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RESUMEN

La lactocsa es5 la 5ustanéia utilirada como alterpativa, en el tra-
tamiento de la encefalopatia hepdtica en nuestro medio, por estar libre
de efectos colaterales y su mocanismo de aceidn ser somejante al de la
lactulosa. Se estudiaron 1l pacientes con encefalopat{a hepdtica crdni-
ca, bajo un protocolo de estudio en el cual Se incluyeron criterios de
inclusidn, no inclusidn y cxclusién,

La lactosa se administrd a travds de ohemas cada 8 horas durante
5 dias, formando 3 grupos a distintas concentraciones, 10%, 200 y 30% -
respectivamente,  Se estudiaron pardmetros clinices y bioquimicos, de
acuerdo al agrado de encefaolcpat{a y valerazidn Chiled,

Los resultados cbtenides moatraron mejorf{s clinica en la esfera -
neuropsicuiatrica, a grode 0 de encefalepat{a y chsminucidn oradual en
la puntuacidn Child en ¢l 71.42% de los casos { 10 pacientes ) y el tiem
po promedio de mejoria en los 3 grupos fud do 2.5 dias. Se reportarcn

4 defuncicones de pacientes durante el tratamiento,



SUMMAMREY

Lactose is the substance used as choise in hepatic oncephaloﬁ:!d’:y
in our envirament because it is free of side effects and 1ts action ——-
mechanism is like lactulose, We had studied fourteen patients which --
had hepatic encephalopathy by a protocel with inclusion, not inclusion
and exclusion criteria.

We adminlstrated lactose by cnemas each eight hours in a five -——
days treatmont, divided in three groups with several concentrations, -
10%, 20%, and 30% respectively, and studied ¢linical and biochemical --
parameters acgording with the rate of the encephalopathy and the Child's
scale of wvaluation,

Qur results proved a better clinical state in the neuropsychiatric
area, grades of cnheephalepathy, and gradual lessing in the Child's rate
in 71.42% ( 10 ) of the cases, and the mean tike of improvomenl was --——
2.5 days in all the three groups. There were four deaths during the ---—

treatment.
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INTROPUCCTIOW

La en-cefalopatia porto sistémica es u.na. cm-;:licaéién grave de la
;:irrosis hepdtica que constituye un problema z;o-cio-e-f:onén;.ico an nuestro
pafs; su tratamiento tienc un aito costo g;jor lo que es necesario buscar
alternpativas menos coestasas y con minimos efectos smecundarics.  En los
dltimos afios se ha usado lactulosa para el tratamiento de esta coaplica
cidn; esta sustancia es un amicar semisintdtico que al odnministrarse —
por via bucal se metabeliza por accidn de las hacterias intestinales y
produce secundariamente 4cidos, ( lactico, fosfoenolpinivico y acético )
que causan un cambio de pl entre el ligquido extracelular y de la luz ——
intestinal, que favorece la climinoacidn de amonio v otras sustancias.
Los inconvenientes han sido su alto costo y la dificultad para su abhten
cidn vn el morcade (1, 2, 3, 4 ).

Como una alternativa de tratamiento se ha empleado lactosa con ba-
se en la intolerancia intestinal demostrada por Lisker y colaboradores
en el 74% do la poblacidn moxicana estudiada, en quiencs se ha demostra
do la carencia de lactasa ( 5, 6 ).

La lactosa { 4-0B-D-glactopiranosa-D-glucopiranesa } es el azdcar
mds importante que contience la leche, se cempone de dos momosacdrides,
glucoesa y galactona, unidos por un enlace beta glicosfdice. La leche
de la mayoria de los mamiferos contiene lagtaosa, que antes de ser absor
bkida por el intestino debe ser hidrolizada por medio de la lactasa, que
es una enzima ficilmonte localjzable en el barde " eon cepillo ™ del epi

telic intestinal,



Sin embargo, es frecuente gque on la poblacidn adulta exista defi-
ciencia de lactasa, v 1a ingestidn preduzca intolerancia que se caracte
riza por 1la aparicién ge dolor abdominal, flatulencia v diarrea deida,
(5 6).

Despuda de la administracidn sc producen de 2 a 3 evacuaciones —-
diacrdicas que son suficientes para mejorar el estado de alerta on pa--
clentes con oncefalopatia hepitica crénica, { 7 1.

Este tilrimo ofecto semeja al inducido por la administracion de --
lactuosa constituyeskio la base tedrica de su utilizacidn en pacientos -
con encefalopatia hepitica, ( 5, 6 ).

La dosis que se recomienda de lactosa es de 50 o 100 gramos cada
12 horas por via aral.

En estudioa preliminares, la lactosa fue copaz, al igual que la -~
lactulosa de reducir la generacidn Jde amonio y de disminuir la flora --
anaerdhbica de las heces. En pacientes con encefalopatfa hepdtica crdnj
ca, la lactosa ha demostrado su efectividad terapdutica. Su administra
cidn produce mejorfa en el estado mental y cambios favorables en el tra
zo clectrooncefalografico, siendo su eofecto teropdutico incluso mejor,
que ¢l gue se dotiene con la administracidn de neonicina y catdrtices,
{713,

En un estudio doble ciege, llevads a cabe por Campollo ¢ Gill, en
pacichtes con encefalopatin porto sistdémica agquda comparardo la eficacia
de lactitiol, lactosa v enemas ¢an agua, demostraron gue la rospuesta -
benéfica al tratamlento sélo se obticne despuds de limplerza coldnica --
{ enemas ) combinada cen acidificacidn coldnica { lactesa-lactitiol },
y la limpie2a del intestino sola, sin acidificacidn fecal se asocio con

fracaso terapdutico ¢ a deterioro de la encefalepatia porto sistdémica,~

{E, o).
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La lactosa se ha probado con éxito en ¢l trataniento de la encefa-
lopatfa porto sistdmica administrada por via bucal o por encmas on esta-
dos agqwios G crédnicos del problema.

El costo do esta sustancia ¢g muche menor aque el de la lactulosa y su —
toxicidad es nula, { 10, 1), 12 },

El efecto bendfico producido por el tratamiento con lactosa ¢n pa-
clentes con enéefalobatia hepatica aguda y crdnica estd bien demostrado.
En log casas de falla al tratamlento algunos autores han propuesto la -
asociacidén neanicina-disacdridos con el objeto de incremontar su efecto
terapéutico; sin erbatwo, los disacdrides ( lactosa o lactulosa ) requig
ren digestidn bacteriana coldnica para acidificar el pH intestinal y pro
ducir diarrea decida, fendmeno que es bdsico para reducir la absorcidn de
amenio ¥ otrog metabolitos nitrogeniddos. El mocanismo de accldn de los
antibidticos no absorbibles os la supresidn coldnica de la flora anonio
génica. En un cstudio doble ciego de pacientes tratados con lacteosa +
neamlcina y lactosa, se demostrd que en el primer grupo no hubo mejoria
en ninglin parimetro clinico de encefalopatia., Por lo que la adicidn de
neomicina no estd indicada ya que produce deterioro del estado mental,

sin producir mejoria del estado clinico de estos pacientes, (13,14,15},



OBJETIVEOS

Comparar el grado de mejorfa clfpnica en el estado de
alerta de paclentes con encefalopatia hepdtica utilizando

enemas con lactosa a distintas concentraciones, 10%, 20%

y 30%.

riam



HIPOTE SIS

ALTERNA:
El uso de lactosa por enomas a concentraciones crecientes mo-
jorard la encefalopatia hepitica en forma directamente propar

cional a la concentracidn utilizada.

DE NULIDAD:
El uso de lactosa por enemas & distintas conceptraciones no
mejora la encefalopatia hepditica en forma directamente propor

cional a la concentracidn utilizada.



JUSTIFICACTION

Alta incidencia en nuestro medio de pacientes con encefalopatia

hepdtica por cirrosis hepdtica alecoholonutricional.

Altos costos y diffeil obtencidn de la lactuleosa comoe alternativa

de tratamicnto.
Bajo costo y £dcil adquisicidn de la lactesa,
Nula toxicidad de encemas con lactosa.

Reporte de estudias previes, que demuestran éxitos terapduticaos

con el use de lactosa por enemas.



CRITERTIOS

CRITERIOS DE INCLUSION:
Pacientes con diagndstico clinico y bioguimico de
encefalopatia hepdtica crdnica.

CRITERIOS DE t30 INCLUSICH:
- Pacientea con historia de enfermedad nouroldgica

distinta de la encefalopatia porte sistémica,

- Pacientes con tratamiento previo para la encefa-
lopat{a hepdtica en las dltimas 72 horas.

- Tratados con antibidticos por vIa oral

CRITERICS DF FXCLUSICN:

- Falle¢idos en las primeras 24 horas de interna-
miento.

— Alta voluntaria en lag primeras 72 horas.



MATERTAL Y METODOS

Fatudio prospectivo, dbservacional, contrelado y longitudinal rea-
lizado en el Servicio de Medicina Interna del Hospital General de Tico—
min, en un periods del 12 de Enero de 1988 al 28 de Febrero de 1989,

Se eatudiaron 14 pacientes con el diagndstice de Encefalopatia he-—
pitica secundaria a cirrosis 'nepét:ica aleoholenutricional, con rangos de
edad de 21 a 75 afios, diagnosticados por paramétros clinicos de acuerdo
a la Clasificacién de Corn, H.O. y Lieboerthal, M.N. {16 ) Tabla 1, y -
paramétros bioquimicos de acuerds a la Clasificacidn de Trey, Durns, vy
Saunder { 17 ) Tabla 2.

Se formaron 3 grupos de acuerdo a la concentracidn de encmas con
lactosa al 10%, 20% y 30X, Los enemas se aplicaron cada B horas par 5
dias y se valorarcn parametros clinicos cada 12 horas y bioquimicos ca-
da 4B horas, recopiladeos en una hoja de recoleccidn de datos.

Si a las 72 horas después de inicio del manejo no existia mejoria
se consideraba falla terapdutica.

Se elaboraren criterios de inclusidén, no inclusidn y exclusidn: -

los resultadas se analizaron en tablas, grdéficas y porcentajes.



GRADO DE ENTEFALOPITIA HEPATICA SEGUN PARAMETROS

TADRDLA

I

HEUROPSIQUIATRICOS MULTIFLES

ENCEFALOPATIA HIVEL DE PERSOMALIDAD R ANORMALIDADES
COUCLENCIA INTELECTO HEUROMUSCULARES
0 Hinquna Anormalidad tHtvuna Anormal fdad Ningquna Anormalidad
1 Hiporsomnia, insomnlo tufaria 6 depresidn, Terblor metalbwdlico
& inveraidn suefio - atencidn reducida, escritura perturbada
vigilia irrivabilidad
11 Respupistas lentas Inhibicones disminui Asterexis, habla farfu
letargo das, conducta inado- llante, reflejos hi-
cuada, ataxia, amnesia paactivons
I Somiolencia, confusidn Pérdida de situacion, Nerfledjos hiperactives,
Semiestupor conducta rara, amesia nistagma, signe de
paranoia & célera, in Babinski, ¢lono & ri-
capacidad para caleular qidez
v Fatupor, pirdida do Pérdida de autopercep- Pupilas dilatadas --

conoclmiento

oidn

epiatdtonos

pdaptade de Conn, H.O. y Licberthal, M.W.
The Hepatic Cama Syndromes and Lactulosa
la, Fdicién, Baltimore, Williams and Wilkins, 1979, piy. 5 - 8 .



TABLA 2

GRADOS Y SEVERIDAU DE LA ENFERMEDAD HEPATICAH

MEDIDAS QUIMICAS Y BIDQUIMICAS ESCALA O PUNTOS PARA FIL IHCREMENTO DE LA

AHORMALIDAD

1 Z 3
Grado de Encefalopatia Minmquina ly? 3y 4
Aacitis husente Ligera Moderada
Atlirrubinas { mg % 100 c.c. ) L -2 2+-3 Mayor de 3
Akiming ( gra. ¥ 100 c.c } 1.5 2.8 ~ 3.5 Menor do 2.8
Tiempo de protrorbina
{ Prolongacidn en sequndes ) 1 -4 4 -~6 Mayor de &
Para cirrosis biliar primaria
Bilirrubinas { mg X 100 c,c ) L -4 4 - 10 Mayor de 10

Clagificacidn de Trey, Bumas, y Sounder { 1966
frit. J. Surg. 60 {0}: 646-649, 1973.
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RESUL TADOS

Se estudiaron 14 pacientes que ingresaron al Servicio de Medicina
Interna con el diagndstico elinico y biocquimico de cncefalopatfa hepdti
ca créni-ca, encontrindose los siguientes resultados: la edad pramedic -
fué para el sexo masculino de 44 afios, para cl femenino de 37.3 ahos; —
la mayor frecuencla por grupos ctareos se encontrd cntre los 42 y 62 -
aflos, 9 paclentes, ( Grifica l ).

En lo referente al sexo, 1l pacientes fueron masculincs y 3 feme-
ninos, con una relacidn de 3,66 a 1. Su distribucidn de acuerdo a la -
concentracidn de los enemas utilizados es irreqular, sin crbargo cxiste
homogeneldad en los casos de sexo masculine, incluyendo 2 pacientos en
promedio por grupa. No asi opn el sexo femenino, donde la distribucidn
es irreqular por la poca frecuencia de pacientes, Tabla 3.

La distribucidén de pacientes de acuerde o la concentracicdn de lag
tosa por enemas, fuercn de 4 pacientes en promedio para cada grupo. EL
grupo de concentracidn al 30% tuvo 2 pacientea mis, { Grdfica 2 ).

En el grupo de pacientes con enemas al 10X, se cbserva que: 2 de
los pacientes al memento de su ingreso tenfan un grado de encefalopatia
de IV y II, con valoracidn Child de 15 y 14 respectivamonte, majorarcn
y obtuvieron el grado 0 de encefalopatia, en un ticmpo mxdio de 2 dias
coh una valoracidn Child de 13 y 10 respectivamente. Otros 2 paclentes
que fallecieron, uno mastrd grado I1I de encefalopatia a su ingreso, y
una valeracién Child de 12, falleciends 13 dfas después, estando en gra
do I de encefalopatfa y valoracién Child de 9. HMientras que el otro -

paciente 1legd a Ssu ingreso con grado IT de encefalopatia y una valora-

11



cidn Child de 14, falleciendo a los 3 dias con el mismo grado de encefa-
lopatia ¥ valoracidn Child, excluyéndose este ultimo de la grdfica, —--
lG6rafica 3 3.

Fn el grupo de pacientes con cnemas al 20% se observa quet 3 pa-—
cientos al momonto de su imgreso tonian el misme grade de oncefalopatia
11, y valoracidn Child de 7,8 y 10 respectivamente, mejoraren y obtuvie
ron grado 0 de encefalopatia y valoracién Child da 7,7 v 8 respectiva--
mento,

Otro paciente que a su ingreso tepfa grada I de encefalopatia y -
‘waleoracidn Child de 13, mejord v cbtuvo el grade 0 de encefalopatia y -
“waloracidn Child dea 11, ©n este grupo no hubo defunciones, y el tiempo
medio para alcanzar el grado 0 de encefalopatia fue de 2.5 dias, { Gra-
ficad ).

En el grupo de pacientes con cnemas al 30% se observa que: 3 pa--
cientes al momonto de su ingreso tenian grado Il de encefaleopatia y va-
1craf:ién Child de 11, 11, y 12 respectivamente, wejoraron y obtuvieren
el grade 0 de encefalopatia y valoracidn child de 9,8 v 10 respectiva--
menhte. Ctro paciente a su ingreso, tenic un grado IV de encefalopatia
y valoracidén child de 11, mejord v obtuve cl grado 0 de encefalopatia y
valoracidn Child de 10,

be los pacientes que mojoraron se alcanzd el grado 0 de encefalo-
patia en un tiempo modio de 2.5 dlas, en este grupa 2 pacientes mis nu-
rieron; uno de ellecs a su ingreso presentaba grado I11 de encefalopatia
¥ 14 de valoracidn Child, mejord a grado I1 de encefalopatfa y a valora
cidn 13 de Child, pero fallecid al 9% dia.

Otro pacicnte gue a su ingreso tenia grado IIT de encefalopatia

¥ una valoracidn Child de 13, fallecid al 29 dia, con el mismo grade de

12



encefalopatia y la misma puntuacidn de Child y no se qraficd, ( Grdfi-
ea 5).

Del total, 14 pacientes, 10 { 71.42% ) mejoraron a grado O de en-
cefalopatia y disminuyd la puntuacidn de Child,y 4 ( 28.57% )} ruricron,
en 2 de ellos mejorando relativamente el grado de encefalopatia a 1 vy

1a puntuacidn de Child.

S 13
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COMEWNTARIGOS

Fl tratamiento de la encefalopatia porto sistdmica crénica conti-
nua i:lanteado controversias, por no estar cotr;lnletamnte definidos log -
resultados que se obtienen con los diversas tipos de tratamiento, utili
zados y en alqunos casos por su alto coste y dificil obtencidn en nues-
tro medio; por ejemplo ( lactulosa ). Sin embargo, en algunas cstudios
ha quedado establecio la uytilidad de la lactosa cuyos beneficics semo-—
jan el mocanismo de accidn de la lactulosa, con bajo costo y ficil dis-
ponibilidad en nuestro medic, cuando se presenta csta complicacidn de -
las hepatopatias crdnicas.

El presente estwdio pretende mostrar la efectividad clinica me---
diante la utilizacidn de lactosa administrada a través de enemas a dis-
tintas concentraciones y evaluar de acuerde a paramdtros clinices y -—
neuropsiquiatricos 1a mejoria del estado mental de los pacienteos y el
tiempo promedio en los 3 grupos que fud de 2.5 dias on pronedio, en el
7L.42% ( 10 pacientes ).

Fl andlisis de l¢s datos obtenidos nes permite afirmar que la con
centracidn de lactosa iddnea para ¢l tratamiento en la encefalcpatia ——
parto sistémica es al 20% yva gue las graficas muestran la tendencia a
la mejorfa clinica en mencr tiempo. Quedaria la interrogante, si concen
traciones al 30% utilizadas en pacientes graves & con encefaleopatia gra
do III & IV ¥ debido a la proctuccldn de radicales deidos agrava la ence
falopatia y precipitd la muerte, cuarddo se utiliza por tiempo prolongado.

Este estudio debera realizarse con un mayoer nitero de pacientes y

permitir asi un andlisis estadistico detallado.

14
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3.-

.-

CONCLUSIOMNES

Se carprueba la utilidad en la aplicacién clinica diaria, de —
pruchas que valoran el estado neuropsiquidtrico en pa;:ientes con

cn&efaloﬁatia hepdtica crénica.

Se concluye que la utiliracidn de lactosa por enemas es upa al--
ternativa de tratamiento por su ficil dispeonibilidad vy bajo costo

en nuestro modio,

La concentracidn iddnea de lactosa en enemas es efectiva al 20%
y se corrcbera la falta de manifestaciones de intolerancia, hi--

persensibilidad & efectos colaterales per su uso.

Que la mejoria utilizando concentracicnes de lactosa al 30% en
los cnemas es relativa, compardndolos con las concenptracicnes al

20%.

15
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