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FPROLOGG«

Cierta descepeién exrerimentada #r ecstos efer de residencic
hospitelaria al ebservar jue los recursos bLerapetitress cld -
s1ces empleados en el trabeamiente de la Cirrosis hepdtica erar
limitados y poce hacianm pare cetener el pragress de la enfer-
meoad y sus cemplioacianes hizo moder ¢n uf l¢ curiesidad .ar
la busqueda ce nuevos trotamientess y mas efeciives para de=-
tener el auvence de la Cirrosis »

Revisards lao bibliegraffa actual sobrs el tema y por cewruni~
cocionss pereonales d& expertos #n estia materia, encontiramos
que la tradicrenal orogag anirgetoesa, Ja Celchicina, gracias

a sug recren descubirerias propledades anttfibrogénicas 22 he-
pic comenzaco a emplear en £! tratamiento de la Yrbrosie y la
eirrosis hepdirca con resultocos satisfoctories (micialen.
Otre heche, ademce de los anterigres, gue cenitrtbuyd o moti-
verme ew realizar ecete estucio sobkre la Celchicina,es pergue
la Cirresie hepdtica cemstituye ur impartagnie problema de sa=
lud en wnuzstre wedispespecralmerte en las clases de Lajo ni-
vel <acioacordmice = con alto fndice de desnutricidn y alecoho~
I{isme cowo acorfece er muchane comunidades rurales o

Esperanos oue mue.tri 8 cevla 1vvestrgecidn see £~ uirliial
o1 curgr cF 1o elper reptacidn clinica en el terreme 1 la

Fferascs?a, Mo o 1.c intifrérdiieocs.

dtentanente

Dr Isidere Hoyor Callefa.
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INLRODUCCION

La faibrosye y 1# cirrosis sorn envidades en donde el cowvn de
no~anador de £n petogénesis 1o corstifuvye €l desdsvto excess
ve de fabraz de ccldgens er el legido hepdtice. Lz primera
puede ser un scompefiznte de ruchos transtormos hendticos ¥

av influencié sobre la funcidn depernierd de su localizscidn.
Bn la segurda, la f1brosis provecs unag distorsidn de la gr—-—
guitectura hepd-ieca, con altevscione: en la fisiologla nor--
mel de le widy wle odemgs le un> respues s inefacas de .ede-
aerscadr tizollr,

/

Con Ireciercia y er espec::, er 1o clrrosi: este everio #7--
clerpsanle LraosCoerre CCYO vn DIrOcest gue durtnte anes Je ~-
consilerd irrevercible, r2xo ; ¢ e lo wetrslidod gracic= o

log fdrmacos aniafibrogdn oo elpzela 2 viguslizarse 1. j0.2

baliled 3e Tisrunuir 15 roroliii=Y, poelon.ir la SULETVIL e -
c1s y hesis obtener la ouc,zcidn er 2l wos CBHOT.

Urn mEyor conocimaente e L=

b
3is ko' TidL he gontriburd: & ==t hecho.

Bxisten vor-os fimm- co: sriz¥ritrelicos coro geriso: 1oz ~-
erdlogne de la Frolins {( I ~ mrelidiar ~ 2 - Uarboxilico ).

lm colo.zeinz, 103 e er’s- .oliryogdé-acor y 1o nericil@emiad
Entre Toice ellos destacw ig Joschicin® ~otre la cuil rerta-
rd nuestro TELL 0, ¥ &0 18 ne ed Ja EC.erlivad se le consl

seran mayores posihilavaies Je éxivo.

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN




Antecedentes Historicos.

Adn hasta 1944, se entendis a la cirrosis hepdtica como un
proceso de invasidn gensralizada del higado por tejzido es~
clerosc, que de acuerds a Chauffard (treite de medicine y
congreso de Moscu 1897), deberia reunir ftres condiciones:
fa, EBstado adulio del tejide conjuntivo, 2a. Suproliferad--
eida anormal en todo el orgeno y 3a. Alteracida mds o me-—
nos tardia, pero faial del elemento glandular.

Esta concepcadn asnatomopatoldgica pracilcamente imbrineabs
o confundia los términos de Fibrosis y Carrosis hepdtica,

entidades ocuyas drferencias han quedado biren establecidas

en 1a actuplidad,

Se distinguen tres grandes periocdos en ia evolucidn de la
doctring sceresz de la eirrosis.

a) Primer periodo,.~ Ya sntes de Lazennec, Fernel, Vesalio,
Morgagni, y Bichat, seialaron las relaciones existentes
entre lz hidropesia, la atrofis hepdticae y el alcoholis
mo. Pero el gran Clinico de prancaipios del siglo XIX¥ -
corrgsponde la gloria de haber arslado por completo de
las afecciones del higado del tipc enatdmico y clinaco,
que con justo Hitulo se le d4id en llamar Cirrosis de —-
Laennec.

) Segundo periocdo.- (orrespondid a la distincidn anztdmi-
ca de diferentes formas de cirrosis en aella pariiciparon
Bright {1827), Kierman (1833}, quien 416 uns excelente -




descripeadn de los espaciros conjustivos gue llevan su nom
bre ¥ Hanot (1878}, con sa tesis defane ls exastencia de
1a eirrosis hiperbtrdfiecs,

¢) Tercver periolo.— Se carascterisd por la experimentzordn
¥ la definicidn de ios tapoo apnatomoclinicos. Charcot
y Gombult (1878), mediante la ligaduras permansnte el
colédaco reprodujeron la engiocolitis y ia pemangroco
litis de los conductillos bailiares con exclerosis con-—
secutiva. Douchard, inyectando en las raicillas Ce 1la
vena porsa Nafial, produjo obstrucciones e anflamacidn
de dichas venilles alrededor de Las cuales se profucis
hiperpiaasia en el tejido conjuntivo.

Chauffard, Cilbert y Surmont en el Congreso de Moscd en -
1897, presentarcn les diversas formas cliarcas de la ci--
rrosis y sus relsciones. ILa dpoca sctusl se ha ceracte-
rizedo por revizidn y sctualizacidn de losz dztos preceern
tes deosde el punto de vista anatdmico, pero scobre todo pa
togénico y etioldgrco & la luz de 1o Biogulmica y 1o mi--
eroscopfa electrdnics.

A pesar le estos avances en el cosnoecimienio de la patoge-
nias los histdricos ftrutanientor a base de la revulsidn

en la regidn hepdtica {ventosa, botones de fuego), €l ——
enpleo de purgentes drdsiicos (sguarfienie alemdn), del -
Nepial, compuesto Mercurial orzdaico con proprelades div-
réticas y =1 régaimen lactovege'ariano zon vesiriceidn de
proteinas, fueron wolas eilams medades terapeutices relati
vas ¥y por cierto solo en poco saperadas por las scluales

{espironolactonz, sulfato de mmgnesic, lactulosa, dielm a
bese de proteinns de soyas y bass en priiides animales, -~-
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neomicinas ete) ¥ que en esencra no difiersn mucho con las
primeras ya gue £4lo contribuyen & prolongar en algo mds
la supervivencia y controlav mejor les complicaciones, pe-
ro sin madaficar sustesnclialmente el curso de la enfernedad
¥ macho mencs ofrecer 1a posibirlidsd de ecuracidn defiazti-
va. La nueva wtilizacidn de antifibrdiicos, como 1la col--
chicina ofrace nuevas perspectavas terapedticas. Este f£r
naco se ha wusalo dursnte siglos en el tratomiento de la go
ta s1a que se conoclgse con exactitud su mecanismo de  ~-
zco1dn. Pernice sn 1889, fuéd el primerc en notar gue el =
golchicun infufa ern la mitosis, perco los detalles Tueron
d1lucidos por Lits {1934) y Amorosc (1935)., Fud en 1954,
cuando esta propiednd farmacoldgica se usd para estulios -
eromosomales 5 de determinacidr el cmriolipo. A1 detener
ia reprotuccidn de linfocitos en metafase,

Devido a este electo antaritdtico la colchicina puede usag
se comoagenie ortosidiico en el tratarienlo de algunocs Su-
mores malignos., Bl uso Je la colchicina en lo cirrosis he
pdtiea fuéd concebido 8 partir de 1972 en virtad de gue in-
vestigsciones previzs lg situaban como wn agente antimicrg
tubvlar y la coldgenz veauiere del sisiema microiviular ps
ra sit lransyorie treascelular, ademds jue auwments la del
tejido sanovial.

‘ [ BT e y
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FUKDAMENTCS DEL ESTUDIC

Pibrogénesis.

Algunso agentes giinicos y bloldgicos que producen defio del
hepatocito son capsces de provecar fibrosis hepdticn. (uan
do la lesidn es aguda y el mimero de células lestruidas es
relativanente pequefia, el higado se regenecs complelbamente
sin dejar cicatris resad.al, Cuando la lesidn es erdnica
se forms uns ciecatriz gensrelizada persistente. Una de --—
las cavacierisizcas distintives de la cirrosis hepdiica es
el zumento en el Jepdsito de coldgena en el higado como re--
sultado de una serie de alteraciones gue ocurren en el ba--—
lance entre sintesisz y degradecidn.

El hizade hwrano contiene diferentes tipow gendticos e co-
ldgena. En el higado acrmal aproximadamente una tercers —-—
parte de la coldgens as tipo I, la otrz tercers parie es £3
po I1I; aproxanedamente 7 al 10% es tapo V y 5 al 10% es 1
por IV. En la cirrosis hepdticz sumenfan todos los tipos
de coldgena, mierirs jue el higado nermal conviens aproxima
damensie %.5. + 1.6 mg., de colagensa por gramo de te)irdo freg
co, en la oxrrosis hepdtica el contenido total de coldgena
gumenta % 2 7 veces.

Los eventos moleculares Jue unen el &diic el hepatocite con
el proceso inflamstorio y el incremento en la sintesis y -
depdsito de coldgens, son elementos desconocidos en el de-
sarrollo de fibroeis hepdtice. BSin embarge, algunos facto
res Se han extraido de macrdéfagos, linfoeitos, granulomss
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og lesionzdos. capaces de estimuler la prol:ferac.dn
colietos ¥ le biosintes:s de coldgenz in viiro.

Un hecho bloguimico que sucele cusndo hay sgresidn al higs-
do consiste en el incremento de aminogezdos como glioing y
prolina los cuzles Jjunto con le hidroXiproling constitoysn
cerea del 50% de ls composicidn de le colagenz. Tembidh en
te descrito un aumento en la acbividad del R.N.A. de truus-
ferenci: especifico para iz glicenia lo gue fzvorece noyor
Faniesis e eClurenoc.

En la actualidad se esty experamentandc con modelos anima-
les, pars coxprender wejor este fendmenc invimemerte rels-
cionado con la enfeouedad hepdiica. Aungue cierbog oam~———
n1ies metabdlicos son los miseos o=n todos los modelos wuiilai-
zadog, algunos gventos son a.enies espscificos o de especie
especificos,. Se hen sralivado 1os sucesos motsbdlicos en
el hig=do 3e 1la rata iLroiedo con letracloru.o de cariono y
gue prebablerente veflejon 21 incresento en la sintesis y -
gl depdsiio de colnogewe. Dao siguieales obmervicliones bio-
g.niticrs e congidaren Je relevsneisz:

&) En vetas y revsopas coq fibroois hepdiics, la copaeidsd
del higado rara formar coldysna in viiro es 41 cectomente
treposclonsl @ Ta concen.iseidn de prolina libre y/o 3 -
la canlidad de coldgena hegpdsica.

b) Ie pona de prclina liore essd elevada pronorsicaalmente
a le ecsntidad d4 colajena en higados de rotas 1riisdas -

e

con cel 4 {setvacloruro Je csrtonc) en higedos de 1~ -dn
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con esgulstosomiasis. Tambidn en ratas con distas defi-
cienles de ¢0inA y en HUBSNRIS 00N QIrrosls.

¢) En todos los casos previocs, se no demos :rado g la
erginina fué el principsl precursor Jda 1z piolina.

Exzste optimismo que de los resuliados ovtesidow de este

tipe de investigaciones, de lazs cusles muchr: aiin esthan

en [roceso, se Obtengan opises [i:mes par. anpliar v mejg
oL

sar loa rTeoursos terrpeUbic en =ste a=pecio.

n
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FARMACOLOGIA CLINICA DE LA COLCHICINA

La Colchicina es un alcgloide neatural dl Colchicum Aulumng
le {erccus Je osvoho)}, una planta aszi llamada porjue crecis
en Colechis, Asia Menor. Tradicionalmente desde que fué ipn
troducids por Von Stork en 1763, se ha usado pira los ataw-
ques agudos de gota con magnificos resvltados, y en cuo. -
recienie; se incluydé como aniirlibrogdnico.

Su férmula estructural es la sigulente.

C.H3O

i

{ , | NHCO-CHs

‘&O/’\\
oz o0 i /

\/I\\
0
CH, O
3
Bu efecto antifivrdétice radica en que la colehicinz inhibe
el ensumbvle de los microtubulos ¥y en consecuencia el movi--
miento traanscelulsr de la coldgena e induce la produccidn
de colngenasa con 10 4ue se favorece 12 degradocidn y elini
nacxén de colsgenz de log tejidos afectados por esclerosi.
Inhibe tembidn la profuccidn de mediadores e inhibe su 1aie
raceldn con las célu.us efectoras que esiablecen la interrg

e R o, s i o At
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rrelacidn del vroceso inflametorio ceon la produccidn de oo~
1dgenz. Se ha postulado que los efectos benéficos de lo —-
colchicine, se deben en buens parte a su metabolito la Col-

chiecina.

Bn el sigviente cundro se resumer algunos de estos efectos,

1 ESab X1 s -Driraz eCto 12 % L2k o, DS Jo ¢ ana0r £
Males O 1
2 ™ok fant.r et v pgralon 1EODsMiteg 2 preen,a @ o2
EoA%e LA Je o« AT ST B MAN QIO L0
CO" 2 Bu o vy -tE VB0V a e 1% FaviruCe ¢ & . eumen ¢ Sé e
B 25 oo PR DIV PLI P 2 L TIPS 25
2 omaba 30, o~ Lt ga kylamrg Thew” B Ov 65 My pol 28
G '0S BLELTND 7 LT T GUBY) W ot e TALLT T B
4 FF0e . 7 0 Te d2EN G W vl Rt et L WnEiE
WINTR g T W h T S ansgl LRSI Lot B A I o L 1Y
§ I~ abe 3, "3 amparca yerey | <raTeta
¥q o o tea- B ] 1V 47en @ 2 YT e 5 D8 cliage
BoMog ac T eI L ome e, fesl O 'S0 3 2 e
Tt G% e L T oL grios TEOiMDbY gz S0t gellage doa
FoWogiicg ‘95 7o« - Ja AMP 1UCIDE oot Crod s
€. 8027 Co vuld DN 19 {a¢vonoary ot araa et dn
& Aogfen of « Y oa0fn ¢ 0Masa PGS e & o7 030 20
Ll S & Qugs *
B AL tdmam™ U e Llgma S0 20 L2 Tudbeeq £ I ean
G d il Mg Guw zoienen sy Ao
WA Tenrta gl oy C1EPD NeDa O3 21 L3 oVree e e W 4 B
LT i VL MEORTEng & Nt s &y Gon
1 Damruy® o5 ¢ T rhSmAleS oo R atA, S
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Kduseas, vémitos, diarrez y dolor zbdominal son Los efecios
indeseables mds comunes y precoses de la sobredosis de col-
chicana. Para evitar una toxicidad mde semasa, 1lg adminig—-
tracidn de la droge se suspende ea cuanto ocurren estos sin
towas. Un periedo laiente de varias horas transcurre enire
la administracidn de la droge ¥ la inrciacidn de sintomas,
Egte intervalo no se alters con 1a dosis ni la via de adrai-
nistracidn. Por esta pagdn, y por las variaciones indiviw-
duales, los efectos adversos pueden ser inevaitables dursnte
el Tratamiento inicial con colchicina, pero 8 menudo el paw-
ciente se muestra relativemente constante en su respuesta -
a la droga y por 1o ftento la toxicidad puede minimizarse du
rante tratamientos sigulrentes.

En el envenensmiente sgudo la diarrea pronto se hace profu-
ga, acuosa y sanguinclenta debrdoa gastroenteritis hemorrd-
grea.  La muerte ocurre por shock y depresidn mmscular por
peralisis ascendente del siziems nervioso y paro respirato-
rio.

Ia sdninistracidn adnica entrafia cierto riesgo de agranuls
citosis, snemia apldstica, micpatia, alopecia y agoosper-
mia .
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QBJETIVOS:

En base & lo deseritoc en la introduccidn y fundamentos, el
objetivo principal de este estudio serd el de establecer:

1}.- La efectividad de la colchicing como sgente antifi-
brdtico.

2).~ Bl beneficio ciinico y broguimico de la colchicina sp
bre la insuficiencia hepdtica secundariz a la fibro--
sis o la cirrosis de este organo.

3).~ Los fendmenos adversos, debidos a su adninistracadn -
crdnica.

LAT SETODOS:

Se incluyeron en el estudio un grupe de diez pacientes, ¢i-
yag edades flucluabsn ensre los 29 y 66 ados, a los cusies

se les adrinistrd 1 mg. de colelicina duranse cineo dias sg
guidos (lunes & viernes de cade semanaz). ElL fienpo de adma
nistrecadn vacid de un minine de custro aw mdximo de dies

¥ nusve meses Adends de la colenzeginz, la mayoria Jde
"los pacientes egtaba somet:rdo & dieta hiposddica e hapopro-
terca moderads y laxantes del tipo del hidroxido de magne-—-—
gio: tres de ellos ionaban divreticos a dosis bajss, 1o que
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ge tomd el cuenta al evaluar resultados linales. Los paw-—
cientes fueron selececionados de acuerdo a los siguientes
eriterios de admisidn:

a)

b)

&)

Pacientes fe ocualquier sexo con m@nifestaclones clini-—
cag de ansuficiencia hepdiieca y/o hipertensidn portal
gue incluyan una ¢ varias de las siguientes: Ascitis,
edemas, 1ctericia, hioastemias, encefalopatia, red veno-
sa colateral, tetangiectasias 0 equimosis y hemorraglies

Que cursen con alteraciones en las pruebas de funcionaw
miento hepdtico, y 1& bicmetria hemdtica sugestiva de -
inguficiencia de 1ls gldndule o fibrosis de dsta.
Gamagrafia hepditica compatible con ¢rrrosis y/o Ffibro--
s1s hepédtica manifestada por nipocaptacidn heterogenea
del radio fédmmaco {(sulfurc Coloidal y Tecnecic 99), pu-
diendose acompafiar de hipotrofia de la gldndula ¥/o be-
70 hapercapiante con asumenito de su tamafio, Esta faéd ——
reslizada y ademds con resultados positives, en todos
los pacirentes estudiados.

Biopsia Hepdtica en los casos gue sea posible, gue con-
firme las lesiones precirrotices {con fibrosis) o fran-~
camente cirroticos.

Los paeienies selsecionados, se les efectud una historia
clinica completz, ademds de los examenes de laboratorio y

gabinete sefialados previzmente.

TESIS CON
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Se retard toda medicacidn que pudiese interferir signafica
tivemer “e en el estudic, con excepcidn del diurdtico {en
tres de elles) y las medidas generales de apoyc, como die-
ta ¥y laxantes.

Se inicid la admainistracidén de Colchicinaz en la dosis y —-
por el tiempo descritos anteriormente.

SEGUIMIEATO DEL ESTIDIO:

Los pacientes fueroa sometidos & revisiones periddicas “mp
tas veces coao el investigador lo juzgd uecesario, en las
cuzles se registravan las sipuranies variables:

a) Clinrcas: Fepalomegalia, ascitis, edema de miembros ine-
fericres, ejquinosis y hemorragiazs, encefalopa
tim, 1otericia y peso corporal.

b) De Laboratorio: Bilarrubina Jirecta, itransaminasa glutd
WiCO piruvica, &lbdmina, colesterel. -
urez, tirerpo Jde provrombaina y fosfatass
glealina.

Al terrino del estudro le cada enfermo Se hizo una evaluzm-
cidn genersl a fain de obtener conclusiones de utiliied, se
tabularon los resultados de los dstos c¢linicos y laborato-
o 2 fin de proceder 2l analisis estadistaico.
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PACIGUIZES CON BIOPSIA YEPATICA ANTES DE INTCIAR ADMINISTRA
CION DE COLCHICIEA.

R.C.D. LU akos masculing Exp. 382-07178/1
Inicao Zolchicins 3-XT-31
Biopsia Hepdiics II-1%~81

Cirrosis Hepdtrea micronodular con signos de actividad leve
Estenosis hepdtica focal

Higado con arguitectura alterada por bandss de fitrosis gque
unen espacies porta y forman nddulos de regeneracidn. Escg
so anfiltrslo anflamatosro.

A.R.B. &1l sfios magculine Exp. 382-~07178/1
Inaclo Colearcina: G-X-82
Bropsia Hepdtica : 21-IX-32

Cirrosis hepdtica macronodular con actividad intensa.

E.U. A, 29 afios mageuline Bxp. 382-07259/1
Inarero Colcaicing 2-¥1I-82
Giopsia Hedcics 15-VI-82

‘magen Histolomice le hevavitis aicoholica con fibrosis leve.
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R.P. J 33 afos masculino Bxp. 381-12239/1
Inicid Colchaicing 5-X-81
Biopsia hepdiica @  10-IX-81

Hepatitis téxica alcoholica y fibrosis intenss .

A. C. 8. 38 sfios masculino Bup. 379-0469/1

Inicio colehicines 16§81

Biopsiz hepdtiea: 20-K~B81
Necrosis nialina esclerossntie crdnica (hepatitis aleoholi-~
ca en estadio III)}, esteatosis y Cuerpos nialines de Malio

ry. Lesidn pre-cirrotics.

N &1 alom fe enzno Exe. M3-12311/3

Inreio colenicina

Ziopesia hepdticar  1%~I1X-80
&) Fepmtitis erdnica mctive con Ticorosis intensa ¥y activi-
dad nmoderzda.

) Aniloidosis portsl ¥ parseniuinetosn

¢) Esteatosis leve.
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R.R.V. 47 sfios {emenino Exp, 381-14928/2

Inicio Colchaigina ¢ 24-Vi-81

Aropesrs nepdtvicar 17-III-81
Tmagen histleldgica de orrrosis macronuwdalar con actividad

noderada.
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Los

mMeSes.

cada wnaciente,

necientes
tiemno anroximad

RE

admitidos en el estudio fueron obscrvades durante un
de 16 meses, con un alnimo de 4 y un méximo de 21 -

SUTLTADOS

Los diez navientes del estullo ingresaron sin ascitis y dursnte el
el tiemno nromedio ¢e olrervacidn el 60% se asntuvo libre e ella, y
el 40% degarrollo ascitis leve en forma transityria que solo fué de--
tecta s en uns 0 dog (e las 7 visitanm a que fué sometido en nromedio

( Zraf. A)

necmecto & 1a encefalonatia nevdtice el B30% de los preientes se --

~sintomdtico Zerde el inleioc hasta el final del estudio, Un -

nantuvo

sacientle >resentela encelalonatia grade I &l iniclo, ¥ esta nalla de-
cazarecido ' mes Jesmuds Je 1n1c1aua 10 eolenicina, Otro naciente 1l
=128ento ¢ rado T sou0 en una fe le ustro visitas en que fué vie-
to, {("red, PL)

£0.9 1o tuvieron tranh~tor1auent gn el otro 20% deca

ce

Tel inicio al final

“e low wecienles que -resentaron edema { 505 del total), £l 20% ~-

arecid desnuds

iniecixéo el trotaciento ¥ en el 10% no se wodifico el edena,

el est2flo solo uno Ce los nacienter nresentd

an enigodaro de ewist xis coderada, el resto se mentuve sin comnlicn--
cinnes mematslésicar.

ell 0&, er

La nino~ steris fué

e antes Je

saclentes Cesamarecio
ios
coleicing.

=y =1 -',r

i
i

r/10
n
¢

e lios la

un incremento de 4.

¥

& AL

- Fal
Jraf, G

La° aivelee

1
wldoones
winnes

(3]

cinen

Fe

un sintoma llamativo,Istuvo presente en gele Jde
iniciar le sdmnietracidn Jel Tédrmaco. ki custnd
entre ¥ 6 mecus de estsr btajo trataniento y er

Ligoastenis ﬁ9r31st}6 adn & los ~nue meses d¢ tonar —--

clecto sotre el ~eso corrnoral fué notoris. Bl 3086 de log nacien~
sentd Je nego el wrome il en
a2 21 inicio y . € T2.4 foe &1 ringl Jel ectudio, 1o que relle

1 .2i~bal de eglos ~aclentes fué

2 o2 (tembién er mromedic lobal).

4_.,

Je albd-ina se Incresenlcron en »wromelio e 3.72 2 4,TF

Lns lete omelentes en gquienes s6& iiciern fetex

de ¢eta nrstefn ol-snftica. Los otros dos no tuviecron modil

gensiblies. (Frof DY}/,

P .

iy

nere#!
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an tres necientes con cifras e bilirrubine Jirectz snormil as~
ts Cisminuyd de 1.05 & 0.52 m3/100ul (valores AroE icY. Bn 08 e
czuos Se c1levl ciscretmaente y en losg cineco restantes s mantavo -
dentro de Ifmites normales (Gréfice E)

En % casos, £i tiempo Ce nrotrombins no sufrid variaciones, vy en
las e¢ineco restantes, tres tuvieron mejorfz (Se reflejan en los nune
tos bye,f, de la dréfica F) con respecto al nivel -romedic inicial
(~unto a), mientrag gue en dos de elloe ¢l ticmno se alar_o {puntos
cy 1 de la Gréfica F).

Seis pacientes con cifras elevadas de tCF al inicio del trata--
mientos 34.5% UT/LL {valor »rowedio), dentro Je un rango de normaeli
<ad de le TEP de % a 26 UL/Lt, ewperimenlaron descenso deswuds de”
iniciar oolchlclna hasta 1.7 UT/Lt (valor -romelio) y se aantuviz
Ton dentro e lImites normeles el rasto del tiemno y al lgual que
en los demds pacientes.
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DISCTRION.

De acuerdo a la hastoriz xatural de la enfermedcd sabemos el -comports _
miento de la Cirrosis Lepdtica cono una entidad de cursoc DrOgTesL o
v que tlene la tendencia a deterzorar el estade geniral del paciente
haswso Ilevarlo inclusive a la caguexciza , doto gvcede o menudo & pesar
del tratamlento tradicional a rue estor enfermes go ven sometidos.
En por elleo, que el increnente cigl wuforme del peco corporsl jue
pre-~entaron Loc sujetos del estudis rofleje una rejoris de su metabo-
ligmo por @ edominio del anabolizme robro el catabolismo, Tenliceno gue
habitualmente supers ol primere en los cirrdticos.

La encefalopatfa al irwal gue lis couylicaciones homatoléricag, practi-
comente no esbtuvicron prescntes en el paonoran. elinico durtnte todo

el tiexmpo en gue duréd el estudio . Asit mrsmoe la hipoacteria, un sfoto-

ma 2ot en erta patolosfa , mestrd lentaments mejoris hasts desapare
cer en varics cosos. Toleg estos hechse drpofisn iz evolucidn nntural
¢ con trat.miento cldsico de la Cirrosis hepdtica.

El degcenszo d: la tran-aminasexis o 1 rarmanencia de la T0P dentro

de Iimites norzales en todos los casog traduce uni disminuveidn de la

permeabrlidad de la membrnna de los hepatocitos y nor ende ée lag en—
gamas de escape. Esto se puede explicar parcialrente por el blogueo,que
ge ha postulado, ejerce la Colchicina scbre los mediadores de la infla-

meeidn. y las oflul s efectorzs.

Un dzsereto indice de mejoria se cprecid tarbidn en las cifra~ de al-

bimina, en la correccidn de los tiempos de rrotrombina — permanencia

de €stos dentro de r-ngos de nermalidad, asi couso en la biiirrubinemda.

La ascitis y los edemas se manifestaron mas bilen co.o fendrzencs fu-aces
gn los camos en gue estuvieron yrressntes .

Adngue cetmos concrentes d: 1a necesi 2d de reunir motor exreraciciaz
sobre la wvwtiladed de 1la eolelizeimna en 10 Carrosis 7 1i Tasroszais lerdtiem
ca, nos sentines optisarstes en virtud de la restuesis favora'le oue mues—
tros racirertes eotudiados tuvaieron a la madic.oidn , )

Ilamé la ateneidn lao suseccia de dakcs cifnicon de intolorsrei. a 1a
Colchicint por vode el Biciso er -~ve eobti Tud tdoavictrads «alvo
gas y tronsatorian molestics ragtrrinfestr iice w2 dos do sllor rrocene

teron *l 1:mgr0 dz ouw s o b S 4 o funiesde.oron sg oot 1o ronie.
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