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Mediante ¢l uso diseriminado de las
distintas prucbas hepiticas v datos que el
laboratorio nos aporna, pretendemos ex-
plorar distintas pareclas de un origen
extraordinariamente complejo, el higa-
do, ora en un determinado déficit o
mejor en su conjunto de sinergias del
organo, que en la hepatitis viral serian
de grado distinte segin ¢l momento
evolutivo de la misma.

E« curioso como tal complejidad fun-
cional sea en un dltimo términe ¢l re-
sultado de la actividad alterada de sélo
2 tipos o estirpes eelulares: el hepato-
cito v la célula de Kupfer.

Con excepeion de la puncion biopsi-
ca, las pruchas hepaticas v datos de la-
boratorio que vamos a cilar no son ris
gurosamente especificas de las hepato-
patias, pudicndo obtenerse asimismo
positividades en miltiples enfermeda-
des extrahepiticas (disproteinemias, en
general, infarto del miocardio, nefrosis.
ele. )

En el transcurrie de los afos hemos
visto caducar pruchas que en su tiempo
eran estimadas, v aparecr otras nueves,
mas ditiles ¥ exactas, con las que quizis
ocurra mafana igual que con las pri-
meras,

En este trabajo exponemos las prue-
bas de las que tenemos alguna experien-
cia. mas también olras que por =u

(*y el Hospital de ls Santa Cruz ¥ San
Pablo, Barcclona, Fspafia

complejidad téenica u otras causas sow
poco asequibles & nuestro medio, pero
cuva nocion teorica debe ser conoe da
por el pedidtra culto.

El que refiramos a la hepatitis viral
d= los nifios no quiere decir que sea
distinta a los adultos, sine simplemente
que ha sido en ellos donde hemos reco-
gido informaciion.

Las pruchas hepaticas suman un nii-
mero considerable, por lo que se impone
en la practica una cleccion juiciosa de
unas pocas, las que ercamos muis repre
sentativas en cada caso Tcada autor
tiene su constelacion preferida), para
completar una clinica que jamas debe
s -II]TI.'III'II'I"I‘ antes al coniraria, on
ultimo término, sicmpre serd lo primor-
dial.

Utilidades varias: Corsideramos  la
iu.‘p.ntilil viral, epidémica o strica, co-
mo una enfermedad definda de alguna
duraciion. con algunas vervante= clinica-
¥ pmﬂ:ilid;lﬂrs evolutivi=, entre ellas
el pase a la cromicidald,

Segin ellos las pruchas v datos de
laboratorio wos seran dtiles por varios
conceplos, a saber:

—Para corrabar un dcondstico sufi-
cientemente jrdicado wor la elinfea:
Antecedente de comtagio. L satomegalia,
icter.cia, coluria, acolia, cic: bastando
en tal caso con una sencilla prueba acla-
ratoria. ["ara dar seguridad a un diag-
nostico dudoso o impreciso, como pllrtlt‘
suceder en las [ormas anictéricas, con



clin'ca poco expresivai en cuyo caso
el Irtoratorio es determinante,

—Lomo control evolutive de la in-
tensidad de la enfermedad, o de sus
sintomas  (la ictericia, la disproteine-
ma, elel.

—Para conocer ¥ estudiar ¢l tipo de
evalutive peculiar, especialmente cuam
do se aparte de la normal progresién
a la curacion: Las formas prolongadas,
intermitentes, la cronicidad (eselerosis,
cirros &, etc. ). ¥ dentro de ésta sn estado
de compensacién pocas alteraciones) o
descompensacion (gramles alieraciones) .

—Para indent ficar una recaida o re-
cidiva,

~—PPara establecr un diagndstico dife-
rencial principalmente en las formas
colostiticas, con lac hepatopatiss obe-
truct ves intrahepiticas o de la via prin-
cipal.

—Para emitir un prondstico favorable
(reversibilidad ), desfavorable (irrever.
sthilidad), o de malignidad inminente
(precoma ¥ coma hepitico). En este
iltime caso ¥ en ausencia de informacion
especiflica, ¢l laboratorio nos orientara
tambifn acerca del diagnéstico diferen-
cial de los comas,

Como prucba de curacidn: es decir,
fque la curacion clinica (a menudo en-
gaiosal, hay que abadir la humoral
pura, o con ligeras secuclas (reliquias
humorales), que a menudo persisten
durante meses ¥ que habra que dife-
renciar de los estados erdnicos oligosin-
tomiticos lo que entraia gran respon-
sabilidad.

~~Fimalmente, con fines de investi-
gacitn, teniendo en cucnta que cada
prucha antes de su aplicacidn clinica
ha pasado por un riguroso control ex-
perimental, lo que ha hecho progresar
grandemente ¢l conoc'miento de la fi-
siopatologia hepatica.
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La hepntitis viral comin.— Fn la hepa-
tit's viral ictérica ex*sten  miiltiples
pruchas confirmativas de orden diverso,
que agrupamos de modo convencional
de la manera siguicente:

Pruchas de alteracion del metabolismo
pigmentario,

Prucbas enzimaticas.

Prouebas de labilidad coloido plasmat’ca.
Proteinograma y fracciones globulinicas.
Pruchas inmunologicas, metales, vita-
minas, aminodcidos ¥ otras pruchas.
La puncién hidpsica.

Pruchas de alteracicn del metabolismae
pigmentario.— La ictericia visible en
la conjuntiva indica ya una elevaciin
de la bilirrub'ng hematica por encima
de 2 mg/ 1M, s'endo conveniente la di-
ferenciacion (V. Den Berg), v medicion
de cada una de las dos fracciones (con-
jugada y libre): el predominio de la
primera sobre la segunda contribuve
a la alirmacion de la hepatitis viral,
habiendo que contar siempre con una
cierta cant'dad de frecciéon no comjugs
da, especialmente en los comienzos de
la enfermedad. A seiialar en los trata-
mientos con  corticoides una variante
del esquema en el sentido de dismimui-
cidn de la bilirrubina total, por degra
dacién en una sustancia no pigmentaria,
lo cual o significa necesar’amente me-
joria de la enfermedad. En la nomen-
clatura ereemos Gl unificar las medi-
ciones de bilirrubinemia en mg/ 100,
abandonando la de US/1000, asi como
el iwdice ictérico.

En ¢l terreno diferencial supone un
adelanto la separacion de las fracciones
de bilirrubina segin el especira de ab-
sorcion (Coll, )

Lathe y Rilling, e los siguientes tipos:
Libre.

Pigmemo | o monoglucordnido.

P gmento 1l o diglucorénido, siendo 'a
segunda (monoglucordinidg). la predo-
minante o la hepatitis,
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Una vsion mas detallada nos da la
cromatografia que ha permitido separar
nuevas subfracciones: alfa i(no conju-
zadai. Beta v delta tconjugada), cuvas
predominancias varian segin el periodo
de la enfermedad:

Periodo de comicizo, predominio de
alfa 1lo que indica trastorno de con-
jugaciom v transportei. En el segundo
pericdo, predominio de beta ique evo-
luciona parale!amentes con la ictericia
clinieal.

Finalmente, en el tercer periodo hay
prodominio de delta.

En general stempre hay predominan-
cia de la frecuencia beta sobre la gamma.

La hiperbilirrubinemia del pigmento
I o monoglucoronido, por ser hidroso-
luble v poseer un mavor indice de acla-
ramiento renzl (dintel, dos mg/ 100,
se el'mina por el rifidr (por el tubo
Withi, comao los glucordnidos en general
solo una pequeda parte) : por el glome-
riulo iez+® todal dando la coluria ma-
croscopica que cuando es bien mani-
firsta no necesita de comprobac an de
leboratorio: en la duda puede practi-
carse alguna de las reseciones reductoras
de los pigmentos biliares: aeul de me-
tileno, soluc én  vodada, regctive de
Gmelin, ete. En nuestra experiencia, en
casos de or'nas poco pigmentadas, pueide
haber dudas debido a la poca intensi
dad de las positividades (=0l del vodoi,
asi como positividades leves en orina
normales (azul de metilenod  segura-
mente debido a la concomitancia de
olras sustancias reductoras,

Aungue menos que en las ‘etericias
obstructivas, puede encontrarse sales
biliares en la orina reaccidn de Peten-
koffer.

La impermeahil’dad biliar 1otal o
parcial determina la acolia o hipocolia;
en este it mo caso la integridad  de
viclo enterohepatico en un higado in-
suficiente permite el paso del entero-
bilindgeno a la sangre v a la orira isus=

tancia sin dintel). de domde es caprado
por ¢l reactive de Ehrlich o similares
ijorna recientel).

En el acme de la ictericia, el blogqueo
total transitorio de las vias biliares, de-
termirea la negatividad del arobiling
geno de la orina. E<ta tambicen puede
ser debhida a la anulacion de la (lora
reductora del intestine por el uso de
antibiotico | heces clarasi asi coma on
el recien nacido v en el lactante erimla
al pecho.

En casos espec ales es posible encon-
trar urolalinogens en la orina con
bloqueo hiliar total debido a formacion
v reahsorcion en las propias vias bilia-
res: cuando en o reanstane as normales
estaria inhibido por la bilireabina,

También e ha pensado en una reals
sorcion de la bilirrubina trasudada on
el ‘mtestino grueso v realisorhida previa
reduecion  (estercobilindgermo), por el
plexo hemorroidal,

Prusbas enzimaticas: Aangque muchas
cotulas del organismo contivnen eng mas
s la eclula Iirpiiiru la mas rica en
ellos, siendo de considerar principel-
mente los de accion organo especifiva
hepatica que son los mas apropiades
para fines metabalicos. Dotados de -
portantes acciones metabalicas los en
zgimas C: Aldosa, foshexosa, fsomerasa
Co-glutamato oxalacetalo  transaminasa,
lactato deshidrogenasa. (hros unido. o
clementos estructurales, principalmente
laz mitocomdrias itambicn cn microeeo
mas ¥ en el miclea). cie ma- M:

Glutamato  deshidrogenas=a.  alialinl
deshidrogenasa, M-glutamata svalaccta
to transaminasa. Momalato deshidroge-
masa, M-isocitrato deshilrogenasa. desile
donde en la fase inicial e la hepar -
pueden pasar al e-pacio extracelular
veabilidad ole

plasma, por la sola pe
la membrana celular ren la zlutamato
pirubato transamings=a. + en la ornitina
carbamoil transferc=a0 : aungue mas cor-
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rentemente sera por destrucciéon necro-
tica {hepatolisis) de la eélula hepatica.

En el plasma los enzimas pueden de-
lectarse, no por su concentracion abso-
luta sino por sus efectos hiologicos, con
lo que se obticne el diagnistico “enzi-
matico™. | Wroblewsky). Hay que tener
en cuenta que la actividad sérica de-
pende de la diferercia entre la veloei-
dad de sintesis v la de eliminacién, sin
que exista correlacion estricta entre va-
lores elevados v la gravedad de la he-
patitis, ni  paralelismo con las olras
pruchas de funcionalismo hepatico.

El diagnistico enzimitico o= de una
sensibilidad exquisita, asi como de gran
precocidad; valga como cjemplo la ne-
erosis hepat’ca experimental, donde los
enzimas | adenosina trifosfatasa, deshi-
drogenasa suecinica), son detectados va
a la hora de producida la lesidn,

En cuamo a su valor elinico ifide-
lidad ), ha sido comparado a la misma
biopsia hepatica i “biopsia enzimadatica™ ).
Buen mimero de enzimas no tiene mis
fque un interes experimental; otros no
= usan en la prictica por mo mejorar
los resultados de los mas conocidos. Al-
punos  (glucoronil transferasa)l  serian
tearicamente muy  atiles por s fun-
cian destoxicante o conjugante de la
bilirrubiog libre con el acido glucora-
nicvo, pero dificuliades 1éenicas limitan
s empleo a laboratorios muy especia-
lizados.

Uhimamente han estudiado los enzi-
mas por histogquimia eromitica, que
permite su localizacion clectiva en ni-
veles distintos del tejido hepatico,

De t1odos ellos los mas conocidos son:
Las transamimasas glutamico oxalacéti-
cae (GOT), v glutamico pirdvicas
(GPT), las aldolasas: fructosa difosfato
aldosas, 1 fosdfo tructo aldosas, deshi-
drogenasas;  lactica, malica, isocitrica
succinica, sorbitodeshidrogenasas, orni-
tina carbamoil transferasa (enzima del
metabolismo de la urea), de especifici-
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dad absoluta dado que no se encuentra
mis que en la eclula hepatica. Y en un
plane de memor interes: Adenosintri-
fosfatasa, fosfoxosaisomerasa, fosfoglu-
comultasta, 53 nucleotidasy, ssparinaste-
rasa, fosfoglucomuiasa, 5 nucleot dasa,
asparinesierasa, agrinass, tributirineste-
rasa, ete., sicndo las seialadas con una
estrella las de uso mas corriente en cli-
nica, muy especialmente las transami-
masas, por reunir al maxime las condi-
ciones de:

Precocidad: Posttivas va en ¢l primer
dia de enfermedad, procediendo a la
ictericia, con su acmé en ¢l cuarto dia,

Sensibilidad: A veces hasta 1000 ve-
ces los valores normales,

Veracidad: Con un paralelismo con
la altura de la bilirrubina v con los da-
tos de la |hiupslin.

Normalizacién precoz: A veces en 15
dias, con excepeiones abundantes segin
nuesira expericncia,

No hay en cambio paralelismo con
las reaeciones coloidales ni corrcioeion
e cifras clevadas con la graver ! o ie
nica, Precisamente en ¢l curso dei trata-
miento con corticoides pueden encon-
trarse valores elevados que coden  al
suspender (Schettlor),

De las dos transaminasas e« la GPT
mis importante v especiflica que la GOT,
sobre la que predomina en valores nu-
mericos,

En grupo aparte c'tamos la colineste-
rasa  (sendocolinesterasza), que, poco
afectada en la hepatitis aguda posee un
valor en los estados erénicos: v la fos-
Farasa alcalina, que =i bien no es prucha
enzimatica hepatocelular, sino del epi-
telio de vias exerctoras (prueba de obs-
truceion) entra siempre en las conste-
laciones de pruchas elegidas aungue sélo
sca  para comprobar su  negatividad
tdiagnéstico diferencial). En realidad.
como veremor mas adelante, hay que
comprobar, por lo menos en un tercio
de las hepatitis, en los primeros dias

R.C. P
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de la enfermedad valores diseretamente
elevados (menores de 20 UsB) indepen-
dientemente de la altura de la bilirra-
binemia.

Por excepcion las fosfatasas estin ti-
picamente elevadas en la hepatitis de
la mononucleosis infecciosa.

Prucbas de labilidad coloids plasma-
tica, Las prucbas de labilidad coloide
plasmitica son reveladoras de los tras-
tornos de la sintesis de las proteinas ¥
sus fracciomes que existen sicmpre en
las hepatitis. Aunque inespecificas y de
mecanismo patogénico complejo (flocu-
lacién, turbidez, ete.), son de gran in-
terés, habiendo sido hasta hace poco las
més importantes: siendo  actualmente
desplazadas en parte por las enzimaticas,
asi como por el proteimograma electro-
forético: no obstante, siguen utilizindose
con caracter complementarios siendo en
algunos casos esenciales.

De las prucbas coloidales interesa su
negatividad o positividad, y grado de
la misma, vy la cronologia de la positi-
vizacion, aemé ¥ exticién de cada una
de ellas, dado que existen diferencias
individuales.

Aunque en algunas de ellas la posi-
tividad entraitia una complicada com-
binacién disprotidéemica (descensos o
aumentos de las diversas glubolinas),
por lo general es trasumo de dos alte-
raciones fundam-ntales conjuntas: la
hipoprotidemia (de escasa intensidad en
la hepatitis aguda) ¥ el aumento de
globulina Y, con lo que el cociente A:
Gl tieinde a la inversion.

Las pruchas coloidales utilizables en
hepatologia son numerosas. Recordemos
como mis corrientes:

Takata (Cl mercuriol,
Weltmann,

Leroms,

Kunkel (sulfato de cine),
Cadmio (Wuhrman, Wunderly),

R C. P
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Hanger (Cefalina colesterol),
MeLagan (Timol),

Sellek Frade (acetato de cobre),
Velocidad de sedimentacion globular,
ete.

Ew la prictica se comsideran como
pruchas mis rentables:

El timol o McLagan, tipica reaccion
de globulinas Y, no sélo cuantitativa,
sino también cualitativa: de presenta-
cién precozmente intensa, sa en el quin-
to dia de endermedad, en el 90 por 100
de las hepatitis (para otros en el 70 por
100,

El Hanger o prucba de la cefalina
colesterol, prueba de gran sensibilidad,
positiva casi en el 100 por 100 de las
hepatitis, ¥ va en ¢l cuarto dia, con una
persistencia de alrededor de un mes.

La misma reaccion ha sido modificada
por Permanyer, sustituyendo la cefalina
por una solucién aleohdlica de coles-
terina, habiendo dado positividades pre-
coces en casos de Timol aun negativo.

Segin Vives, es ésta la prucha mas
atil para diferenciar los dos tipos (he-
patocelular ¥ obstructivo), de la icteri-
cia.

El Sellek Frade, prucha turbidimé-
trica parecida al Cadmio, pero mucho
mas fiel (positiva en el 97 por 100 de
hepatitis) .

La velocidad de sedimentacion pre-
cormemte elevada, precisamente en los
nifios.

Otras prucbas antaiio muy en boga
han sido abandonadas o casi, por su
escasa especiflidad y frecuentes negati-
vidades, lo que debido a la interferencia
de factores globulinicos antagénicos
(globulinas alfa 1, beta 1, beta 2).

Asi sucede con el Takata que da hasta
un 50 por 100 de pegatividades: el Welt
mann con su modalidad “compensada™
{seudonormalidad ) .

El Cadmio con sélo un 66 por 100 de
positividades. El Kumkel, ete.
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Para obviar en parte eslos inconve-
mientes es deseable mancjar in cam niz
un grupo limitado a constelacion de
pruchas, que cada autor elige segiin pre-
ferencias personales, siendo las nuestras
por ¢l T'mal, Sellek Frade ¥ Hanger.

Actualmente, como las pruchas co-
loidales han pasado a ser complementa-
rias de otras mas veraces (lransam na-
sas, proteinograma electroforética) di-
cha constelacion comprenderd unas ¥
olras conjunlamente,

Protvinograma: Gracias al protemo-
grama electroforético podemos  medic
d rectamente la cuantia de cada una de
las fracciones proteicas plasmiticas a-
feciadas; s asi como encontramos fun-
damentalmente:

Normalidad o ligero descenso de la
albimina, Aumento mayor o menor de
la globulina Y (e algunos casos espo-
radicos puede encontrarse deweno) con
una persistenc’a de alrededor de ocho
semanis,

Aparentemente ¢l prote nograma elec-
troforético nos da los mismos datos que
las pruchas coloidales con mias veraci-
dad v simplicidad téenica, por lo que ¢
ha pensado si el uno deberia sustituir al
otre. Fsalo seria cierto si la correlacion
vtre las alieraciones globulinicas cuan-
pitativaa v Jos resultados de las proebas
coloidales, fuese esacta, Desgraciada-
menle o sicmpre os asi, ocure endo en
la prictica caso. copeciales de discor-
dancia emtee ambas | proteinograma al-
terado con pruchas negativasi, lo que
so explica en parte por las alterae ones
cunlitat’vas de la globulina ¥ (sulifrae-
cionesi, no registradas por ol proteine-
grama simple; por lo que por el mo-
mento o« aconsejable seguir utilizando
las pruchas coloidales conjuntamente,

Como spendice de las  alteraciones
proteicas la reaccion del seromucoide,
mal llamada de mucoproteinas que emi-
gran electiroforeticamente con la globu-
I'na alfa 1 (en realidad son glicoprotei-
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nas), cayo valor disminuve ya e la he-
patitis latente, alcanzando una cifra mi-
nima en ¢l acmé de la enfermedad.
(Mras fracciones globulinicas afectadas
son aquellas que, producidas en el hi-
gado, regulan especiflicamente parte de
la coagulaciém de la sangre (tempo de
protrombina), muy especialmente el F
VIl (procomvertida), ¥ algo menos la

protrombina,

La administracién de vitamina K no
alcanza a normalizar la citada reaceidn
eir la primera semana de la hepatitis, lo
que se logra en ls declnacion de la
misma,

Pruchos inmunitarias, metales, vitami-
nas, aminodcidos, otras prucbas,

Como ocurre en las virasis puede ha-
ber anemia, leucopenia, linfocitosis,

Prucbas inmunitarias: Siendo la he-
patitis una enflermedad infeeciosa, e
posible detectar anticuerpos séricos (he-
maglutininas a los hematics de pollol,
con positividades de 1:80. Esta reaccidn
iprucha de Havens) es muy precoz 3
duradera, persistiendo en la convale-
cencia si bien no es rigurosamente es-
peeifica (7 por 100 de positividades en
sarronsl,

Tambifn se ha observado la agluti-
nacion a los hematies del macacus Rhe-
sus ( Morrison ), con un cierto paralelis-
mo con las reace ones del Timol v Han-
ger, pero parece que en Pediatria tiene
poce valor,

Metales (Fe, v Cu. séricos) : La afee-
tac'én de la célula hepatica difienlia el
normal almacenamiento del Fe. com el
consigmiente aumento en ol suero (200
Y/ 1M, Goldstein); ello ocurre igual-
mente en las colostasis,

No obstante, hemos visto hepatitis
con cifras normales.

El colire sérico esta, asimismo elevada,
aungue en grado memor que en las icte-
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ricias obstructivas, de modo que la rela-
cidn Fe:Cu resta elevada,

Fitaminzs (Vit. A, Vi, B,,): La sin-
tesis de la vitamina A (coroteno-Yil.
A, esta obstaculizada, por lo que la
disminucion de esta va de acuerdo con
el aumento de agqueél.

La medicion de la Bedocemia es prue-
ba de necrosis. Su presentacion es pre-
coR ¥ poco persisteste.

Oiros datos: El colesterol es bajo.
Desciende el N. ureico con aumento
del N. residual.

En la agudez de las hepatitis de al-
guna intensidad existe aumento de ami-
noicidos en el suero (esparagnina, tiro-
xina, fenilalanina) (Gerok) asi como
aumentos de la lactacidemia (eon per-
sistencia mayor que las transaminasas)
v piruvacidemia | de mas valor que aqué-
la) (Schuller-Pérez v eol.). El amonio
venmso puede estar hasta 5 veces mis
elevado que en la normalidad.

l.a prucba de la galactosa es precoz-
mente posiliva, negativizandose a su vez
muy pronto: micstras que al principo
de la enfermedad domina la positividad
nocturma sobre la dinrna, al final ocuree
a la inversa.

La puncién biépsica: Finalmente la
punciin bidpsica constituye ¢l medio
mias fiel de comprobac én del tipo ¥
grado de afectacidr hepatica, con un
paralelismo con las transaminasas v la
clinica.

En realidad apenas es utilizada en
la hepatitis corriente de curso normal
reservandose para los casos prolongados
cronicos o alip.cos,

Tipos especiales de la hepatitis,
Hepatitis anicterica,
Hepatitis colostatica.

Formas prolongadas,
Formas intermitentes,

R C P
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Hepatitis  anictérica: Las  hepatitis
anictericas son extraondinariamente fre-
cucnles en ¢l corso de las epidemias:
lo que si es verdad para el adulio, lo
es igual 0 mas en ¢l nido.

La hepatitis vieal puede cursar par-
cial o wialmente anictérica: en o, pri-
mer caso se presenta a menudo confun-
dida com los iltimos dias de la incaba-
cion, Asi ¢ corriente ver nifios con vi-
mitos, dolor epigistrico. anorcxia, tris
teza, ete., dominando los quinee a veinte
dias anteriores a la ictericia, la ecual
puede ser de aparicion muy retardada.

En ¢l segundo caso la ausencia el
signo cordinal  “letericia™  persiste
durante la totalidad de la enfermedad,
hien sea con una bilirrubinemia dentro
de sus valores fisiolégicos (menos e
I mg/100i, o diseretemente elovada
(1:2 mg 100}, por debajo de 'a cfra
dintel de la ictericia, con predomin o
de la fraceion conjugada, lo que con-
fiere a la hepatitis un caracter subeli-
mico o solapade,

Excepto la ictericia a efectos anali-
ticos todo cuanto hemos dicho de s
variedad comiin sirve para la anicterica,
pues en realidad se trata de la misma
enfermedad, sicialo necesaria la colalo-
racion del laboratorio para olitencr un
diagnostico de seguridad.

Aparte la medicion de la bilircub ne-
mia del conjunte de pruchas citadas
eligiremos primordialmente las de “pre-
cocidad™ capaces de detectar positivi-
dades esporadicas, cuando el resto de
las demis son atire negatives., Asi sucede
con ¢l wrob lindgeno en orina, tan va-
liosa como ficil de ejecutar. El Timol
que como desselador de casos subeli-
nicos se ha mostirado wtil para desen-
mascarar dadores e sangre potencial-
moente enfermos  tcon  la  precave on
de estar en avunss o en régimen sin
grasa (Krebs y Scharenbergl), en evie
taciéom de falsas positividades).
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El Hanger, cuya precocidad, superior
al Timol puede incrementarse mas aun
con la modificacion de Permanyer (po-
sitividades con un Timol aun negat.vol,
el Sellek Frade, ete., y naturalmerne las
transaminasas, que por su precocidad
exquisita estan especialmente indicadas
en las hepatitis anictéricas,

En los raros casos en que se obluviera
una ciflra dudosa por lo baja, una se-
gunda med cién a las cuarcma y ocho
horas pondria de manifiesto un neto
incremento que consideramos patogno-
WOBICo,

Aunque, igual que en la modalidad
ietérica, los incrementos enzimaticos in-
dican igualmente necrosis celular, no
se descarta que en las fases muy preco-
ces puedan ser debidas solamente a una
p-rmeabilidad alterada de la membrana
de las eflulas hepatica; asi ha sido com-
probado en la Glutamate piruvato tran-
saminasa, v ornitima carbamoil trans-
ferasa.

Con estos datos generalmente el diag-
néstico no es dificil; pero en casos es-
pecialmente dificultosos serd confirma-
do por la puncién bidpsica, mis inno-
cun que en los estados ietéricos.

Formas colostdticas: La modalidad
climica colostatica de la hepatitis viral
ihepatitis con colangitis intrahepatica,
hepatitis colostatica de Kalk, colangia
de Naunyn, hepatitis  colangiolitica,
ete, i, Ha side durante mucho tiempo
ignorada y/o comundida con los sin-
dromes obstructivos no  hepiticos; en
estos casos hay una mezcla de signos
hepatocelulares ¥ obstructivos, en dis-
tintas proporciones segin cada caso ¥
momento evolutive, que confiere cierta
confusién, especialmente si nos guiamos
por el resultado de uma sola prucha.

Puede tratarse de un sindrome hepa-
tico con algin grado de colostasia, lo
que ya sucle ocarrir en la hepatitis sim-
ple. concomitante con la desaparicion
del urobilinégeno en orina: o de apa-
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ricion posterior: o de un simdrome ne-
tam -nle obstruct.vo con una concomi-
tante v dlisereta participacion hepatoce-
lular.

Es a estos dltimos a los que mayors
mente vamos a referirnos a continuacion,
teniewdo en cuenta que su frecuencia ha
side muy diversamente evaluada: en-
tre 3-28 por 100 de las hepatitis.

El laboratorio ha permitido no sélo el
esclarecimiento de estas formas eolos-
taticas, sino también el diagndstico di-
ferencial con las obstrucciones extrahe-
piticas lo que no e dificil) o con las
afectaciones hepatocelulares tardias de
las colostasis intrahepiticas no hepati-
ticas (lo que a veees es muy dificil).

Ello se consigue con la avuda de va-
rins pruchas conjuntas, tendentes a ob-
jetar diseretas positividades de las prue-
bas de obstruccién que no llegan a la
intensidad de las obstrucciones extra-
hepaticas, anadidas al cuadro humoral
de la inflamacién hepatocelular.

Los signos obstructivos son:

Conjuntamente con la ictericia de pre-
dominio de la fraccién conjugada sobre
la libre, una disereta elevacidn de la
colalemia (dcido colilico, sales bilia-
res... ), asi como las hetaglobulinas y
la colesterolemia (si bien siempre en
grado menor que en la obstruccidn de
la via principal). Recuérdese que en
los nifios muy pequeiios el colesterol
tiene siempre valores mas bajos que en
¢l adulto.

En la colostasis imrahepatica, la ad-
ministracién de 40 mg de Prednisona
(enatro dias: dosis de adulto), o ACTH
iscte dias, Johnson) desciende neta-
mente la bilirrubinemia (lo que no o-
curre en las obstrucciones extrahepi-
ticas) ;: prucba diferencial,

Ew la rara eventualidad en que la
colostasis alcanza a la obstrucciéon biliar
completa, o en el caso de una inhibicién
de la biliogénesis, ¢l urobilinogeno estd

. P
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ausente de la orina: aungue por lo ge-
neral no llega a deaparecer del todeo.

El urohilindgeno de origen intestinal
producide por reduecion bacteriana del
esterobilinogeno, reaceiona al aldehido
en frio: lo que no ocurre con el proces
dente de los conductillos biliares ecta-
sicos, producidos por accion lormenta-
tiva | Banrgarecly.

Cuando hay aunsencia total de secre-
ciin biliar, el aclaramiento de la hro-
mosulloftaleina (v demas pruchas afi-
nes), fracasa nataralmente. Aungue en
grado menor que en las obstrueciones
puras, la colostasia determinag ol au-
mento de los enzimas que se elimimn
por las bilis.

Fosfatasa alealina.

Leucinamidopeptidasa (la mas sensi-

ble).

Ceruloplasmina (globulins alfa 2 que
conticne Cual, sin relacidn estricta con
la aliura de la bilirrnbinemia.

Las fosfomonoesterasas o (osfatasas
alcalinas medidas en Un'dades Bo-
danski (fosfato liberado del glicerolos-
fato) : o Unidades King Amstrong (UK
Al fenol liberado del fenilsulfato).
il UKA. = 1/3 UB,, aprox madamente),
eotane mwoderadamente elevadas (menos
de 20 UB)., en relacion al grado de obs-
truccion sin depasar una cifra limitrofe
denominada “Trontera de la obstruceion™
fue para ninos mayorcitos puede ser
30 UKA.: mientras que en el lactante
esta cifra puede consilerarse aiin como
limite superior de la normalidad,

thros entimas correlacionados con la
olstruccidn son:

ATFE asa. S-nucleotidasa. Y glatamil
transpeptidasa.

La sola obstruccidn mecinica no ex-
plica la totalidad de estas alteraciones
enzimaticas, que e posible depemdan
de disturbios funcionales por alteracion
de la microvellosidades del interior de
los conductillos biliares exeretores en
s funcion de transporte de las hilis,

n c p
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PPara alzunos se trataria de fenomenos
de autoinmumizacion, aun poco conoci-
dos, en que el amigeno reside en las
eclulas de los conductillos, siendo ¢l
anticuerpo la globulinag Y circulante,
con electos tavicos destructivos del epi-
telio ductal,

Los enzimas erlulares pueden tambicn
imerementarse en la obstruccidn, pero
con algunas caracteristicas propias de
tal situacion, tal como el prodominio
de la Transaminasa oxalacet.ea sobre la
piravica.

GOT + GPT
Fl cociente 1— — — -« — — s do
Glutamato deshidrogenasa

5-15. mientras la hepatitis es de 50.60
(E. v F. Schmidt),

La elevacion de la copremia, que va
se produce en la bepatitiz simple, o
mis scosada en las obstrucciones, en
grado mavor que ol Fe, sérica (Heil-
meyer).

Comrariamente a la obstruccién pura,
en las hepatitis colostiticas el tiempo
de protrombing oo se normaliza con
I vitemima K, lo que denota la af «1a-
cidn hepatocelular.

Al parccer se ha relacionada la eles
vacidn del dcido piribico con la colos
tasis intrahepitica.

Tambicn se ha dicho que de las frae
ciones globulinicas aomermadas, el pre-
dominio de la Y sobre la beta e signo
a Tavor de la estasis biliar, indicando
sobre formas agudas de colangitie,

thira prucha del grado de olistruecion
nos da la prucba de Jirgl, hasada en ol
asumento del seromucoide en las ol
truceones puras (extrahepiaticas i, micn-
tras que en la hepatitie colamginlitica
los valores son bajos,

Estas signos obstructives coex sten on
la hepatitis colostatica, con las positivi-
laddes prapias de la lesson hepatocelular;
tramsaminasas, reacciones coloides, ete,
No obistante, en las colostasis no hepi-
ticas muy prolongadas: simlrome de la
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hilis espesa atresias de vias biliares quis-
te del colédoco, ete, a la larga (colan-
git's) pueden positivizarse las prucbas
coloidales (Timol, Hengor, Scllek Fra-
de....) por afectacién celular rardias,
simulando la hepatitis colostiatica; en
tales casos, ¢l dato eronolégico tiene un
valor decisivo.

Precisamente es lev general que con
la prolongacién del estado colostitico
las diferencias de positividades entre los
enzimas de parénquima v los de obs
trucciéon tienden a unificarse,

Digamos también que a los efectos di-
ferenciales, las prucbas muoy sensibles
{Ornitina carbamoil transferasa, Sellek
Frade...) deben valorarse con cierta
prudencia pues basta una ligera afecta-
cion hepatocelular no hepatitica para
dar positividades excesivas,

Finalmente, la puncién bidpeica he-
pitica (peligrosa en la colostasia) pon-
dri de manifiesto la escaza afectacion
celular, los granulos de pigmento del
hepatocito, la hipotrofia de las eélulas
de Kupfer (gon atrocitosis), las ectacias
capilares imrabeculares, trombosis bi-
liares, ete., es decir, la inflamacién ¥
destruceién del colangiolo superpuesia
al cuadro de una hepatitis disereta. Mu-
chas de estas observaciones de histolo-
gia fina han sido posibles gracias al mi-
croscopio clectrénico.

Formas especificas prolongadas (Ga-
lHagher v Goulston) : Aunque en algunos
aspectos csten corrclacionadas con las
formas colostaticas, esencialmente son
distintas de las colangitis

Lo que define la forma prolongada
es su duracién inusitada (meses v adios),
con caracter subagudo, curso uniforme,
relative buen estado general, compor-
tando un buen pronéstico, pues suclen
acabar en curacién total, al no evolu-
cionar a la cirrosis.

Las formas prolongadas serian mis
corrientes si s considera como tales la
persistencia de positividades de alguma
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de las prucbas hepaticas, Asi, segin
Mosley, a los seis meses de evolucion de
las hepatitis existiria atin un 20 por 100
de casos con Iransaminasas positivas,
globulina v persistentemente alta, ete.
ilo cual hemos podido corroborar en

muchos casos).

Formas intermitentes: Son raras en el
nino: nosolros hemos observado 2 casos
tipicos. En general hay 2 accesos iclé-
ricos con unas semanas o meses de inter-
valo, s.endo en nucstra expericncia el
segurrdo mis benigno que el primero:
quedando dudaz de si se trata de una
recaida de la hepatitis no curada ( ;For-
ma latemte?).

Fl laboratorio aparte de la hiperhi-
lirrubinemia, reproduce todos los sig-
nos de hepatitis.

Recordemas una vez mis que con ¢l
empleo de los corticoides pueden ocur-
rir remisiones de la ictericia, seguidas
de recaidas al suspender: las cuales no
afectan a las demis prucbas hepiticas.

En orden diferencial debe recordar-
se la ictericia intermitente juvenil de
Meulengracht o colemia familiar de Gil-
bert, que no detallamos por ser ajena
a la hepatitis viral.

Ambas hepatitis, prolongada e inter-
mitenie, se creen debidas a la persisten-
cia por largo tiempo del viras, de modo
similar a lo que ocurre con el herpes
simple (Swetana).

Evolucion final: La hepatitis viral
suele evolucionar generalmente a la cu-
racion, pero en una minoria de casos
pucde paser a la atrofia aguda o a la
cronicidad irreversible,

Proceso de curacién: En las hepati-
tiz infantiles correctamente teatadas la
curaciion &' secuclas es la regla. La cu-
racion clin'ca (alrededor de un mes o
cinco semanas), con ser importante no
hasta para dar de alta al hepatitico.
Debe exigirse ademis la ecuracion huo-
moral: lo que quiere decir la negativi-

R C. P
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sacion de todas Tas nruchas anterior-
mente positivas, lo cual sucle durar algo
mis (mes v medio, dos meses, con sm-
plias variaciones ).

En este sentido v ante las posibalida-
des Tuturas de cronicidad subclinica, la
afirmacién de la curacion del enfermo
entrafia gran responsabilidad. Indepen-
dientemente de las hepatitis especifica-
mente prolongadas, sucede a menudo
que esla negativizacion se demora algo:
bien porque algunas pruchas son de
normalizacion lenta de por i (seromu-
coide, prucha de Havens, colinesterasa,
ete.) o por otras razones no ident fica-
das. En tales casos, ¢l enfermo “no esta
curado atn™ (requiriendo un tiempo
mavor de lo habitual, sin que ello su-
ponga alteracién prondstical,

El proecso de curccion humoral
gue una eronologia peculiar para cada
tipo de prucha, con a'gpunas variantes.
En primer lugar desciende la bilirrabi-
nem'a hasta su normalizacion  (menos
de 1 mg/ 1000, que se consigue antes de
la despigmentacion total de los tegu-
mentos ¥ previa una fase de predomi-
nio de la fraccion eromatografica delia
en un plazo de alrededor de un mes,

Ya dijmos que con el tralamiento
vorticoide pucde anticiparse una falba
curacion al desaparecer la ictericia. Se
trata de un proceso poco conocdo de
degradacion del pigmento a sustzncia
incolora por via metabdlica desconoci-
da; en colaboracion con las eélulas de
Kupler v sistema reticuloendotel al,

La reaparicion del urobilindgeno en
la orina es signo de mejoria: muy a me-
nudo su desaparic’dn total ocurre muy
tardiamente: en olros casos no o asi.

Lurgo viene la negativizacion: pero
ella sola wo indica necesariamente cu-
racion,

Paralelamente a la desp gmentacion
se normalizan las transaminasas con an-
terioridad a las pruchas coloidales; en
casos muy favorables, a los quinee dias,

"R C. P
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pero en general algo mas tarde (1ees
SemMAanas, Un mes, ciirco semanas ).

Las prucbas de labil dad proteica son
ile pormalizacion mas tardia, pasando
por las fases regresivas de muy positiva-
positivas débilmente pos tivas, El Kun-
kel se normaliza en quince dias, El Sel-
lek Frade lo hace una semana despues
de la despigmentacian, micntras que ol
Timol v la veloe dad de sedimentacién
son las dltimas en negativizarse,

No ohstante, henios visto casos o0 qque
con Timol negative las transaminasas
y ¢l Sellek Frade eran ain positivas,

En casos de dudas la elimiracion nor-
mal de la bromosulloftaleina mas tar-
dia que las reacciones coloidales (con
algunas  exceepeiones), constituse  la
prucha mis sensible v sezura del estado
de la fune'on hepatica, afirmando la
curacion.

Finalmente, en casos cacstionables, la
hiopsia hepatica dira la dltima palabra.

Religuias  humorales: Existen casos
ecurados en gque persisten pequedias po-
sitividailes, o veees por large tiempo,
tales como alguna débil de las coloida-
les o cifras que rebasan ligeramente ol
lim te superior de la normalidad (lige-
ros aumenlos de las globulinas beta o
Y i o un wrobilinégeno reiteradamente
positivo (especialmente el posprandial i,

Aparte de que existen muchas perso-
nas no hepaticas con una dehil positi-
vidad del wrobilindgeno, si medimos la
cantidad elimimada en ve nticuatro ho-
ras, encontrarcmos cantilades mas bien
exiguas o coanto menos no significati-
vamente clevadas,

Generalmente se  trata de reliquias
humorales sin sigmificado clinico, debi-
do en parte a la extrema sensibilidad
de algunas pruchas (Sellek Frade) o a
su persistencia especifica en la conva-
lecenc’a (prueba de Havens).

En parte ello podria corresponder al
denominado “sindrome™ posterapentioo



de los autores franceses, o pequedia in-
suficiencia hepatica de la convalecen-
cia del tipo que en los nifios ha deseri-
to Martine: Garcia.

Hepatitis cronion, cirrosis hepatioa:
Si bien existerr casos de hepatitis primi-
tivamente crénica, con ausencia de fase
aguda (jo quizis indiagnosticada?)
{Schettler, en adulios), lo corriente es
que la cronicidad sea la consecuencia
de la no curacidr de la hepatitis aguda.

Aunque podriamos considerar tam-
bién como hepatitis crénica los grados
mas extremos de hepatitis prolongada
(cronicidad reversible), aqui nos refe-
rimos texativamente al largo periodo
subclinico poshepitico, a menudo sin-
tomatico, en el curso del cual se fra-
gua solapadameme en una mayoria de
casos los elementos productives de la
esclerosis (en ¢l sentido de Pinos) o en
casos mis raros la eirrosis irreversible.

Una ¥ otra tienden a unificarse em los
estadios finales,

A menudo comienzan en la nidex
pueden no manifestarse hasta la edad
adulta: biew en la forma clinica de Ia
cirrosis portal (en la hepatitis viral co-
min) o como cirrosis biliar (en la for-
ma colostitica), pasando por las dos
fases evolutivas: una larga oligosinio-
mitica, de cirrosis compensada; segui-
da de otra corta ¥ terminal, de descom-
pensacién vy muerte,

Esclerosis v cirrosis portal com pensa-
das: La exploracion de un enfermo sos-
pechosa conr antecedente mas o menos
lejano de hepatitis equivale a dictami-
nar sobre su estado de sufliciencia he-
pitica,

Lo corriente es la pemsistencia inmo-
dificada de las mismas positividades ¥
pruchas de actividad, descritaz en la
fase aguda de la hepatitis: urobilindge-
no en la orina, tramsaminasas (GOT ¥
GFT), aldosas, ete., pruchas coloidales
{Welmann, Cadmio. Timol. Sellek Fra-
de.), ete. Constituyen datos analiticos
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particularmente reveladores de croni-
cidad:

a) La positividad de ciertas pruchas
enzimaticas peculiares; glotamato-des-
hidrasa, alcohol-deshidrogenasa, sorbi-
ta-deshidrogenasa v sobre todo la omi-
tina earbamiltramferasa (de mis valor
que las transaminasas). En contra, la
lacticodesh’drogenasa,  isositricodeshi-
drogenasa, malicodeshidrogenasa, suelen
dar valores normales,

La leucinamido peptidasa puede ser
muy positiva en la hepatitis erdnica
hasta hacerse casi negativa con la ins-
tauracionm del proceso cirrdtico. El zine,
componcnte de las enzimas alcoholdes-
hidrogenasa v glutamico deshidrogena-
sa, s¢ encucntra dismitide en ¢l suero
y clevado en la orina, segin la grave-
dad (v eon un cierto paralelismo con la
climinacion de Bromosulfoftaleina).

La actividad enzimética ba sido de-
tectada también en el liquido ascitico
{deshidrogenasa lictica, aldosa, deshi-
drogemasa isocitrical, »i bien en grado
menor que en ol suero, constituyendo
un valioso elemento diferencial de otros
procesos (p. cj. neoplasias, Robert).

b) La hipoalbuminemia y la dispro-
tidemia, estancada e irreductible, del
tipo “hipoalbuminemia-hipergammaglo-
bulinemia: esta Gltima enr relacion con
proliferaciones en los espacios porta,
de células plasmiticas v plasmocitoides
elaboradoras de globalinas Y (Pap-
per).

e} La sobretasa de Y determinada
la positividad intensa e inmodificada de
las prucbas de labilidad coloidoplasma-
tica. Weltmann ensanchado. Timol, Han-
ger. Sellzk Frade, ete. Se aprecia lam-
bién la soldadura electroforética entre
globulimmas beta y gamma, en el bien
entenilido que es la gamma que va a la
beta (Vieme, Demenlonare).

Dentro de las subfracciones de la glo-
bulina alfa-2 existe disminucion de las
haptoglobinas.
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Es corriente que en el largo curso de
la cirrosis compensada existan periodos
clinicos silenciosos que alcamss tambicn
al Laboratorio, dado que algunas prue-
bas pueden dar resultados sorprenden-
temente normales: prucba de la galac-
tosa, determinadas coloidales, el coles.
terol ¥y sus  esteres, las  enzimiaticas
{Kuhn), cte, v en casos mis raros in-
cluso la bromosullotaleina,

De las coloidales es frecuente la ne-
gatividad del Takata y ¢l Cadmio la
normalidad del Welimann (Weltmann
compensadol, ete.

En realidad se trata de sendonorma.
lidades debidas a la interferencia de
factores globulinicos inflamatorios (al-
fa y beta) (algunos bien comocidos, por
€j. la inhibicién del Cadmio por la glo-
bulina beta) : otros por causas mas os
Curas,

Algunas inhibiciones paradoxales en-
rimiticas han sido atribuidas a delee-
tos de pintesis en relacién con la redue-
cion del nimero de oflulas productoras,

Ame la posibilidad de estas irrego-
laridades analiticas es conveniente una
cuidadosa eleecion de pruchas a favor
de las mis lidedignas en la fase erdnica
¥ menos susceptibles de enmascaramien-
10, Como somn:

Velocidad de sedimentacionr globular
(siempre muy positiva. Hanger, Timol
{positive en el 90 por 100 de las cirro-
sis), mis segura que el Hanger). Kuan-
kel (mis que el Timoli. Sellek Frode,
que por su gran sensibilided (positive
on of 98 por 100, para otros algo mehos)
da positividades en casos en que las otras
pruchas son negativaes.

Ya dijimos que en la fase aguda de la
hepatitis puede haber compromise de
los sistemas [ermentatives de la coagu-
lacién de la sargre radicados en eflula
hepitica (fracciones globulinicas for-
madas en el higado), sin que alcance a
producie hemorragias. No wsi en las fa-
ses avaneadas de insuficiencia en que
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el fallo de las mismas es mis acusado.
Los factores carenciales invelucrados
L

Fibrindgeno (factor 1) ; o PTC (fae-
tor IX): pero muy especialmeme del
sistema de la protrombina: factor 11 o
protrombina, factor ¥ (proacelerina, de
mal prondstico en la cirrosis) ; [actor
VH {proconvertina) ; factor X1 (Stuwart
FPrower), detectados por o] alargamiento
del tiempo de protrombina ora en una
fase segin Quick: o en dos Tases, segin
M ron y A 3: asi como por otras tée-
nicas mis eapecializadas. Y que cuamlo
desciende a menos del 30 por 100 pro-
longada el tiempo de coagulacion,

Tratindose de lesiones hepiticas im-
portantes, la administracion de vitami-
na K no modificara los resultados pa-
tologicos obten'dos (mal prondstice).

No hay que decir que la existencia de
esta coagulopatia comraindica la pric-
tica de la puncién bidpsica.

Otras prucbas de investigacién de la
insufliciencia hepitica en este periodo
SO

Disminucion e la seudocolinesterasa
serica (distinta de la de los hematies)
(prucha prondstica de irreversibilidad ).

Aumenta del caroteno plasmatico con
disminucion de la vitamina A.

Descenso de la ceruloplasmina.

Aumento del dcido lactico y pinivico,

Prucba de la quinina en orina, ete. ..

Pero los datos mas fidedignos del
funcionalismo hepatico los daw el es-
tudios de los ritmos de climinacion o
depuracion de sustancias colorantes in-
vectadas en sangre (mejor que con so-
brecarga oral) con limitaciones teonicss
en el lactamte a saber:

Azul de metileno. Azorubin S, Rosa
de bengala indigocarmin rojo congo,
verde indocianina, pere muy especial-
mente la Bromosulloftaleina, que dis-
tintamente a las demas (también con
el verde de indocianina) en ausencia
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de obstruccian, se elimina sin conjuga-
cién previa (ne asi en la obstruccidn).

La retencion de la bromosulloftaleina,
aunque no especifica de la funcién he-
patica, es de gran fidelidad (hasta 100
por 100 de positividades, Gonzilez Cam-
pos).

Uhimamente se ha empleado el Clea-
rance fraccionado o desaparician por-
centual de la bromosulflofialeina (de
mis valor que el ¢mple porcentaje re-
tenida) .

De las diversas prucbas de depura-
cién solo debe ejecutarse una sola de-
bido a la inhibicién competitiva de unas
con otras, Por igual motive pierden va-
lor en los casos de ictericias colostiaticas.

Otras pruchas metabdlicas de depu-
racién, de comjugacién, capacidad ace-
tilante, desintoxicantes, ele., son:

Prucbas de capacidad del higado para
sintetizar benzosto sédico a expensas de
la glucosa y dcido hipirico (silo posi-
tivo en casos graves), si bien intervie-
nen en ella otros factores extrahepiticos.

En realidad, es poco adecuado en ni-
hos menores de 3 afios.

Sobrecarga de galactosa (que se suele
combinar con la prucha de retencion
del agua: no se utiliza en el nifio pe-
queiio) .

Sobrecarga de bilirrubing o conju-
gada,

Prueba de Tolbutamina.

Prueba de la exerecidn de procaines-
terasa,

Alteracion de la sintesis del dcido
glucorénica; del metabolismo de los cs-
Irdgenos.,

Desapariciin de la  histaminopexia,
ete., ¥ otras mas de interés imvestigador
que practico.

También se ha aplicado en la explo-
racidn hepitica las mis modernas 1ée-
nicas de gammagrama o escintilografia
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hepitica con isélopos radisctives: Rosa
de Bewgala (I'"), ore coloidal (Au
198), siempre limitadas por su posible
toxicidad en higados enfermos,

Y, finalmente, la biopsia hepitica,

Cirroais biliar; La cirrosis hiliar es
relativamente frecuente en el nifio pe-
quedio debido a varios tipos de colosta-
sias cronicas ora posthepaticas (formas
evolucionadas de las hepatitis colosta-
ticas, hepatitis neonatorum), ora no he-
paticas (atresta de  las vias biliares,
sindrome de la bilis cspesa. .. ).

En ese estudio nos referimos sola-
meate a las primeras,

El pase de la hepatitis a cirrosis hi-
liar requiere varios meses de colostasis:
por cherio con una buerna tolerancia sor-
prendente, no estando clinicamente bien
definida.

Muchos de sus signos de Laboratorio
son comunes con la cirrosis portal. Des-
tacarcmos cOmMo mis caracteristicos:

Descerno de la proteinemia, ascenso
de las globulinas (aumento intenso de
la velocidad de sedimemtacin globu-
lar), espec almente de la fraceién bets
micotras la gamma lo es sdlo discreta-
mente & las fosfatasas).

De ahi pues, que las pruchas de flo-
calacion sean normales en un elevado
porcentaje de casos (50-75 por 100, cow
muchas excepeiones),

La bilirrubina puede sufrir un au-
mento importante con tendencia a -
gualarse ambas fracciones (Dubin ¥
cols) .

Las transaminasas estan wdlo discre-
tamente elevadas, asi como las foslata-
sas, siempre mas elevadas que ew la ci-
rrosis portal. Micotras la sidercmia oo
normal (o ligeramente disminuida). La
cupremia esta elevada,

Contrariamente a la cirrosis portal,
no hay aumento del acido lactico ni
pirdvico.

R C. P
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También estan aumentados los ami-
noicidos, prolina, tiroxina, argimina (en
el suero no hidrolizado}, ¥ metionina,
fenilalanina (en el suero hidrolizado)

(Gerok).

La bromosulfoftaleina, tan fiel como
innocua, estd siempre alterada dando
jurrto a la biopsia, la confirmacién diag-
ndstica.

A seiialar la alteracion de estos datos
al sobrevenir complicaciones tardias (in-
fecciones de la bilis ectasiada), que da
lugar a una climinacién de urobiling-
geno a expensas de la bilirrubina; ¥
sobre todo a través de aumentos de las
globulinas alfa y beta-1, la sofisticacién
de las pruebas.

Gravedad, precoma, coma hepitico:
La hepatitis aguda puede cn raros casos
evolucionar ripidamente a la maligni-
dad (necrosis aguda atrofia amarilla).
Otras veces es la hepatitis erdnica que
llega paulatinamente a su fase final de
descompensacién (atrofia erdnica).

En ambos se establece la insuficien-
cia total de las funciones de! drgano,
lo que conduce en breve tiempo al coma
hepitico ¥ la muerte. En tales casos,
junto a la clinica correspondientes a-
fiade el Laboratorio un grupo de signos
de alarma, solos o mejor asociados, que
permitenr con alguna antelacién dar
cuenta de la severidad promdstica; o
también signos de gravedad suma que
seiialan la enirada en la irreversibilidad
o cese funcional total.

Unas veces llama podcrosamente la
atencién el imcremento brusco o intenso
de la bilirrubinemia (de ambos tipos,
directa e indirecta), expresion de la
irrupeién de la bilis en los sinusoides
y espacios linfiticos. Otra es la ausen-
cia de bilirrubinopoyesis al fallar la
conjugacion.

La albimina plasmitica sufre un des-
cemrso importante gque po exi-lia ante-
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riormente; ¥ asi como una imensa eleva:
cion de la globulina y acompanada en
ocasiones de deicenso de la globulina
alfa-2 por debajo de 0.30 gr/1,000.

La falta del prétide especifico trans-
portado del hicrro (hipotransferrine-
mia), existe en las hepalitis graves.

La destruccién irreversible del he-
patocito libera sus enzimas glutamato
deshidrogemrasa, glutamado oxalacetato
transaminasa (para citar solamente los
mis estudiados).

En ¢l caso econcreto de las transami-
nasax, una elevacion miaxima no indica
necesariamente gravedad; pero si a la
elevacién sigue una caida riapida (de
transaminasa o de otras enzimas), el
proméstico es ominoso (anulacién de
la sintesis enzimatica).

De los enzimas considerados hay que
destacar por su importancia prondstica
la colinesterasa y demiis enzimas hidro-
lizantes de otros esteres de la coleste-
rina.

Aunque en ocaciones la ecolesterina
total puede permanccer clevada, no asi
los fosfolipidos, que estin muy descen-
didos. Pero principalmente es dato de
mal pronéstico el derrumbamiento de
la fraccién esterificada de la colesteri-
na, determinando un descenso de la re-
lacién: Colesterina esterificada: C, rotal
por debajo de 0.5.

Otros signos humorales de gravedad
son:

Persictencia de la bedocemia elevada,
mis alli de las dos semanas (e los
Cas0s Precoces).

El predomiio de la prucba de la ga-
lactosa nocturna sobre la diuroa,

Los valores elevados de dcido lictico
(aungue también puede ocurrir por fac-
tores extrahepiticos).

Cifra muy elevada de la velocidad de
sedimentacion.

La va citada disminucién de los fac-
tores protrémbicos, especialmente el
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factor ¥V (proacclerina), de aparicidn
tardia ¥ mal prondstice.

Pero donde especificamente se refleja
la gravedad hepitica como signos tar-
dios que caracterizan los estados termi-
nales de precoma-coma, es en los tras
tormos del metabolismo de los aminod-
cidos, palipéptidos ¥ cuerpos ectdnicos,
que ocasionan grandes clevaciones en
sangre (tambicn de N. no prote co) 3
de orima.

Aunque la elevacién alecta s la tota-
lidad de los aminoacidos, son mis de
destacar: Prolinaglicina, alanina, feni-
lalanina, lisima, tirosina, metionina y
acido glutamico.

La elevacion de los dos viltimos ha
sido imvocado como argumento en con-
tra de su invocada administraciin te-
rapeutica,

La am poaciduria (leucina, tirosina,
histidina) (muy indicativa de grave-
dad), ete., detectada por cromatogra-
fia (Norporth y Oblischlacger), asi
como la exerecion urinaria de cataboli-
tos proteicos: indol, fenol, escatoles, de-
tectados por la clisica reaccidn Millon,
acurren dnicamente cuando existen luer-
tes concentraciones de aminoacidos sc-
ricos. Todo lo cual indica el fallo de
las funciones desintoxicantes (de la des-
metilizacion ew el caso de la metionina ).

Ultimamente ha sido registrado tam-
bién el aumento de la acetoidine v 23
butilenoglical (en sangre v en lquido
eeflalorraquidea). Es de destacar por
tratarse de un importante date etiold-
gico v diferencial de otros comas, el
gran incremento del amonisco en san-
gre arterial ¥ en liquido ceflalorraquidec
(més exacto atm la glutaminorraquia,
Girand), habifndose creido en la posi-
ble reversibilidad (%), mediante la te-
rapéutica del deide glutdmico, pudién-
dose hablar de uma encefalopatia amo-
niacal, sin que exisla una correlacidn
con la gravedad.
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Finalmente, a ello hay que adadir
Jos disturbios de los electrolites: hipo-
natremia (signo de insuficiencia renal
terminal, Martini), hipocloremia, hipo-
kalemia (sobre todo, si ¢l enfermo ha
recibido saluréticon), hipocaleemia, (G
foro sérico bajo, (hasta 05 mg &)1 ¥
de la glicemia: hiperglicemia (a veces
hipcglicemia). Eu contra la elevacion
de la urea e silo discreta.

La hepatitia neonatel: A modo de a-
péniice citaremos muy brevemente eata
rara modalidad de hepatitis condicio-
nada por la edad (recién nacidos, lac-
tantes pequeiios) ; acerca la cual se ha
escr.lo mucho ¥y cuya filiacidn exacta
dista de estar lograda.

Existen dos tipos de hepatitis neona-
torum:

a) La hepatitis viriea del mismo tipo
que la de otras edades, a3 menudo con
antecedentes de contagio materno pre
o post patal, que por lo general evolu-
ciona benignamente o por lo menos esta
es nuestra impresion derivada de los
casos abwervados; no es a ella a la que
nos refleriremon.

b) La modalidad “idiopética™ del re-
citn nacido v lactante pequeiio, conge-
nita del tipo colostitico prolongade, con
una primera fase de varios meses de
duracién, muy bien tolerada, por cuanto
no se alecta apenas el estado general
permitiendo una progresién rutritiva y
ponderal normal, ¥y hasta floreciente,
con algunas irregularidades en su curo
(descensos reales o imaginarios de la
bilirrub nemia: ligeras o dudosas pig-
meniaciones de las heees), frecuente pa-
#¢ a la cirrosis biliar; v algunas sor-
prendentes curaciones llenas de incdg-
itas,

Desgraciadamente la avoda del La.
oratorio sucle ser poco cficaz cuando
no equivoea, debido a la limitacion o
fallo de las prucbas hepiticas propio del
periodo neonatal (Hsia), en que s sig-
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wificado no es parcjo al de otras edades,
lo que dificulta grandemente la dife-
renciacion con las demas ictericias oclu-
sivas no hepaticas (sindrome de la bilis
espesa, atresia de las vias biliares), con
lo que, no obstante, se han intuido os-
curas relaciones atn en litigio,

En efecto, un aumemo de las tran-
saminasas no indica necesariamente he-
patitis, antes al contrario, puede ser
mis bajas en esa que en la atresia (Gau-
tier) ; precisamente en esta malforma-
cion se ha ohservado una elevacion de
la amimopeptidasa, con posibilidad de
descenso con los corticoides,

La colinesterasa es igualmente baja
en ambos sindromes.

Apesar del sindrome obhstructivo, las
fosfatasas alcalinas pueden ser normales
e incluso bajas, tanto en las hepatitis
como en la atresia verdadera de las vias
biliares (en nuestros casos mwo siempre
es asil.

La ceruloplasmina esta elevada.

. P
Ai&!o 31. 1969

Nunca se ha encontrado histidina en
la orina de la atresia, ete.

Por todo lo cual se desprende en la
hepatitis neonatorum una heterodoxa
valoracién de las prucbas, lo que nos
Neva a discutir si este simlrome debe
considerarse como una verdadera hepa-
titis & como una manifestacion de com-
plicados déficits fermentativos,

La biopsia nos muesira una colostasis
irregular, con microcileulos v ausencia
de necrosis eclulares considerables, pero
especialmente las tipicas (¥} eélulas
gigantes multinucleadas que por olra
parte tampoco poseen la especificidad
que al primcipio se crevé por tratarse de
la manifestacién de un proceso regene-
rative comiin a muchas causas, Con ra-
zon, al referirse a esta modalidad de
hepatitis han dicho Logen. Bollman,
Baggenstos, que se trataba de un “pro-
blema form dable™.

Tomado de: Acta Pediitrica Espa-
nola. 25: B85, 1967.





