Rev. Cub, Pediat. 38: 337345, May.Jun, 1966

B iapsz‘a: bepé!im :

Estudio de sus resultados e importancia de la misma
en el Hospital Infantil ""William Soler’ (*)

Por los Dres.:

J. CABRERA ARRECOITIA, M. Avmanza Mais, J. A. Robricvez CAsSTELLON(')

El propdsito del presente trabajo es
revisar todas las hiopsias hepaticas rea-
lizadas en el Hospita]l Infantil “William
Soler” desde su fundacion, durante un
periodo de cuatre afios y medio men-
cionande las técnicas usadas y describir
brevemente las entidades patolégicas en-
contradas, analizando los resultados ob-
tenidos de manera global y particular.

MATERIAL Y METODO

El materia] comprende 1odas las biop-
sias hepaticas realizadas en el Hospital
Infantil “William Soler”. Durante los
primeros anos fue utilizado el trocar de
Vim-Silverman' v durante el iltimo aiio
el trocar de Menghini modificado. (')
Previo tiempo de protrombina elevado
no méas de 2 segundos con respecto al
control, los pacientes fueron infiltrados
localmente en el sitio de la biopsia con
Procaina al 29. Esta fue generalmente

(*} Trabajo presentado en el .’ﬂ. Congreso
Médico ¥ VII Estomatelégico Macional, celebra-
do en la Habana del 23 al 26 de febrero de
1966,

**) Del Departamento de Anatomia Pato-
légica del Hospital Infantil William Soler, Re-
parte Altahabana, Habana, Cuba,

(1) El trocar modificado de Menghini usado
en este trabajo fue cedide gentilmente por
el Prof. Dr. Antonio Guernica de Houx, ana-
tomopatélogo, del Hospital Infamiil “A. A
Aballi” de la Habana.

en la linea axilar media en la zona
de matidez hepatica, transcostal y en
pacientes con gran hepatomegalia en la
pared muscular lateral del abdomen.
Las biopsias fueron fijadas en formol
o alcohol, incluidaz en parafina y teni-
das con hematoxilina y eosina. En los
casos que lo requirieron se hicieron
coloraciones de Ziehl-Nielsen para baci-
los acidealecohol resistentes, de Mallory
para tejido conective y de plata para
reticulo. Se resumieron los datos clinicos
v de laboratorio de las Historias Clini-
cas, las que fueron tabuladas segin la
patologia encontrada. Los criterios histo-
logicos de diagnoéstico se scialan en el
estudio individual de dichos procesos
patolégicos.

RESULTADOS

El wotal de biopsias realizadas fue
ciento nueve (Tabla I), de ellas en
ciento seis (97.39% ) se extrajo material
suficiente para diagnéstico y sélo en tres
ocasiones (2.79%) este fue insuficiente.

Se repitieron biopsias en tres pacien-
tes. De las ciento seis biopsias ttiles en
noventa (86%) se encontraron altera-
ciones y diex y seis (14%) fueron con-
sideradas como normales (Tabla I). Dé
laz biopsias con alteraciones hepaticas



TABLA 1

Estudio de las biopsias hepiticas
reavizadas en el Hospital Infantil
“William Soler™

Biopsias con material suficiente
para diagnéstico .............. 106

Biopsias con material no suficien-
te para diagnoéstico .......... &

Biopsias con alteraciones patolé
BRCAD i s e i e 0

Biopsias sin alteraciones patolégi-
cas (normales) .............. 16

(Tabla 1I), veinte y cinco (27%) se
interpretaron como no especificas de
procesos patolégicos y sesenta y cinco
({73%95) como alteraciones mas espeeifi-
cas y definidas. Estas diltimas fueron cla-
sificadas segiin el diagndstico establecido
(Tabla Il) y se deseriben a continua-
cian:

TABLA 11

Biopsias con alteraciones

patoldgicas:
Hepatitis (no granulomatosas) .. 36
Hepatitis granulomatosa ........ 8
CRepasi .o iy e 10

Ictero obstructive (por agenesia

de vias hiliares) ............. 2
Lipidosis ........cccvovviinnne. 2
Metastasis tumorales ............ 1
Higado graso .................. 2
Congestion hepatiea ............ 4
Alteraciones inespecificas ....... 25

920
3as

1. Hepatitis, Las biopsias con el diag-
nostico de hepatitis fueron divididas
en hepatitis no granulomatosas v gra-
nulomatosas (Tabla II).

A) Hepatitis no granulomatosas. Las
lepatitis no granulomatosas (Tabla
I} a su vez fueron divididas en
aquellas que aparecieron durante los
primeros meses de vida, hepatitis
neonatales (26 pacientes) y hepatitis
instaladas después del primer aiio
de vida (10 pacientes).

TABLA 1II

Clasificaciéon de las hepatitis (no

granulomatosas) ............. 36
Neonatales .................. 26
Después del ler. afe .. ....... 10

Clasificacién, segin la evolucién.
de las hepatitis neonatales
Prolongadas ................. 3

Hepatitis neonatales
No prolongadas .............. 23

{Vistoz por primera vez dentro de los tres
primeros meses de vidal.

a) Hepatitis neonatales'” Segin su
evolucion (Tabla III) se clasifican
en prolongadas (3 pacientes) y no
prolongadas (23 pacientes) wvistos
por primera vez dentro de los tres
primeros meses de vida. Hepatitis
neonatales prolongadas: (Tabla IV}.
Estos pacientes fueron vistos por pri-
mera vez a las edades de 7, 8 y 1114
meses por historia de ictericia deade
¢l nacimiento en dos de ellos y en
uno desde los dos meses de edad. En
dos pacientes persistieron alteracio-
nes foncionales hepaticas y al exa-
men  fisico al alta. Ung de ellos
persistia ictérico con hepatomegalia

. . P
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TABLA IV

HEPATITIS NEONATALES PROLONGADAS

Edad de
Edad al aparicidn de Diagndstico Estada  al
HC. Nim. Ingreso Sexo la ictericia Hist. Alia
121611 T M F 2 meses Hepatitis con Ictericia persisiente
marcada reten- hepatomegalia de 5 cem.
cidn biliar
Q250 B M F Sto. dia Hepatitis Hepatomegalia de § em.
dura esplenomegalia 4
cms, ascitis
115517 1y M M 2do. dia Hepatitis Buen estado general.
rronica Hepatomegalia de 3 cms.

{en C.E. no hepatome-
galia).

de cinco centimetros y el otro tenia
hepatomegalia de ocho eentimetros,
dura con esplenomegalia y ascitis,
Hepatitis neonatales no prolonga-
das: El resto de los pacientes, vein-
titrés, fueron clasificados como
hepatitis neonatales no prolongadas
{Tabla III}. Las edades de apari-
cign del ictere (Tabla V) fueron
en los primeros siete dias en siete
pacientes (309 ). Desde los 8 dias
hasta los 30 dias en cuatro (179%)
v después del primer mes hasta los
ires meses de edad en 9 pacientes

TABLA ¥

En la primera semana ..........

HEPATITIS NEONATALES

Fecha de apariciéon de la ictericia

idos en las primeras 24 horas
v uno dentro de Tas 48 horas),

De la 2da. semana hasta el mes de

nacido ...... ... 0000 niinn 4
Después del ler. mes ........... 9
20

Nosehalado ........cccvvueunnn 3
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139% ) : no fue scialada la edad de
aporigion de la ictericia en tres
pacientes (1390,

Hubo hepatomegalia cn todos los pa-
cientes asi como ictericia la que prie-
ticamente siempre fue severa. Las
pruehas funcionales hepaticas estu-
vieron alteradas en todos los casos,
de las cuales la mavor proporcién
habian regresado a la normalidad al
momente del alta.

En el estudie realizado se pudo
apreciar la persistencia de la hepa-
tomegalia en ciertos pacientes atn
después de la mejoria clinica y de
laboratorio. En consecuencia se in-
vestigd la evolucién de la hepato-
megalia en once pacientes al ingre-
so y egreso (Tabla VI). De su
estudio s¢ pudo apreciar gue la
hepatomegalia persistia igual o prac-
ticamente igual que al ingreso en
cuatro pacientes a pesar de la me-
joria sintomitica y de laboratorio.
siendo todos dados de alta con buen
cstado general.

l.os criterios histologicos® 7 utili-
zados para ¢l diagnéstico de hepa-
titiz= neonatal fueron los siguientes:
la presencia de transformaciéon a
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TABLA VI
HEPATITIS NEONATAL

Evolucidn de la hepantomegalia ol ingreso y cgreso en once pacientes

Ingresa Egreso Prucbas Estadia Estado

H.C. Nim.  higado Bazo higada Bazo hepiticas hospitalaria  al alta

120164 em. Punta 3 em. 2 em. 15 dias Beg.

. 3 73419 em. 2.3 em. 2 em. Punta 30 dias Beg.
Meses G2642 em. 4 em. 2 em. 2% cm. 43 dias Beg.
120560 25 em. 0 25 em. 0 - 24 dias Beg.

119282 25 em, O 25 em. Punita - 30 dias Beg.

2 102119 5 em. Palp. 2.5 em. 1] 17 dias Beg.
Meses 120568 3 em. O 2.5 em. i 23 dias Beg.
78646 4.5 em. em. 25 em. 1lg em. = 86 dias Beg.

8231l 3 em. 1 em. 3 em. Punia 45 dias Beg.

1 mes 67166 & cm. 3 em. 3 em. 2 em, - 47 dias Beg.
Me:us 78959 3 em. 2 em. 2 em. 1 cm. 55 dias Beg.

b)
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células gigantes, parcial o tctal la
desorganizacion de la estructura he-
pitica y el infiltrado inflamatorio
periportal y lobulillar. Generalmen.
te se observée hematopoyesis extra-
medular, marcada a veces, fendme-
no mo asociade por lo menos de
manera relevante en nuestro mate-
rial en las hiopsias de ictero obs-
tructivo, o cirrosis hiliar, en pacien-
tes con agencsia de vias biliares. No
s¢ observé tampoco, colostasia en
conductes interlobulillares, ni dege-
neracion plumosa de células hepa-
ticas o lagos hiliares, los que clini-
camente son indicios de obstruccion
de wviaz biliarez extrahepiticas. En
algunos casos s¢ observé cierto gra-
do de hiperplasia de conductillos de
vias hiliares, en los que generalmen-
te la luz estaba reducida y sin bilis.
Se hallé transformacién acinar o
tubular del parénquima en varios
Casoe

Hepatitis no granulomatosas des-
pués del primer afio de vida (Tabla

VII). Comprenden diez pacientes.
Estos fueron diagnosticados como
hepatitis viral en actividad en cinco
pacientes, hepatitis crénica en dos.
colangiochepatitis agnda en dos ¥
hepatitis en regresion en un pa-
ciente;

El cuadro eclinico y evolucion fuc
similar al observado en pacientes
de mayor edad.

Las alteraciones histolégicas son
las habitualmente observadas en el

TABLA VII

Diagnésticos de hepatitis no granuloma-
tosas después del ler. ano de vida:

Hepatitis virales ¢n actividad 5
Hepatitis crénica ...........000 2
Colangiochepatitis aguda ........ 2
Hepatitis en regresién ... ... 1

10
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1

adulto. * No se observd transforma-
cion a células gigantes,

Hepatitis . granulomatosas  (Tabla
VIII).* Este diagnodstico, se realizé
en ocho pacientes. En sicte cl aspee-
to histolégico era tuberculoide con
dos biopsias con evidencia franca de
caseogis en las cuales se demostré
bacilos dcidoaleohol resistentes, oh-
servindose también bacilos en otro
caso donde la necrosis cascosa no
era evidente. Las edades en cuatro
pacientes fue por debajo de los doce
meses. La edad menor fue de tres
meses ¥ la mayor de diez afios, la
hepatomegalia fue marcada habi-
tualmente, siendo en dos de los pa-
cientes de 8 a 10 centimetros. Habi-
tualmente el bazo es palpable. To-
dos presentaron un sindrome febril
prolongado. La ictericia fue apre-
ciada en solo dos pacientes. Con
tratamiento especifico antitubercu-
loso los pacientes respondieron fa-
vorablemente, excepto uno que fa-
llecié, en el que s¢ encontré en la
autopsia, evidencias de tuberculosis
v en ¢l que el proceso inflamatorio
hepitico era menos ostensible que
en la biopsia, no ohservandose lesio-
nes de este tipo en ¢l resto de los
Grganos.

Cirrosis hepatica (Tabla IX)'?. Se
diagnosticaron diez biopsias como
cirrosis (9.45:). Cuatro (3.7%) fue-
ron clasificadas como cirrosis biliar;
dos (1.89:) como cirrozis portal ¥
cinco (4.59) como cirrosis postne-
erética. Como es légico suponer, la
edad varié con el tipo de cirrosis.
Asi, dé log pacientes con cirrosis bi-
liar, en tres la cirrosis se diagnos-
ticé antes del ano de edad, la que
fué calificada como “comenzante”.
Todos estos casos presentaban age-
nesia de vias biliares extrahepaticas.
En todos los pacientes con cirrosis

R C. P.
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4.

biliar y postnecrética, ¢l diagndsti-
co se realizd después del primer
aiip de vida., Uno de los casos de
cirrosis postnecrética era sicklémi-
co. En uno se seiialé historia previa
de hepatitis 5 meses antes de su in-
greso ¥ en otro hubo un episodio
de ictericia cuatro o cinco dias pre-
vios al ingreso. En un paciente in-
gresadeo por otitis media se¢ compro-
bhé hepatomegalia con pruebas he-
paticas positivas correspondiendo la
biopsia en cirrosis postnecrdética.

Otros diagnéstices establecidos (Ta-
bla II). En once pacientes se hicie-
ron diagnésticos diversos. Se diag-
nosticaron comeo ictero obslructivo
de caunsa extrahepitica dos casos,
los que correspondieron a agenesia
de vias biliares extrahepiticas.

Se le realizé biopsia hepaitica a dos
pacientes con alteraciones del meta-
bolismo de los lipides. Uno corres-
pondié a una enfermedad de Nie-
mann Pick y el otro a una lipoidosis
familiar. En el primero, el diagnis-
tico se establecié por el estudio de la
mélula dsea; el higado presentaba
las tipicas células espumosas del SRE
err grado abundante. En el segundo
caso, las células espumosas, idénticas
morfolégicamente a las de la enfer-
medad de Niemann Pick se hallaron
en MUy escaso niamero.

Una biopsia fue diagnosticada comeo
metdstasis de un neurcblastoma. Es
de sefialar que una biopsia realiza-
da a un paciente con metdstasis tu-
morales evidentes hepiticas clinica-
mente, fue negativa. En dos casos
se diagnosticé higado graso simple-
mente. En cuatro biopsias se encon-
tro congestién hepitica, de las cua-
les tres fueron en pacientes sicklé-
micos ¥y una en un paciente porta-
dor de una enfermedad de Budd-
Chiari.
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TABLA VIII
BIOPSIAS HEPATICAS

Hepatitis granulomatoses en 106 pacientes

Pruchas
Hepata- Espleno-  Sindr. hepdticas Evclucidn con
HCL. Mo. Edad  Sexo megalia megalia Febril leiericia positivas Tio. Aati-TB
1. 30460 EM M & cm. No Si Si Si Favorahle
2. 62733 4 M M 4.5 em. 5.6 cm. Si Si Mo Fallecide
3. 121039 IiM M I em. 2 cm. =i No Mo Favorable
4. 108070 10 A M 5 em.  Punta =i Mo No Favorahle
3. 105837 iA F 8-10 em. 5.6 em. Si No Si Faverable
. 31241 9 A F 3 . Si Nao Si Favoerable
1. 37123 6 A F
8. 35050 M M 8  cm. Punta i 5i Favorable
4 casos antes del afo de edad,
TABLA IX
Pacientes con cirrosis hepdtica en 106 pacientes con biopsias
hepdaticas realizadas (10 pacientes)
Cirrosis biliar .................-. I
H.C. No. Edad Sexo Aclaraciones
118621 3 M. M {Comenzante )
764 1% A, M
18704 9 M. M
6423 8 M. ¥
Cirrosis portal .........c0000cuaus 2
8433 8 A. M
1832 35 AL M
Cirrosiz postnecerdtica ............ 5
26043 3ls Al M Ingresado por otitis media. Se¢ com-
procha hepatoesplenomegalia ¥y proe-
bas funcionales hepaticas positivas,
12049 17 M. F Historia de hepatitis cinco meses
antes de ingresar. Hepatomegalia de
10 em. que persiste alta,
16151 7 A. b | Historia de ictericia por 4 6 5 dias.
22732 5 A, F Paciente sicklémico. Hepatomegalia
constatada 23 dins antes de ingresar,
de & em.
63531 2 A ¥
342
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TABLA XI

Alteraciones hepdticas encontradas y hepatomegalic en
11 pacientes con diagnostico clinico de poliparasitismo con
sindromes corenciales asociados

Pacientes Hepatomegalia  Pruehas funcio.
en cm. nales hepiticas
Caolangiohepatitis agada ......... 2 T 6=, -+
Hepatitis viral .................. 1 b
Infiltrade inflamatorio de espacios
POTIA covrannmnsnnnccssasananns 3 2, 8 e —
Balonamients hepatocelular ... ... 1 3/ —
Fibrosis hepatica .....cocunvnoaon 1 No senalado
Higade mormal .................. 4 4,5 8 6/—, —, —. 4"
]_1 =

Durante el estudio de las historias
clinicas de loz pacientes con hiop-
siaz hepitieaz se hizo apavente la
realizacion de la misma en dos gru-
pos de pacientes que presentaban
una enfermedad primaria con re-
percusion  hepditica  (anemia [falci-
forme y poliparasitismo) v otro gru-
po de pacientes con un sindrome
febril prolongade vy hepatomegalia.
En laz biopzias practicadas a pa-
cientes sicklémicos (Tabla X) cinco
cn total, se¢ encontré: higado nor-
mal en uno. cirrosis postnecratica
en otro v congesiion y dilatacion si-
nusoidal en los tres restantes. Del
estudio de la Tabla X se aprecia
que no hay correlacidén evidente en-
tre la hepatomegalia, las pruchas
funcionales hepaticas v las hiopsias
realizadas,

En las biopsias hepiticas realizadas
cn pacientes con el diagnéstico cli-
nico de poliparasitismoe con sindro-
mes cavenciales asociados ¥ hepata-
megalia (Tabla X1) los diagnésti-
cos fueron de colangiohepatitis agu-
da, dos: hepatitis’ viral, uno; infil-

hE S

trado inflamatorio de espacios por-
ta, trez; halonamiento hepatocelu-
lar, uno; fibrosis hepdtica, uno ¢
higados normales cuatro.

Las alteraciones hepaticas
tradas en catorce pacientes con sin-
dromes febriles prolongados con he-
patomegalia, de mas de 1 mes de
evolucién, fueron las siguientes (Ta-
bla XII): hepatitis granulomatosa,

CICon-

TABLA XII

Alreraciones hepdticas encontradas en 14
pacientes con sindrones febriles prolon-
godos (de mas de un mes de evolucion )

Hepatitis granulomatoszas . ...... . a
Enfermedad de Niemann Pick .. 1
No alteraciones ........cc0cenn.- 4
Hiperplasia de célulaz de Kupffer
con infiltrade inflamatorio a
PN s 1
14

. . P
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ocho: enfermedad de Niedhann Pick,
una; no alteraciones, cuatro; hiper-
plasia de células de Kupfifer con in-
filtrade inflamatorio a polimorfo-
nucleares, uno.

Del estudio de esta tabla se hace
evidente la alta incidencia (579%)
de la hepatitis granulomatosa en
este grupo de pacientes.

COMENTARIOS Y CONCLUSIONES

I. En el estudio de nuestro material,
ciento nueve biopsias hepdaticas, se
hace evidente la presencia de las
hepatitis neonatales, como causa
frecuente de ictericia en el recién
nacido.

2. Se seiala la evolucién desfavorable
en dos pacientes con hepatitis pro-
longada durante el primer aiio de
vida.

3. Se puede apreciar la relativa fre-
coencia de la hepatitis granuloma-
tosa de tipo tuberculoso en puestro
medio, en la infancia.

4. Se anota la ausencia de cirrosis por-
tal o postneerdtica durante el pri-
mer aino de vida, asi como la alta
incidencia de eirrosis biliar en pa-
cientes con agenesia de vias bhiliares.

»w Se senalan las alteraciones hepati-
caz encontradaz: en cinco pacientes
sicklémicos,

6.—Se desglosan los diagnosticos efec
tuados en pacientes con sindrome
febril prolongado con hepatomega-
lia, en los que se realizé biopsia
hepatica.

=1

Creemos de gran utilidad la reali-
gacion de biopsias hepaticas cvolu-
tivas, sobre todo en parcientes con
hepatitis prolongadas.
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