%, por lo que es método ideal?'. Se
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indica que la ecografia abdominal es Util para
identificar la dilatacién del conducto biliar
(>6mm), facilita el diagndstico de calculos
biliares y permite determinar la ubicacién de
la obstruccion (en el 90% de los pacientes)*192°,
Los conductos biliares no dilatados pueden
estar relacionados con una obstruccion
biliar temprana, intermitente o incompleta,
enfermedades como colangitis esclerosante o
cirrosis, dando resultados falsos negativos??.

El USE y la CRM son las modalidades de
imagen mas fiables para detectar los calculos
de las vias biliares, conuna Sy E 95% y 97%
para el USE, mientras que la S de la CRM es
del 93% con una E del 96%. El USE es superior
a CRM para la deteccién de litos <5mm':2,
Ante la presencia de coledocolitiasis, Caddy20
expone como principales hallazgos la presencia
de colelitiasis, dilatacién de los conductos
biliares y/o pruebas de bioquimica hepatica
alteradas?'. La CPRE se aconseja como método
diagnostico y terapéutico cuando uno de los
factores predictivos positivo esta presente
para coledocolitiasis: colangitis, ictericia
preoperatoria y deteccién de litiasis biliar por
ecografia abdominal.20?!

Imagen No. 1. Paciente femenina, 64 afios de edad, 2 meses de investigacion por dolor abdominal intenso
epigastrio e hipocondrio derecho. Ultrasonido reportado normal. Tomografia reporta célculo grande en
colédoco y dilatacidn de vias intra y extrahepdticas. ERCP lito de 1om, en colédoco, papilotomia y extraccidn

de célcula.
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Pancreatitis aguda de etiologia biliar.

Las obstrucciones transitorias del colédoco
por litos pueden producir pancreatitis con
curso clinico leve, pero la enfermedad puede
ser grave hasta en 20% de los pacientes??. Se
consideran como predictores de gravedad el
aumento de la bioquimica hepéatica y colangitis
ascendente en las primeras 48 horas después
del ingreso?® 24, El uso de colangioresonancia
en el curso de la pancreatitis aguda permite
determinar la presencia de obstruccidn
biliar por lios. Sin embargo, de acuerdo
con las directrices actuales®, la CPRE esta
definitivamente indicada en casos de colangitis
ascendente concomitante y en casos de
obstruccién biliar persistente®.

Lesiones iatrogénicas de la via biliar

Las lesiones iatrogénicas siguen siendo un
problema de dificil diagndstico y tratamiento.
Kot y Kuchinka?” consideran que la principal
causa es la interpretacion incorrecta de la
anatomia durante la colecistectomia. En el 70-
80% de los casos el cirujano desconoce haber
incurrido en la lesién?"2¢. El error mas comun
es confundir el conducto hepéatico por el
conducto cistico, ocurriendo en un 75%. Otro
error técnico, expuesto por Limaylla y Vega®®
es el “exceso de tensién” que se ejerce en la
union del colédoco con el conducto cistico,
produciendo desgarros o incluso oclusiones
parciales de los conductos, inflamacion en
el triangulo de Calot y un conducto cistico
corto que dificultan la identificacién de la via
biliar. Segun el nivel y el tipo de lesion varia
en gran medida las conducta terapéutica
a implementar, por lo que clasificacién de
Strasberg y Bismuth?¥-%°, permite establecer
el criterio para indicar manejo endoscépico
y/o quirdrgico en cada individuo dependiendo
del tiempo transcurrido, el tipo de lesién, su
extension y su localizacion.®

Las técnicas endoscopicas disponibles son:
colocaciéon de stents biliares, esfinterotomia
biliar y drenaje nasobiliar; estas reducen el
gradiente de presion transpapilar, mejorando
el flujo biliar hacia el duodeno, lo que disminuye
la extravasacién fuera de la via biliar y permite
la curacién de las lesiones del conducto sin
reparacion quirdrgica directa®'.

Colangiocarcinoma

La aparicion del colangiocarcinoma (CCA) se
considera de aparicion esporadica hasta en
un 70%. La ictericia suele aparecer de forma
tardia, asociado sintomas constitucionales
como: pérdida de peso, dolor abdominal,
sudores nocturnos, fatiga, vomitos, pérdida de
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apetito, prurito y aumento de los parametros
de laboratorio relacionados con la colestasis®.

Uno de los factores de riesgo mas llamativos
es la colangitis esclerosante primaria (CEP)
que involucra tanto el sistema de vias biliares
intrahepatico como el extrahepatico y causa
estenosis de los conductos biliares®3. Liu
et al®* reporta la presencia de litos en la via
biliar intrahepatica y CCA hasta en 11% de
los casos, exacerbado por otros factores de
riesgo significativos como el habito de fumar
y los antecedentes familiares de cancer de
vias biliares. La enfermedad de Caroli,® en
conjunto con otros quistes del conducto biliar
comun se reportan como un factor de riesgo
para colangiocarcinoma independiente de su
ubicacion, que varia de 6 a 30%. Otros factores
de riesgo confirmados son la infeccion por virus
con hepatitis B (VHB) y hepatitis C (VHC). Sin
embargo, la contribucién de la infeccién por
hepatitis difiere entre los paises occidentales
y Asia, donde el VHB es endémico®.

Las imagenes dindmicas de corte transversal
son esenciales en la caracterizacién de
masas intra y extrahepaticas®. La tomografia
computarizada (TC) y la resonancia magnética
(RM) contrastadas pueden distinguir con
precisiéon el CCA del hepatocarcinoma en
tumores> 2 cm®. El marcador tumoral mas
utilizado para el diagndstico y seguimiento es
el antigeno carbohidrato 19-9 (CA 19-9), sin
embargo, este también puede elevarse en otras
neoplasias gastrointestinales, pancreaticas y
ginecoldgicas, y en colangiopatias benignas39.

Colangiocarcinoma extrahepatico

El CCA extrahepatico, se caracteriza por
la aparicién de ictericia indolora en el 90%
de los pacientes y la colangitis aguda en el
10%. El CCA se presenta tipicamente como
una estenosis dominante o un defecto de
llenado en la via biliar extra hepatica*’. Se
establece para el manejo de estas patologias
una correcta estadificacion y es utilizada
para la decision quirdrgica la clasificacion de
Bismuth-Corlette*?. Los estudios muestran
que la CRM determina la causa y el nivel de
obstruccién con una sensibilidad (S) del 95%
y una especificidad (E) del 94%, que evalla la
anatomia del tumor, la afectacién vascular y
los parametros de estadificacion. Actualmente,
se considera el tratamiento quirdrgico como la
opcion potencialmente curativa. Los pacientes
con ictericia maligna por CCA distal avanzado
se benefician del drenaje biliar para recibir
tratamiento adyuvante observando disminucién
de las tasas de falla hepatica temprana y
gran utilidad para el manejo de la colangitis




ascendente, lo que aumenta la sobrevida del
paciente*42,

e

Sospecha de Colangiocarcinoma. Colocacidn de stents.

Imagen No. 2: paciente femenina 63 afios de edad, referida por colestasis extrahepatica. ERCP: dilatacion franca
de vias biliares intrahepdticas y extrahepaticas, estrechez de colédoco distal. Ducto pancreético de aspecto normal.

Cancer de vesicula biliar

Es la neoplasia maligna més comun del tracto
biliar: 80% al 95% de los canceres del tracto
biliar en todo el mundo. Posee variabilidad en
cuanto a su presentacion en algunas regiones
y etnias, ademas, se forma bajo la cascada
metaplasia- displasia-adenocarcinoma43.

La identificacion de los factores de riesgo
realizado por Hundal et al44 son las infecciones
recurrentes del tracto biliar (por Salmonella y
Helicobacter spp), la colangitis autoinmune,
obstruccién y malformaciones de la via biliar,
posee caracter epidémico en donde prevalece
la colelitiasis. Aparece entre la 6° y 8° década
de vida, a predominio en el sexo femenino en
todo el mundo.

El riesgo general de cancer de vesicula biliar
en personas con célculos biliares es bajo
(<8%); sin embargo, la inflamacion croénica, con
calcificacién concomitante de la pared vesicular
(“vesicula biliar de porcelana”), se asocia con

frecuencia, entre un 12 a 61% con cancer de
vesicula biliar. Otro factor de riesgo conocido
corresponde a los polipos de la vesicula biliar,
las caracteristicas que predicen la malignidad
son: polipos grandes (> 10 mm), una masa
solitaria o sésil, célculos biliares asociados,
la edad del paciente mayor de 50 afos vy, lo
mas importante, un rapido crecimiento de
los polipos durante el seguimiento con US
y/o USE45.

Cancer de la ampolla de Vater

El cancer de la ampolla es infrecuente,
pero su incidencia ha ido en aumento
predominantemente en el sexo masculino.
Esta neoplasia presenta mejor prondstico y
mayor sobrevida global una vez realizado el
tratamiento quirdrgico curativo; puede mostrar
diferenciacion histoldgica biliar, pancreatica,
bilio-pancredtica o intestinal. El diagnéstico
diferencial incluye lesiones propias del
colédoco distal, del ducto pancreatico o del
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duodeno. Convencionalmente son exofiticos y
ulcerados?*®#. En los tumores de papila, el uso
de CPRE permite la caracterizacion y toma de
biopsia de la lesidn; la biopsia inicial puede ser
negativa hasta en 50% de los casos, siendo
insuficiente para excluir el diagndstico y son
necesarios los estudios de imagenes y el USE
para su estadificacién®.

Cancer de Pancreas

El cancer de pancreas representa la cuarta
causa principal de muerte relacionada con
el cancer en los Estados Unidos y la séptima
causa de muerte para ambos sexos49. La
mayoria de los pacientes presentan sintomas
de presentacion tardia; solo el 15-20% de los
pacientes son candidatos para intervencién
quirdrgica con intencion curativa®®.

Los factores de riesgo para el desarrollo de
cancer de pancreas son: edad > 65 afios al
momento del diagndstico, sexo masculino,
y ascendencia afroamericana, pancreatitis
crénica, diabetes mellitus tipo 2 y/o infeccién
por Helicobacter pylori®'. Se ha indicado la
importancia de la secuenciacion gendmica
para la determinacion de mutaciones
genéticas como PALB2, BRCA2, STK11 /
LKB1 y P16 y en relacién con una mayor
incidencia de adenocarcinoma de pancreas.
La estadificacién de la enfermedad permite
establecer la necesidad de terapia neodyuvante
para la posterior reseccién quirdrgica. Por
lo que una adecuada estadificacion con uso
de imagenes radioldégicas y USE, cambia el
pronédstico y sobrevida del paciente®'.
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EFICACIA Y SEGURIDAD DE PRUCALOPRIDA EN SINDROME DE INTESTINO IRRITABLE CON
PREDOMINIO CONSTIPACION
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1.Médica y Cirujana, Jefa de Residentes de Gastroenterologia del Hospital Roosevelt
2Gastroenterdlogo Coordinador de Maestria de Gastroenterologia Hospital Roosevelt
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Resumen

Objetivo: Evaluar la eficacia y la seguridad
de Prucaloprida en pacientes con sindrome
de intestino irritable con predominio de
constipacion.

Métodos: Estudio cuasiexperimental con
muestreo no probabilistico de casos
consecutivos, incluyé pacientes con sindrome
de intestino irritable con predominio de
constipacién (SlI-C), dividiéndolos en, un grupo
expuesto que recibi6 el tratamiento estandar
para SlI-C mas Prucaloprida y un grupo no
expuesto que recibié Unicamente el tratamiento
estandar. Se comparo entre grupos el cambio
en la severidad de los sintomas, el cambio en la
consistencia y frecuencia de las deposiciones
y los eventos adversos cardiovasculares o no
cardiovasculares.

Resultados: Se incluyeron 20 pacientes, 10
en el grupo expuesto y 10 en el grupo no
expuesto con una edad promedio de 45y 46
afios respectivamente, la mayoria fue del sexo
femenino. El 100% de la poblacién tuvo un
riesgo cardiovascular bajo. El grupo expuesto
mostré mejoria en la severidad de los sintomas
de forma significativa en comparacion al grupo
no expuesto (p = 0.04), no hubo diferencia en
el cambio de la consistencia de las heces
(p=0.69) ni en la frecuencia de las deposiciones
en la ultima semana (p = 0.27) entre grupos.
Ningun paciente presento eventos adversos
cardiovasculares, los eventos adversos no
cardiovascular més frecuentes en el grupo
expuesto fueron diarrea y cefalea.

Conclusiones: El uso de Prucaloprida mejor6
significativamente la severidad de los sintomas
en pacientes con sindrome de intestino
irritable con predominio constipacion sin tener
impacto en la consistencia y frecuencia de las
deposiciones.

Abstract

Aim: To assess the efficacy and safety of
Prucalopride in patients with constipation-
predominant irritable bowel syndrome.

Methods: Quasi-experimental study with
a non-probabilistic sample of consecutive
cases, including patients with constipation-
predominant irritable bowel syndrome (IBS-C),
dividing them into an exposed group that
received the standard treatment for IBS-C
plus Prucalopride and a non-exposed group.
who received only the standard treatment
Change in symptom severity, change in stool
consistency and frequency, and cardiovascular
or noncardiovascular adverse events were
compared between groups.

Results: 20 patients were included, 10 in
the exposed group and 10 in the unexposed
group with an average age of 45 and 46 years,
respectively, the majority were female. 100% of
the population had a low cardiovascular risk.
The exposed group significant improvement
in the severity of symptoms compared to the
unexposed group (p = 0.04), there was no
difference in the change in stool consistency (p
= 0.69) or in the frequency of bowel movements
in the last week (p = 0.27) between groups.
No patient presented cardiovascular adverse
events, the most frequent non-cardiovascular
adverse events in the exposed group were
diarrhea and headache.

Conclusions: The use of Prucalopride
significantly improved the severity of symptoms
in patients with constipation-predominant
irritable bowel syndrome without impacting
stool consistency and frequency.

INTRODUCCION: El sindrome de intestino
irritable (Sll) es una enfermedad funcional en
la que hay dolor abdominal recurrente asociado
a cambios en el habito defecatorio, estos
usualmente estan presentes (p. ej estrefiimiento,
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diarrea o una combinacién de ambos)
acompanados de distension o hinchazoén
abdominal (1). La prevalencia a nivel mundial
del Sll varia de 7% a 21%, cifras reportadas
en el sureste de Asia y el sur de América
respectivamente, con un promedio global de
11.2% (IC 95%, 9.8%-12.8%). La prevalencia
es mas elevada en mujeres que en hombres y
en poblacion joven, menores de 50 afos (2). El
sindrome de intestino irritable con predominio
de constipacion se caracteriza por mas del 25%
de los movimientos intestinales con heces en
la escala de bristol 1 -2 y menos de un cuarto
(25%) con bristol 6 y 7. El tratamiento en el
sindrome debe ser orientado al tipo de sintomas
y a la severidad. Los suplementos dietéticos de
fibra soluble siguen siendo la piedra angular
del tratamiento sobre todo cuando el sintoma
predominante es constipacion. Otros de los
medicamentos utilizados frecuentemente son
los antiespasmodicos, para alivio del dolor
abdominal, aunque la principal desventaja en
SlI-C es que la mayoria disminuyen la motilidad
intestinal con una potencial disminucion de las
evacuaciones. El uso de polietilenglicol (PEG)
es actualmente controversial en SlI-C ya que
mejora la frecuencia de deposiciones, pero
no alivia el dolor e incluso puede empeorarlo
(8). Recientemente se incluyé dentro de las
recomendaciones de las guias de manejo clinico
del Colegio Americano de Gastroenterologia
para el SlI-C el uso de Tegaserod, un agonista
de los receptores 5-HT4, esta recomendacion
se limita a mujeres menores de 65 afos y sin
riesgo cardiovascular (4). La Pucraloprida es
también un agonista de los receptores -HT4,
sin embargo, a diferencia del Tegaserod, son
altamente selectivos por lo que su riesgo de
eventos adversos cardiovasculares es menor
(5). Prucaloprida esta ampliamente estudiado
en constipacion croénica y aprobada en el
tratamiento de este padecimiento, sin embargo,
existe un vacio de conocimiento sobre el
uso de Prucaloprida en SlI-C, por lo que el
presente estudio tiene como objetivo evaluar
la eficacia y seguridad de Prucaloprida en
sindrome de intestino irritable con predominio
de constipacion.

METODOLOGIA:

Tipo de estudio: Cuasiexperimental en
pacientes con sindrome de intestino irritable
con predominio de constipacién de la consulta
externa de Gastroenterologia del Hospital
Roosevelt.

Criterios de inclusion: Pacientes mayores de 18
afos con diagndstico de sindrome de intestino
irritable con predominio de constipacion segun
criterios ROMA IV, que asisten a la consulta
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externa de la Unidad de Gastroenterologia en
el Hospital Roosevelt.

Criterios de exclusién: Pacientes con
antecedente de hipotiroidismo o enfermedades
hipofisiarias, pacientes con tratamiento
con Prucaloprida, expediente clinico
incompleto, uso de medicamentos opioides,
trastornos neurolégicos o cirugias previas
que predispongan a constipacion cronica,
sindrome de intestino irritable con signos de
alarma, tasa de filtrado glomerular menor de
30ml/min/1.73m2, deterioro neurocognitivo
que impida dar informacion y comprender
instrucciones.

Muestreo: No probabilistico. Se incluyeron 10
pacientes en el grupo de pacientes expuestos
los cuales se seleccionaron de forma
consecutiva y 10 en el grupo de pacientes
no expuestos seleccionados de la misma
forma, todos durante el periodo de tiempo
comprendido entre el 05 de mayo al 08 de
octubre de 2021.

Método: Se captaron a los pacientes que
asistieron a la consulta externa, se les interrogé
respectdé a antecedentes de enfermedad
cardiovascular, diabetes, tabaquismo, se les
tomo la presion arterial y se tomé del expediente
clinico los datos de laboratorio de creatinina
y colesterol total mas recientes dentro de
los ultimos 6 meses, con esto se calculd el
riesgo cardiovascular con la escala SCORE
10. También se les realizd el cuestionario de
la escala de sintomas gastrointestinales para
sindrome de intestino irritable, en el cual se
interrogan 13 sintomas presentados en la
ultima semana y se califican en severidad con
la escala de Likert de 1 a 7 que va desde “sin
molestias en absoluto” hasta “muy severo”
respectivamente, obteniendo la severidad
global de los sintomas con la moda de las
respuestas, ademas se interrogd acerca del
numero de deposiciones en la Ultima semana,
y la consistencia de las mismas segun la escala
de Bristol. Se inicio tratamiento con Psyllium
plantago 12 gramos (una cucharada) en un vaso
de agua pura una vez al dia mas Prucaloprida
2mg al dia por 14 dias al grupo de pacientes
expuestos y solamente con Psyllium Plantago
12 gramos al dia al grupo de pacientes no
expuestos, se les llamo por teléfono en el dia
5y 10 de tratamiento para interrogar sobre
eventos adversos cardiovasculares definidos
como nuevo diagndstico de enfermedad
cardiovascular recibido durante el periodo de
estudio y otros eventos adversos definidos
como el aparecimiento nuevos sintomas
durante el periodo de estudio, se les realiz6 al
finalizar el tratamiento (dia 15) nuevamente el




cuestionario y el interrogatorio de frecuencia
y consistencia de las deposiciones en la
ultima semana.

Analisis: El analisis descriptivo se realizé
usando frecuencias y porcentajes para las
variables categoricas y media y desviacion
estandar para las variables cuantitativas, que
fueron discontinuas y con distribuciéon normal.
Para el andlisis inferencial se realizd un andlisis
de varianza factorial de medidas repetidas y
Test exacto de Fisher. Se tomo el valor de p
como estadisticamente significativa < 0.05. Se
utilizé el software Jamovi 2.2.5

RESULTADOS: Se incluyeron 20 pacientes,
10 en el grupo de expuestos y 10 en el grupo
no expuestos. En el primer grupo el 90% de
los pacientes fueron del sexo femenino y en
el segundo el 60%, esta diferencia no fue
estadisticamente significativa (p = 0.05). La edad
promedio fue de 45 y 46 afios para los grupos
expuesto y no expuesto respectivamente. El
30% de los pacientes del grupo no expuesto
tenian antecedente de Diabetes Mellitus versus
un 0% en el grupo expuesto sin significancia
estadistica con una p = 0.05 y solo 1 paciente
(10%) del grupo expuesto tuvo antecedente
de enfermedad arterial coronaria (p = 0.00)

TABLA 1.
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a pesar de ello el 100% de la poblacion
tuvo un riesgo cardiovascular bajo (Tabla
1). La severidad de los sintomas disminuyé
significativamente después del tratamiento
en ambos grupos (p<0.001) y el cambio en la
severidad entre grupos fue significativamente
mayor hacia la mejoria en el grupo expuesto
con una p = 0.04 (Grafica 1), el cambio en la
consistencia de las deposiciones evaluada
con la escala de Bristol mejord después del
tratamiento en ambos grupos sin embargo, no
mostro diferencia estadisticamente significativa
entre ellos (p = 0.69) (Grafica 2) asi mismo la
frecuencia de las deposiciones en la ultima
semana aumenté en ambos grupos pero el
cambio en la frecuencia tampoco mostré
diferencia significativa entre ellos con una p
= 0.27 (Grafica 3) (Tabla 2). Ningun paciente
presentd eventos cardiovasculares. El grupo
expuesto presento mas eventos adversos no
cardiovasculares, el mas frecuente fue diarrea
en un 40% de los pacientes seguido de cefalea
en el 30%, los eventos adversos presentados
en el grupo no expuesto fue borborigmos e
hinchazén abdominal, sin embargo, no hubo
diferencia significativa de los eventos adversos
entre grupos (p = 0.05) (Tabla 3.)

CARACTERISTICAS CLINICAS

Expuesto No expuesto
f % f % Valor p

Sexo 0.05

Femenino 9  90.0% 6  60.0%

Masculino 1 10.0% 4  40.0%
Edad 0.93

% (DE) 45  (11.3) 46 (13.9)
Antecedentes médicos

Diabetes mellitus 0 0.0% 3 30.0% 0.05

Tabaquismo 0 0.0% 0 0.0% 1.00

Enfermedad arterial coronaria 1 10.0% 0 0.0% 0.00

Enfermedad arterial periférica 0 0.0% 0 0.0% 1.00
Riesgo cardiovascular 1.00

Bajo 10 100.0% 10 100.0%

Moderado 0 30.0% 0 0.0%

Alto 0 0.0% 0 0.0%

Muy alto 0 0.0% 0 0.0%

Fuente: Boleta de recoleccién de datos
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TABLA 2.

OBJETIVOS PRINCIFALES

Expuesto MNo expuesto
X SE X SE Valor p

Seweridad de los sintomas 0.04

Antes 5 0.51 4 0.45

Después 3 0.38 3 0.34
Consistencia de deposiciones
(Bristol) 0.69

Antes 2 0.53 2 0.48

Después 4 0.24 3 0.21
Frecuencia de deposiciones 0.27

Antes 6 1.57 5 1.40

Después 12 2.04 7 1.83

Fuente: Boleta de recoleccion de datos
GRAFICA 1.

SEVERIDAD DE LOS SINTOMAS
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GRAFICA 2.
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GRAFICA 3.
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TABLA 3.
EVENTOS ADVERSOS
Expuesto No expuesto
f % f % Valor p
Eventos cardiovasculares 1.000
0 0.0% 0 0.0%
Otros eventos adversos 0.005
Borborigmos 0 0.0% 1 10.0%
Diarrea 4 40.0% 0 0.0%
Hinchazén abdominal 1] 0.0% 1 10.0%
Cefalea 3 30.0% 0 0.0%
Ninguno 3 30.0% 8  80.0%

Fuente: Boleta de recoleccion de datos

DISCUSION: Recientemente se recomendd
el uso de Tegaserod, un agonista 5 HT4, en
el tratamiento de SlI-C el Tegaserod, con
uso limitado a mujeres menores de 65 afios
sin mas de un factor de riesgo debido a la
falta de selectividad del medicamento para el
receptor 5-HT4 y estimulacién concomitante
del receptor cardiaco 5-HT2B que confiere
riesgo de desarrollar arritmias cardiacas
(6). Se conoce también que Prucaloprida es
altamente especifico para la estimulacion de
los receptores 5-HT4 lo cual disminuye el riesgo
cardiovascular, ademas esta demostrado
que aumenta el nimero de movimientos
intestinales, en los escasos estudios que ha
utilizado Prucaloprida en SlI-C parece ser
superior a Tegaserod en el alivio del dolor
abdominal (p<0.005) (7) y superior a placebo
en el alivio de los sintomas desencadenados
por el gas intestinal (<0.0045) (8). En el actual
estudio se evallo la eficacia y seguridad de
este medicamento en comparacion con el uso
de Psyllium Plantago observando que de forma
global mejora los sintomas del SlI-C a pesar de
que no mejoroé de forma significativa el nimero
de deposiciones ni su consistencia, es decir esta
mejoria depende del cambio en la evaluacion
de la severidad de otros sintomas de los 13
interrogados en el cuestionario, aunque no se
realizé un analisis individual de ellos, dentro de
los sintomas tomados en cuenta se encuentra
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dolor abdominal, sensacion de vaciamiento
intestinal incompleto, hinchazén abdominal,
dificultad para expulsar gases y sensacién de
plenitud postprandial entre otros. La mejoria
de los sintomas fue significativa después de
recibir ambos tipos de tratamiento y se puede
observar que los pacientes del grupo expuesto
tenian mayor severidad inicial, no obstante, al
comparar el cambio de la severidad en ambos
grupos persiste la diferencia significativa
a favor de Prucaloprida. Los eventos
adversos presentados en el grupo que utilizé
Prucaloprida fueron méas frecuentes que el
grupo de Psyllium sin significancia estadistica y
ninguno requirié hospitalizacién, sin embargo,
dos de los pacientes que presentaron diarrea
decidieron suspender Prucaloprida en el dia
2 y 5 de tratamiento continuando Unicamente
con Psyllium Plantago, estos pacientes también
fueron incluidos en el analisis.

Se tuvieron varias limitantes en el estudio,
dentro de ellas la escasa cantidad de
pacientes con SlI-C vistos en consulta externa
en pandemia ya que en este periodo se dio
prioridad a los casos de mayor urgencia y
severidad admitiendo un menor nimero de
pacientes funcionales para seguimiento, esto
dio como resultado un cambio en el disefio del
estudio y en el muestreo el cual inicialmente se
propuso no probabilistico con lo que el poder
estadistico hubiese sido bueno. Otra limitante




fue que no se realizd andlisis individual de los
sintomas sin quedar establecido de forma
especifica que sintomas mejora la intervencion
con Prucaloprida.

CONCLUSIONES: El uso de Prucaloprida
mejord significativamente la severidad de
los sintomas en pacientes con sindrome de
intestino irritable con predominio constipacion
sin tener impacto en la consistencia y frecuencia
de las deposiciones. Los eventos adversos no
cardiovasculares fueron mas frecuentes con
el uso de Prucaloprida, siendo el principal
la diarrea.

e
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TUBERCULOSIS INTESTINAL COMO DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE ENFERMEDAD DE CROHN
Aguirre, José 1, Sanchez Abel 2

T Residente del postgrado en Gastroenterologia y endoscopia digestiva, Hospital
Roosevelt. Guatemala

2 Coordinador postgrado de gastroenterologia, jefe de unidad de gastroenterologia y endoscopia.

INTRODUCCION:

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa
que es parte de las principales 10 de causas de
muerte a nivel mundial. Es uno de los mayores
problemas en salud publica a nivel global, se
ha descrito que hasta % de poblacion esta
infectada, lo que constituye un factor de riesgo
de tuberculosis.

La tuberculosis gastrointestinal como una
forma de presentacién extrapulmonar se da
en 1 a 3% de los casos de tuberculosis a
nivel mundial. Puede ocurrir como parte de
una forma activa pulmonar o sin compromiso
pulmonar, puede involucrar cualquier parte
del tracto gastrointestinal, aunque esta mas
asociado a visera y peritoneo. %3

El diagnéstico muchas veces se retrasa por
no tener una presentacion clinica especifica,
pero al realizar de forma temprana con inicio
oportuno de terapia antifimica reduce la
morbilidad y mortalidad.*

El objetivo del presente reporte de caso es
dar a conocer a la parte medica la inusual
presentacion de las manifestaciones de la
tuberculosis en su forma extrapulmonar con
el compromiso del tracto gastrointestinal.

REPORTE DE CASO CLINICO

Paciente sexo femenino de 19 anos, quien
consulta la unidad de gastroenterologia por 4
meses de evolucion de iniciar cuadro clinico
de nauseas, palidez progresiva, adinamia y
fatiga, 6 dias posteriores comienzan episodios
de diarrea liquida, 8 veces al dia, moderada
cantidad, color amarillo, con mayor fetidez,
tenesmo, dolor abdominal célico difuso,
moderada intensidad, sin irradiacién, que
aliviaba parcialmente con las deposiciones,
fiebre de fuerte intensidad cuantificada de 39°
C, con escalofrios y diaforesis, no predominio
de horario, dolor anal y pérdida de peso
cuantificada de 45 libras por lo que decide
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consultar. Al examen fisico sus constantes
vitales estaban normales, con palidez
generalizada y en la evaluacién de abdomen
hay a la palpacion con dolor de moderada
intensidad en cuadrante inferior derecho, sin
la presencia de signos de irritacion peritoneal.

Inicialmente evaluada por médico privado
quien por sintomatologia decide realizar
pruebas de laboratorio generales reportando:
Gldébulos blancos: 12, 000 Neutrdfilos: 88%
Hemoglobina: 4gr/dl Hto: 9% VCM: 63 HCM:
20 Plaquetas: 350, 000 examen general de
heces: con heces liquidas, glébulos rojos de
60- 70 por campo, Leucocitos: 80 por campo
sin presencia de huevos, quistes o parasitos.
Con cinética de hierro compatible con anemia
ferropénica, Eritrosedimentacion globular:
50ml/segundo, Transfundié 2U de glébulos
rojos empacados, y decide realizar estudio de
colonoscopia la cual describe lesién Ulcerada
en Ciego con restos de fibrina, lesién polipoide
por inflamacién de la mucosa, tejido friable.
Reporte de biopsia: que describen mucosa con
epitelio cilindrico, criptitas, Abscesos cripticos,
Bordes de la ulcera con infiltrado inflamatorio
y abundante tejido de granulacién , granuloma
sin necrosis y presencia de células gigante
multinucleada. Por todo lo anterior parece
cuadro compatible de Enfermedad inflamatoria
intestinal y decide iniciar prednisona 40mg vo
cada dia, sulfazalacina 1gr vo cada 8hrs. Al
control de 4 semanas paciente se presento
con dolor abdominal persistente + fiebre y
sintomas generales con persistente perdida de
peso, diarrea, revaluando caso con tomografia
abdominal: el cual reporta: Engrosamiento de
ciego y colon ascendente con disminucion de
su luz, con areas de angiogénesis, ganglios
mesentéricos aumentados de tamafo. Por
lo anterior se decide mantener tratamiento
y referir a consulta de gastroenterologia de
nuestra institucidn; sin embargo por la falta de
mejoria clinica se decide realizar nuevo estudio
de colonoscopia para obtener pruebas de
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microbiologia y descartar tuberculosis intestinal Figura 1. Presencia de caverna en base
por la alta incidencia que hay en nuestros pulmonar derecha (circulo rojo).

paises latinoamericanos y por hallazgos de
la radiografia de térax que reporta lesion
sugestiva de caverna en base de pulmonar
derecha (figura 1).

Durante su preparacion para colonoscopia
paciente presenta cuadro de dolor abdominal
fuerte intensidad, con tenesmo, encontrando
con facies toxicas y abdomen, con signos de
resistencia abdominal y rebote generalizada
compatible con abdomen agudo quirlrgico.
Observando en radiografia abdominal
neumoperitoneo (figura 2).

Figura 2. Presencia de Neumoperitoneo (fecha amarilla).

Se paso paciente a sala de operaciones para la laparotomia exploratoria donde se encontraron
multiples areas de perforacion puntiformes en ciego y en el intestino delgado areas de necrosis,
ademas adenomegalias mesentéricas. Figura 3 y 4.

™,
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Figura 4.
Se realizo prueba de quantiferon en orina para tuberculosis el cual reporté resultado positivo.

Ademas, en el circulo rojo del reporte histologico se describe la presencia de Micobacterias por la
tincién de Kinyoun (Figura 5).
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En ese momento paciente se pasé a unidad
de cuidados intensivos para continuar su
estabilizacion e iniciar tratamiento con terapia
antifimica.

DISCUSION:

La tuberculosis intestinal actualmente se
considera una enfermedad del adulto joven,
como de pacientes inmunocomprometidos. 5

Su presentaciéon como foco primario es
extremadamente rara, y esta forma de
compromiso puede afectar cualquier parte del
tracto gastrointestinal desde la boca hasta el
ano, el peritoneo y el sistema pancreatobiliar.
6 El 4% compromete el abdomen, siendo
el sexto sitio mas frecuente de afectacién
después del sistema linfatico, genitourinario,
dseo y articular. 7

La tuberculosis usualmente se presenta con
cuadros clinicos prolongados, de varios meses
de evolucién en los que la presentacién clinica
mas frecuente es: dolor abdominal (80 — 95%),
acompafado a otros sintomas constitucionales
como fiebre (40 — 70%), pérdida de peso (40 —
100%), anorexia y malestar general, presencia
de masa en el 58%. 7

El sitio mas frecuente de compromiso es la
regién ileocecal, y los pacientes se manifiestan
con dolor abdominal tipo célico asociado
a emesis; la complicacion mas frecuente
encontrada es la obstruccién intestinal por
estrechamiento de la luz, ademas puede
desarrollarse sindrome de mala absorcién y
perforacion intestinal4. La tuberculosis rectal
es poco frecuente y el sintoma predominante
es el sangrado. 7

Los principales diagnosticos diferenciales de
lesiones granulomatosas a nivel intestinal se
encuentran:

Infecciosas: Tuberculosis, histoplasmosis,
actinomicosis, enterobiasis, enfermedad de
Whipple, Sifilis, Linfogranuloma venéreo;
Inflamatorias: Enfermedad de Crohn,
Enfermedad de Behcet, Vasculitis con
poliangeitis, colitis diverticular, sarcoidosis,
entre otros8.

Los hallazgos endoscépicos que pueden
diferenciar entre tuberculosis intestinal de
enfermedad de Crohn son los siguientes: 8

Enfermedad de Crohn: Ulcera lineal, Mucosa
con apariencia empedrada, Compromiso
rectal, Estrechez luminal, Ulceras aftosas,
Ulceras serpentiginosas profundas.8

Tuberculosis intestinal: Ulceras
circunferenciales o transversales,
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engrosamiento e incompetencia de la valvula
ileocecal.8

El reporte de nuestro caso trato de una paciente
Joven con compromiso pulmonar por presencia
de caverna basal derecha con manifestaciones
de tuberculosis extrapulmonar que se complicé
y fue dificil diagnostico confundiéndose
inicialmente con enfermedad de Crohn.
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SINDROME DE SUPERPOSICION HEPATICA AIH - CBP
Lopez José !, Sanchez Abel 2
1 Residente postgrado en Gastroenterologia y endoscopia digestiva, Hospital Roosevelt, Guatemala

2 Coordinador postgrado de Gastroenterologia y endoscopia digestiva de la Universidad de San
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INTRODUCCION:

La hepatitis autoinmune (AIH) es una
enfermedad inflamatoria crénica del higado
que se caracteriza por la presencia de
autoanticuerpos, hipergammaglobulinemia
(especialmente aumento de los niveles séricos
de inmunoglobulina G) y hallazgos histolégicos
de hepatitis de interfase. Los agregados
linfociticos en los tractos porta tipicamente
acompanan hepatitis de interfaz y, en el 66% de
los pacientes, las células plasmaticas portales
son prominentes. El diagnostico requiere la
presencia de una constelacion de hallazgos
compatibles y la exclusién de enfermedades
hepaticas relacionadas con virus, inducidas
por drogas, alcohdlicas, metabdlicas y
hereditarias."®

La presencia de caracteristicas colestaticas
en un paciente con AlH clasica constituye
un fenotipo que debe categorizarse de forma
separada y manejarse individualmente."’

Los principales hallazgos clinicos que hacen
sospechar un sindrome de superposicién en
un paciente con AlH son elevacion marcada
de la fosfatasa alcalina (FA) o G-glutamil
transferasa (GGT), la presencia de anticuerpos
anti mitocondriales (AMA), hallazgos
histolégicos de lesidén o pérdida del conducto
biliar, concurrente enfermedad inflamatoria
intestinal y refractariedad a la terapia con
corticosteroides convencionales."?’

El objetivo del presente reporte de caso
es dar a conocer la inusual presentacion
de la enfermedad hepatica autoinmunitaria
para poder tener un abordaje adecuado
e iniciar tratamiento oportuno previo a las
complicaciones de la misma.

REPORTE DE CASO CLiNICO

Se presenta paciente de sexo femenino de 39
afnos, referida del Hospital Nacional de Jalapa
a nuestra unidad; por cuadro de ictericia de
8 meses de evolucion asociado a cansancio,
prurito y dolor muscular progresivo.

Inicialmente evaluada por facultativo en junio
2021 por ictericia por lo que solicita estudios
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paraclinicos, con reporte de ultrasonografia
con litiasis vesicular Unica y esteatosis hepatica
leve, con laboratorios con WBC: 8.10 HB: 13.2
g/dL, PLT: 322, TP: 14 seg, INR:1.26, VSG:
39, AST: 249 U/L, ALT: 329 U/L, BT: 8.6 mg/dlI,
BD: 3.8 mg/dl, Bl: 4.8 mg/dl, GGT: 142
U/L, FA: 855 U/L, Albumina: 4.3 g/dl, HBsAg:
negativo, Anti HCV: negativo,  VIH: negativo,
ASMA: negativo, AMA: negativo, FANA: patron
homogéneo dilucién 1:80, IgG: 1283,
IgM: 126, Anti DNA: 7.3.

Al examen fisico en febrero 2022 con signos
vitales estables, con ictericia generalizada
abdomen sin visceromegalia con dolor a la
palpacion profunda en cuadrante superior
derecho, sin la presencia de signos de irritacién
peritoneal.

Se realizan laboratorios institucionales con
WBC: 6.92 HB: 14 g/dL, PLT: 295, TP: 17 seg,
INR:1.53, VSG: 119, AST: 222 U/L, ALT: 203 U/L,
BT: 10.85 mg/dl, BD: 9.78 mg/dI, Bl: 1.08
mg/dl, GGT: 1183 U/L, FA: 1017 U/L, albdmina:
4.2 g/dl, TSH: 1.27, ASMA: negativo, Anti LKM1:
negativo, AMA: Positivo (mayor de 200 por
ELISA), FANA: dilucion 1:80
patrén centromérico, IgG: 1458
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PUESTA EN ESCENA PORTAL PERIPORTAL LOBULAR

INFLAMACION 3+ 2+ 1+
INTERFASE LOBULAR

NECROSIS 2+ 2+

Figura 1. Infiltrado linfoplasmocitario. 10X Figura 2. Infiltrado linfoplasmaocitario. 40X
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Patologia compatible con con hepatitis
autoinmune grado Il (portal y de interfase),
Tincién de Masson resalta los espacios porta,
no se observan cambios fibréticos, Tincidn de
PAS negativo para microorganismos

Debido a las caracteristicas clinicas, hallazgos
paraclinicos y de patologia se clasifica a la
paciente con sindrome de superposicion
hepatica: hepatitis autoinmune (AIH) - colangitis
biliar primaria (CBP), debido a que cumple 2
criterios de 3 de cada una de las enfermedades
por separado de los criterios de Paris.

DISCUSION:

Los criterios de Paris para el diagndstico del
sindrome de superposicién AIH-CBP han sido
avalados por la Asociacion Europea para el
Estudio del Higado (EASL) con la estipulacién
que todos los pacientes deben tener hepatitis
de interfase. También deben tener un nivel de
alanina aminotransferasa sérica de 5 veces el
limite superior normal (ULN) o mayor, nivel de
inmunoglobulina G de 2 veces el ULN o mayor,
o la presencia de anticuerpos anti musculo
liso.237

Las caracteristicas de AIH deben ir
acompafadas de 2 de 3 caracteristicas de
PBC, incluyendo un nivel de fosfatasa alcalina
sérica de 2 veces el ULN o mayor, o una GGT 5
veces el ULN o mayor, AMA o lesiones ductales
floridas en el examen histologico.?3¢7

Los parametros de desempefo de los criterios
de Paris han sido excelentes cuando se
comparan con el juicio clinico (sensibilidad,
92 %; especificidad, 97 %), pero todos los
pacientes con el sindrome de superposicion
pueden no ser detectado por los criterios de
Paris.387

La frecuencia de sindrome superposicion entre
AlH y CBP ha sido del 1% entre los pacientes
con CBP que ha sido diagnosticados segun
los criterios de Paris, del 7% de los pacientes
con AIH que han sido diagnosticados
principalmente por juicio clinico, y 14% en
experiencia retrospectiva involucrando 5
centros que abarcan 21 afios. El origen étnico
puede influir en la frecuencia de ocurrencia
ya que los pacientes hispanos tienen mas
comunmente un sindrome de superposicion
de AIH y PBC que los no hispanos (31% vs
13%).487

Los pacientes con AIH y caracteristicas
superpuestas de CBP que cumplen los criterios
de Paris tienen manifestaciones equivalentes
de AlH y PBC, y el tratamiento con prednisona

Revista de la Asociacion Guatemalteca de

Gastroenterologia

o prednisolona (30 mg/d reducidos durante 4
semanas a 10 mg/d), azatioprina (50 mg/d), y
acido ursodesoxicdélico UDCA (13-15 mg/kg
por dia) ha sido superior a los corticosteroides
solos o UDCA solo en una experiencia clinica
limitada.*®

Un metaandlisis de 8 ensayos clinicos encontrd
que la terapia combinada fue superior a
UDCA solo en mejorar las pruebas hepéticas.
Frecuencias de muerte, necesidad de
trasplante hepatico, y otros eventos adversos
fueron similares en pacientes que recibieron
terapia combinada o UDCA solo por este
mismo metanalisis.®
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MANEJO ENDOSCOPICO SATISFACTORIO DE LESION DE VIA BILIAR, SECUNDARIO A TRAUMA
HEPATICO POR PROYECTIL DE ARMA DE FUEGO.

Molina Kevin!, Sanchez Abel?

1 Residente del postgrado en Gastroenterologia y endoscopia digestiva, Hospital
Roosevelt. Guatemala

2 Coordinador postgrado de gastroenterologia, jefe de unidad de gastroenterologia y endoscopia,
Hospital Roosevelt, Guatemala

ABSTRACT

Las lesiones del arbol biliar son raras, con
baja prevalencia. Es importante el diagndstico
y tratamiento oportuno para disminuir las
complicaciones secundarias para lo cual el
procedimiento de ERCP es fundamental para
el manejo del mismo. Se presenta un caso de
paciente de 32 afios con lesién de via biliar
traumatica y manejo endoscépico satisfactorio
con ERCP. Biliary tree injuries are rare with a low
prevalence. Diagnosis and timely treatment are
important to reduce secondary complications,
for which the ERCP procedure is essential
for its management. A case of a 32-year-old
patient with traumatic bile duct injury and
satisfactory endoscopic management with
ERCP is presented.

Palabras claves Lesion via biliar, trauma, ERCP.
Keywords Bile duct injury, trauma, ERCP.

1. Introduccién

Las lesiones del arbol biliar son raras, su
manejo es multidisciplinario en su fase inicial
debe ser manejada por cirujanos de trauma o
de emergencia y en la fase reconstructiva los
cirujanos hepatobiliares1. Ademas, deben estar
involucrados, el endoscopista el radidlogo
intervencionista y el gastroenterélogo para
una terapia de éxito. Generalmente se dan
por traumatismo abdominal en los que la
lesién vascular esta asociada al trauma de via
biliar2,3,4. El sexo masculino se ve afectado
con mayor frecuencia. La incidencia varia del
0.1% y los traumas cerrados es mas comun
como mecanismo de lesidn en pacientes con
lesion de via biliar, siendo el trauma penetrante
de mayor importancia para lesiéon de vesicula
biliar3,7,8. Presentamos el caso de un paciente
masculino de 32 afios con lesién de via biliar
secundario a trauma hepatico por proyectil de
arma de fuego (HPAF).

2. Reporte de caso
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Paciente masculino de 32 afios de edad que es
llevado a servicio de emergencia por herida por
proyectil de arma de fuego en abdomen a nivel
de mesogastrio derecho, se realiza laparotomia
exploratoria evidenciando trauma hepéatico
grado 2, coagulos intrahepaticos, por lo que
se realiza hepatorrafia, empaquetamiento y
cierre abdominal. Paciente inicia con salida
de secrecion biliar por herida operatoria
asociado a dolor abdominal por lo que es re
intervenido evidenciando secrecion biliar en
cavidad abdominal aproximadamente 800cc,
abdomen congelado por lo que se procede a
drenaje de colecciones y colocacién de parche
de omento hepatico.

Paciente persiste con salida de secrecién biliar
por herida operatoria se reinterviene en 3era
ocasién evidenciando trauma hepatico grado
IV y laceraciéon del 75% del segmento 1V,
coagulos organizados, 1200 cc de liquido biliar
en cavidad abdominal, se realiza hepatorrafia
y colocacién de sistema VAC en cavidad
abdominal. Por el sistema VAC se evidencia
recoleccion de material biliar 1500cc por
dia por lo que se interconsulta a unidad de
gastroenterologia por sospecha de lesién en
via biliar.

Se realiza colangiopancreatografia
endoscopica retrégrada (ERCP) (Figura a y b)
evidenciando salida de material de medio de
contraste por rama hepatica izquierda y a nivel
de conducto hepéatico comun confirmando
diagndstico de lesion de via biliar, por lo que
se decide la colocacion de 2 stent el primero
dirigido a rama hepatica izquierda y el segundo
dirigido al conducto hepatico comun (Figura c).
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Figura A y B: Evidencia de salida de material de medio de contraste.

Figura C: Colocacion de 2 stent en via biliar
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El diagnostico de las lesiones de via biliar
secundario a traumatismo representa un
desafio importante. El traumatismo penetrante
de la parte frontal o posterior de la parte inferior
del torso y la parte superior del abdomen
debe considerarse altamente sospechoso de
lesiones del arbol biliar9. EI ERCP puede jugar
un papel importante para evitar un diagndstico
y tratamiento tardio. Las lesiones del conducto
biliar extrahepéatico a menudo ocurren junto
con lesiones graves del higado, duodeno y
pancreas10. En estos casos el tratamiento
depende de la gravedad de las lesiones. El
manejo con ERCP es una herramienta util en
el diagnodstico, tratamiento y seguimiento de
los pacientes con lesiones de via biliar la cual
tiene una tasa de éxito del 90%, requieren un
seguimiento durante al menos 6 meses2,10.
Se evidencid en un estudio en el afio 2000
donde se documenté por ERCP fuga de bilis
en 5 pacientes posterior a trauma hepatico, la
colocacion del stent fue exitosa en todos los
pacientes y la fuga de bilis se resolvié en a
3 dias en los 5 pacientes. Después de 36 a
86 dias se retird el stent y el ERCP confirmo
la desaparicién y correccidon de la fistula.
Posteriormente se les dio seguimiento a estos
pacientes con una media de 2.6 afios desde
el retiro de stent los cuales han permanecido
asintomaticos. Por lo cual se concluye que la
colocacion endoscopica de stent biliar es un
tratamiento rapido y seguro para la fistula o
lesidon biliar postraumatica demostrada por
ERCP5. En otro estudio realizado en Nueva
York se evidencio lesién del tracto biliar en 17
de 465 pacientes colecistectomizados, el sitio
mas comun de lesién fue el conducto cistico.
Pacientes se sometieron a ERCP donde se
realizo esfinterotomia y colocacién de stent con
lo cual hubo una mejoria clinica del 96%. No
se reporté morbilidad o mortalidad asociado
al procedimiento por lo que se concluye que
ERCP es un procedimiento seguro y eficaz para
manejo de lesiones de vias biliarese.

Aligual que el paciente de este reporte de caso
se puede confirmar la capacidad diagnostica y
el adecuado manejo endoscopico de lesion de
via biliar a través del procedimiento ERCP con
baja morbilidad y adecuada evolucion clinica.
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TUMOR DE ESTROMA GASTROINTESTINAL MIXTO GASTRICO DE BAJO RIESGO EN UN
PACIENTE JOVEN

Campos, Danial Sanchez, Abel2
1Médico Internista, Residente Ill de Gastroenterologia. Hospital Roosevelt.
2Jefe del Posgrado de Gastroenterologia. Hospital Roosevelt

INTRODUCCION seguimiento de caso y gastroenterologia.

Los GIST se originan en las células intersticiales
de Cajal que forman una malla celular alrededor
del plexo mientérico y muscular propia de la
pared gastrointestinal. La mayoria se componen
de células fusiformes (70%), otros presentan
predominantemente células epiteloides (20%)
y el restante 10% consiste en una mezcla de
células fusiformes y epiteloides. A continuacion,
presentaremos un caso de un paciente joven,
siendo estos casos raros ya que en promedio
los pacientes se encuentran en una edad de
63 afnos, en un estudio donde obtuvieron una
poblacién de 5765 el 6.8% se encontraban en
las edades de 13 a 39 afios y de este grupo los
rangos de edad de 13 a 29 afios eran de menor
porcentaje siendo el 69.6% mayores de 30.

CASO CLINICO

Paciente femenina de 22 afos quien presenta
historia de hematemesis y melena de 3 dias
de evolucion, asociado a epigastralgia de
15 dias de evolucion. Al ingreso paciente
signos vitales taquicardia 98 latidos por
minuto, en regular estado general, ruidos
gastrointestinales normales, dolor a la
palpacion profunda en regién de epigastrio,
tacto rectal positivo para melena, Blatchford 11
puntos por lo que se decide realizar endoscopia
documenta en incisura lesién subepitelial de
aproximadamente 5 centimetros, ulcerada con
fibrina, indurada (Figura 1), se toman biopsias
resultado histopatologico borde de Ulcera con
abundante necrosis sin celularidad viable, se
realiza tomografia abdominal (Figura 2), por
lo que se realiza interconsulta a tumores para
valorar tratamiento quirlirgico laparotomia
exploradora + manga gastrica. Hallazgos: Masa
de 3 x 2 centimetros en curvatura menor de
estémago, hallazgos macroscépicos (Figura 3)
gastrectomia parcial que mide 6.5x3x1.5cms de
coloracién grisacea, serosa lisa, en uno de sus
bordes se observa lesion ulcerada que mide
2.2x2cms de coloracién negruzca y friable. Al
corte de consistencia blanda, se observa lesion
ulcerada que continlia como lesion pediculada.
Hallazgos histopatolégicos (Figura 4 y 5).
Diagndstico tumor de estroma gastrointestinal
mixto de bajo riesgo, se envia a oncologia para
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Discusion
REVISION

Los GIST son raros y representan del 1% al
2% de las neoplasias gastrointestinales. Los
GIST surge de las células intersticiales de
Cajal (ICC) y generalmente se caracteriza
por ser inmunohistoquimicamente positivo
para KIT (CD117) y contiene mutaciones
activadoras de KIT.2

Los GIST generalmente ocurren en adultos
mayores, con una mediana de edad de 60 a
65 afos, y por igual en hombres y mujeres.
La ubicacion mas comun de los GIST es el
estbmago, que representa el 60 %, seguido
del yeyuno y el ileon aproximadamente el 30
%, el duodeno el 5 % y el colorrectal el 5 %, y
una minoria de los casos ocurren en esoéfago,
apéndice, vesicula biliar, mesenterio, epiplén 'y
retroperitoneo.?

El prondstico de los pacientes con GIST
depende de la tasa mitética, tamafio del tumor,
sitio del tumor y ruptura.*

Los GIST se presentan de forma asintomatica
en el 18 % de los casos, especialmente en
los casos de tumores méas pequefios del
tracto intestinal Los pacientes sintomaticos
pueden presentar sintomas inespecificos
de nauseas, vémitos, distensién abdominal,
saciedad temprana, dolor abdominal y, en
raras ocasiones, como una masa abdominal
palpable. Los tumores mas grandes pueden
causar obstruccion de la luz gastrointestinal
por crecimiento endéfito o compresion del
GIT por crecimiento exofitico que conduce a
disfagia, ictericia obstructiva o estrefimiento,
segun la ubicacién de la masa. Las neoplasias
perforadas se presentaran con signos de
peritonitis o hemorragia gastrointestinal. El
sangrado intraperitoneal indolente o0 masivo
es secundario a necrosis por presiéon y
ulceracion.*56

Los GIST se pueden identificar en la ecografia
abdominal, la tomografia computarizada,
la resonancia magnética nuclear (RMN) y
la tomografia transversa por emision de
positrones (PET). La enterografia por TC es la
mejor modalidad para identificar la ubicacién de
estos tumores, cualquier perforacién, invasién
de estos tumores en estructuras cercanas o
metastasis*

Las imagenes revelan densidades homogéneas
en tumores pequefios y los tumores mas
grandes revelan margenes lobulados
irregulares, ulceracién de la mucosa, necrosis
central y coagulativa, hemorragia, cavitacién
y realce heterogéneo. La necrosis de GIST
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también se puede ver en imagenes histologicas
y puede progresar a calcificaciones, que se
puede ver con imagenes de CT o MRI.#

Lo interesante de este caso es que la
presentacion a tan corta edad y caracteristicas
mixtas nos puede sugerir los datos a nivel
genético alterados tan agresivos que se
desarrollé tempranamente, por lo que la
manera de actuar tan efectiva al momento
del diagnostico la hace tener un mejor
pronéstico de sobrevida libre de progresion,
siempre llevando vigilancia estrecha para
evitar recaidas.
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PINZAMIENTO MESENTERICO
"Mencos, Nery. 2Mencos, Velveth
1Gastroenterologo, miembro de la asociacion guatemalteca de gastroenterologia
2Estudiante 6to. Afo de la facultad de Medicina, Universidad de San Carlos de Guatemala.

Paciente Masc. DAV, 20 anos. Estudiante.
Residente en Estados Unidos.

Consulta por dolor abdominal epigastrico
intenso de 4 meses de evolucién, sensacion de
plenitud temprana, vomitos postprandiales que
alivian el dolor. Pérdida de peso aproximado
de 50 libras post apendicectomia (apendicitis
perforada). Tomando IBP.

Antecedente de laparotomia exploradora por
apendicitis perforada hace 8 meses

Ningun otro antecedente médico o quirurgico.
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j 0754012 MM

20/07/2022 a3 T 20/01/2022 {1k
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Gastroliedicl
10572002 W 20 2
DANIEL VELASOUEZ

Abuela materna cancer de célon.

PA 107/62, FC 57, Temp 37.2, Concentracion
de Oxigeno 95%

Talla: 178cm

Hematologia, Glucosa ayunas, heces, orina,
Sodio, Potasio, Gama Glutamil Transferasa,
transaminasas, Fosfatasa Alcalina, Bilirrubinas,
Proteinas totales, Rel A/G, acido Urico,
creatinina, Nitrogeno Urea, T3, T4 libre,
TSH: normales.

002 M 20
JEL VELASOLEZ

AT 180
[]
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DANIEL VELASOEZ

GASTROSCOPIA: Cardias suficiente. Gastritis antral leve. Duodeno normal.
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TOMOGRAFIA: El angulo aorto
mesentérico es de 18.4 grados, distancia
aorto mesentérica es de 5mm, ambas
disminuidas, debe considerarse la
posibilidad de sindrome de pinzamiento
de la arteria mesentérica superior.

Tratamiento con IBP, se adiciona
Levosulpiride 25mg TID.

Se refiere a consulta nutricional para
dieta de recuperacion de peso.

Paciente actualmente asintomatico con
ganancia de peso de 30 libras.
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REVISION

El Pinzamiento Mesentérico, también conocido
como Sindrome de Arteria Mesentérica Superior
(SAMS) o Sindrome de Wilkie, es una causa
de obstruccion intestinal alta. La obstruccién
resulta de la compresién de la tercera porcién
del duodeno entre la aorta abdominal y la
arteria mesentérica superior. Afecta en su
mayoria a mujeres y adultos jévenes.

La compresién se debe principalmente a la
pérdida de la almohadilla de grasa mesentérica
intermedia. Normalmente, el angulo que
forman la arteria mesentérica superior y la
aorta abdominal es de 38 a 65° y entre ambas
estructuras hay una distancia de 10 a 28mm.
En los pacientes con pinzamiento mesentérico
la distancia puede ser de 2mm y el angulo de
6°, comprimiendo asi el duodeno.

Diferentes factores pueden causar la reduccién
del angulo entre la arteria mesentérica superior
y la aorta. El mas comun es la pérdida de
peso, ya que se acompana de la disminucion
de la almohadilla de grasa mesentérica. Otra
causa es la cirugia para corregir la escoliosis,
ya que, al corregir la curvatura anormal de la
columna, esta se alarga y puede desplazar el
lugar de donde se origina la arteria mesentérica
superior de la aorta, disminuyendo el angulo
entre dichas estructuras. El sindrome también
puede deberse a defectos congénitos, que son
menos frecuentes. Entre ellos se encuentran la
presencia de un ligamento de Treitz mas corto
y un lugar de origen de la arteria mesentérica
superior por debajo de lo normal.

El paciente con pinzamiento mesentérico por
lo general se presenta con historia de sintomas
abdominales crénicos, dentro de los que se
puede encontrar dolor abdominal, nauseas,
vomitos de contenido bilioso o comida
parcialmente digerida, saciedad temprana y
molestia postprandial. Cuando el paciente se
coloca en decubito lateral izquierdo, posicion
prona o con las rodillas contra el pecho los
sintomas suelen aliviar. Estos empeoran en
posicién decubito supino.

Los sintomas son inespecificos, por lo que
el pinzamiento mesentérico se considera
después de haber descartado otras causas
mas frecuentes de obstruccidn intestinal
superior. Para el diagnostico, pueden ser de
utilidad diferentes estudios de imagen. Entre
ellos estan la radiografia simple de abdomen,
la serie gastrointestinal superior, ultrasonido,
tomografia computarizada y arteriografia. En
la serie gastrointestinal superior se puede
encontrar dilatacién o no de la camara gastrica
asociada a dilatacion de la primera y segunda
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porcion del duodeno, con discontinuacion
sUbita de la tercera porcion; paso reducido
del medio de contraste a través de la tercera
porcién del duodeno, el cual se puede corregir
con la maniobra de Hayes; compresion de los
pliegues mucosos; ondas antiperistéalticas
del medio de contraste proximal al sitio de
obstruccion; retraso de 4 a 6 horas en el transito
intestinal. En la tomografia computarizada se
puede observar el angulo aortomesentérico
menos a 25° y distancia entre la aorta y la
arteria mesentérica superior menos a 10mm

Se recomienda iniciar con un tratamiento
conservador en todos los pacientes. Este
incluye la descompresién con una sonda
nasogastrica, una alimentacién adecuada y
colocar al paciente en una posicién que alivie
los sintomas después de comer. Para pacientes
con pérdida severa de peso se recomienda el
uso de una sonda nasoyeyunal para poder
aportar al paciente las calorias necesarias. Se
puede iniciar la alimentacién oral con liquidos,
progresando a comida blanda y finalmente
a solida conforme mejore la tolerancia del
paciente. En caso no haya mejoria puede
considerarse el tratamiento quirurgico. Este
puede abarcar el procedimiento de Strong
- en el cual se divide el ligamento de Treitz
y el duodeno se moviliza para quedar a la
derecha de la arteria mesentérica superior - la
gastroyeyunostomia y duodenoyeyunostomia
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