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La hepatitis fulminante es un padecimiento poco común, pero se asocia con gran
mortalidad, una de las causas más frecuentes son las infecciones por el virus de la
hepatitis En el presente estudio se realizó una revisión de expedientes clínicos de
pacientes que ingresaron al servicio de Pediatría del Hospital de Infectología de
Centro Médico La Raza, con diagnóstico de Hepatitis de evolución grave en el
penodo de estudio comprendido del 1ero de enero de 1981 al 31 de diciembre del
2000 Se realizó un censo tomando en cuenta la edad, sexo, antecedentes de
contacto epidemiológico, grado de encefalopatía al ingreso y egreso, inicio
padecimiento actual, complicaciones, registro de pane! viral para hepatitis,
paraclínicos, complicaciones y causa de muerte Calculando razón de momios,
porcentaje y tasa de incidencia
Se incluyeron 48 expedientes con diagnóstico final de hepatitis fulminante, se
registro una incidencia del 0 69, la edad de presentación es muy dispersa, siendo el
grupo más afectado preescolares y escolares El virus de la hepatitis A, fue el agente
etiológico más frecuentemente aislado , las principales complicaciones y causas de
muerte fueron sangrado de tubo digestivo, edema cerebral y hemorragia pulmonar,
entre otros
La incidencia de hepatitis fulminante, es baja, sin embargo se justifica su estudio
epidemiológico por la alta mortalidad con la que se asocia Esto con la finalidad de
intensificar campañas de educación para la prevención de la hepatitis infecciosa, y
derivar oportunamente a pacientes con diagnostico de hepatitis de evolución grave

Palabras claves hepatitis fulminante
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La inflamación del hígado llamada hepatitis puede ser ocasionada por diversas

causas pudtendo ser de origen Infeccioso, medicamentoso, obstructivo intrahepático

o extra hepático, congestivo, neoplásico entre otras u

La hepatitis más frecuente en la edad pediátrica es la de ongen viral causada por los

virus hepatotropos que comparten la característica común de tener una afinidad

especial por la célula hepática (virus, A, B, C, Delta, E, G y otros aún no

identificados), ocasionalmente otros virus como citomegalovirus, Ebstein-Barr,

herpes simples, son capaces de lesionar el hígado en forma similar3

Las manifestaciones clínicas en aquellos pacientes que son sintomáticos, son muy

similares para los diferentes tipos, por lo cua!, para establecer la etiología, es

necesario recurrir a la historia clínica y estudios paraclínicos como marcadores

mmunológicos de la infección 1i3

Se distinguen dos formas de presentación

v Hepatitis anicténca cuando se cursa sin ictencia, e igual elevación de

transamtnasas, siendo su pronóstico similar a las formas icténcas

• Hepatitis ictérica, es menos frecuente que la forma anicténca pero es la

presentación más clásica 2>3

Dentro de las principales complicaciones encontramos Leves anorexia, dolor

abdominal, diarrea, fiebre, rash y vómito Moderadas artritis, epistaxis, trastornos

electrolíticos Graves, colestasis, hepatitis crónica, cirrosis, neoplasias y en niños

sangrado de tubo digestivo y hepatitis fulminante pnncipalmente *

La hepatitis fulminante es definida como una falla aguda con desarrollo de

encefalopatía durante las pnmeras 8 semanas, en pacientes con síntomas o no

evidencia de infección aguda hepática previa1i2>s La hepatitis fulminante esta

asociada a una alta mortalidad que se estima entre el 70% al 90% de los casos, a

los cuales solo se les proporciona tratamiento de soporte6J La hepatitis fulminante

es uno de los más dramáticos y desafiantes síndromes en la medicina clínica 8
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Hoofnagle y cois ia definieron como la aparición de enfermedad aguda hepática

severa acompañada de encefalopatía en una persona previamente sana 8 9

Las causas más frecuentes reconocidas de hepatitis fulminante son hepatitis viral y

falla hepática secundana a drogas, otros químicos hepatotóxicos y en muchos de los

casos es indeterminada 810 Estimándose para cada etiología el siguiente porcentaje

aproximado hepatitis A (8%), hepatitis B (15%), hepatitis no A no B o C (38%)8 Las

causas infecciosas se calcula que producen del 50% al 70% de la falla hepática

aguda grave " Con un total que originan las drogas, toxinas y venenos del 20 al

30% 11 Las no tóxicas ni infecciosas que incluyen isquémicas, metabóhcas y

misceláneas un 5%8-11 En México pueden encontrarse anticuerpos contra hepatitis

A hasta en 80% de los casos 12 Dentro de tas químicas se encuentra el halotano

estimándose que se produce 1 caso por cada 35 000 anestesias 13 Acetammofén

(18%), drogas tóxicas (15%)8

Adicionalmente fa hepatitis fulminante puede ser el resultado de una

descompensación aguda del paciente con enfermedad crónica hepática por

infecciones, pentonitis, sangrado intestinal, síndrome hepatorenal, depleción aguda

de proteínas por uso inapropiado de diuréticos 1415 Oliva y cois En este año

reportaron una prevalencia en su revisión del 81% de hepatitis A en los episodios

agudos y en los pacientes con hepatitis crónica del 77% de hepatitis C y B 16

Se ha estimado que entre 2000 y 2500 muertes por año se producen en los Estados

Unidos por hepatitis fulminante y aún con soporte médico el rango de muerte se

encuentra entre el 80 y 90% asociado a edema cerebral, sepsis y falla orgánica

múltiple 717 Los informes de América Central y de Sudaménca, con 453 millones de

población, presentan aproximadamente 162 mil casos por año de hepatitis A, a

diferencia de Norteaménca con una población de 275 millones y 28 mil casos por

año1 2 1 8 Hernández en México reportó en 1998 sobre egresos que la hepatitis

fulminante se presenta de 0 14 a 0 35% y la muerte de 0 02 a 1 5% dependiendo de

la edad de inicio de la infección 12

El grado de encefalopatía hepática es un fuerte factor pronóstico la cual se clasifica

de acuerdo a Trey 19 como

• Estadio I Existen alteraciones mentales como eufona ocasional, depresión,

sueño profundo reversible, comportamiento irntable, movimientos motores

espontáneos, respiración regular o hiperventilación



• Estadio II Se intensifican los signos mentales y se presenta letargía y sueño

profundo, con comportamiento agresivo, mal humorado, presenta bostezo,

movimientos torpes, astenxis, hipereflexia e hiperventilación

• Estadio til Se encuentra estupor, mentalmente confuso o en sueño profundo,

comportamiento incoherente, movimientos motores disociados, astenxis,

babinski e hiperventilación

• Estadio IV El paciente se encuentra en coma, estado mental sin respuesta, sin

movimientos motores propios, respiración irregular o apnea, reflejo ocufocefálico

parcial

Estimándose que para el estadio II una posibilidad de recuperación espontánea

entre el 65% y 70%, con estadio III entre el 40% y 50% y con estadio (V del 20% 19

O'Gray reporta en 1995 que los pacientes que alcanzan estadio III y IV el nesgo de

muerte es del 95% 7

Los pacientes deben ser admitidos en una Unidad de Cuidados Intensivos ante la

sospecha de hepatitis fulminante ya que a pesar de que se encuentren

hemodinánucamente y neurológicamente estables en su presentación inicial ellos

tienen un alto nesgo de deterioro súbito e inexplicable En estados Unidos al

momento de ingreso se notifica al centro de transplantes para una pronta valoración

de un posible transplante hepático ortotópico M '7 '8

Se tienen terapias especificas cuando se logra identificar el agente etiológico de la

falla hepática fulminante

Sobre dosis de acetammofén deberá administrarse N-acetiIcisteína2021

Síndrome de Budd Chiari Descompresión de ta vena porta21

Hepatitis auto inmune Esta se ve beneficiada con manejo de esteroides22

Amanita phaloides Debe administrarse shbinin con flavionida alcoholada o penicilina

G, con mterferón alfa-amanitma23

La infusión de prostaglandinas ha mostrado un beneficio inicial en el tratamiento de

la hepatitis viral que induce hepatitis fulminante aunque esto puede ser replicado por

la evolución postenor en el control22-2324

Los estudios de control se deberán tomar at ingreso, 6,12 y cada 24 hrs Y se tienen

que incluir química sanguínea completa, Gases artenales, tiempos de coagulación

con factor V y Vil, BH completa, bihrrubina total y conjugada, amonio, pruebas de

función hepática completas, Rx de tórax y electrocardiograma Reportando Shah que



el estudio más importante como predictor de sobrevida es el tiempo de protrombma

(P<0 2)25

El tratamiento debe de ir encaminado a disminuir el nesgo de muerte en el paciente

Tratando la encefalopatía para que no progrese, evitando y controlando el edema

cerebral que se calcula que se produce en el 75% de los pacientes con estadio IV de

encefalopatía 2629 El manejo debe incluir Lactulosa o neomicina 2729Monitoreo de la

presión intracraneal en la hepatitis fulminante28'29 Hiperventilación 30 31'32 Manejo de

la hipertermia28>31 Mantener una osmolandad sérica normal o ligeramente alta Los

líquidos iso-osmolares deben ser vigilados ya que pueden condicionar hiponatremia

y en forma secundaria agravar el edema cerebral El uso de bolos de mamtol son

benéficos para el manejo de la elevación de la presión intracraneana 283133



El presente estudio es retrospectivo, transversal y observacional En donde se

revisaron expedientes clínicos de pacientes que ingresaron al servicio de Pediatría

del Hospital de Infectología de Centro Médico La Raza, con diagnóstico de hepatitis

de evolución grave en el penodo de estudio comprendido entre el 1ero de enero de

1981 al 31 de diciembre del 2000 Con edad de 3 meses a 15 años sin daño hepático

o padecimientos inmunológicos previos, que no hallan sido trasladados a otro centro

hospitalario durante su mternamiento y que cuenten con expediente clínico

completo Siendo un total de 54 expedientes

Se realizó un censo tomando en cuenta la edad, sexo, antecedentes de contacto

epidemiológico, grado de encefalopatía hepática al ingreso y egreso, inicio de

padecimiento actual, complicaciones, panel viral para hepatitis, paraclínicos de

ingreso, tratamiento (incluyendo realización o no de exanguinotransfusión) y causa

de muerte Se aplicó la fórmula de tasa de incidencia, para hepatitis fulminante,

riesgo relativo, frecuencia, media, desviación estándar y relación de momios para el

análisis de las variables Constituyendo una investigación sin riesgos



Durante el periodo de estudio ingresaron 855 casos de hepatitis viral, de tos cuales

57 contaron con diagnóstico final de hepatitis fulminante No se localizaron 3

expedientes y se excluyeron 6 por contar con expediente incompleto, analizándose

un total de 48 expedientes de! servicio de Infectologfa Pediátrica del Centro Médico

Nacional la Raza

La incidencia de la Hepatitis fulminante para nuestro servicio fue del 0 69 la cual es

más alta con respecto a lo refendo por Hernández 12 para su hospital en 1998

El 67 4% de los pacientes fueron del sexo Femenino y el 42 6% del sexo masculino

La edad se muestra en la figura 1 Siendo la media de 4 6 +/- 2 8 años Nuestra

mayor incidencia de defunciones se presentó a los 6 años en promedio

Los días de estancia mtrahospitalano en promedio fue de 9 6 días, presentándose

durante el segundo día nuestro mayor Índice de mortalidad

El grado de encefalopatía en el momento del ingreso fue en el 62 5% grado I, y en el

12 5% grado III Al egreso 58 3% reportó grado IV, y 12 5% remitió el cuadro de

encefalopatía

El porcentaje de mortalidad fue del 83 3% Sobreviviendo el 16 7% La medio de

días de inicio del padecimiento fue de 15 7 con una vananza del 77 3 Observándose

antecedentes de contacto epidemiológico en el 29 2%, dos de estos pacientes

presentaban el antecedente de transfusión sanguínea

En la figura 2 se muestra los resultados del panel viral obtenidos para hepatitis,

reportados en los pacientes siendo el virus de la hepatitis A el más frecuentemente

aislado en el 45 8%

Se realizó en el 37 5% exanguineotransfusión El número de veces realizado en un

mismo paciente fue hasta en 5 ocasiones (8 3%) En la figura 3 se muestra el

resultado del uso de la exangumeotransfusión como tratamiento, lo que nos dio un

riesgo relativo de 0 9 con una razón de momios > 1

Las complicaciones las analizamos tomando en cuenta el tiempo de presentación,

siendo la más precoz el sangrado de tubo digestivo en el 45 8%, seguida de la

hemorragia pulmonar en el 10 4% La segunda en presentación fue el edema



cerebral en el 30 2% y como manifestación tardía el sangrado de tubo digestivo en el

17 4% Otras complicaciones registradas fueron acidosis metabólica en el 39%,

neumonía en el 11 1%, crisis convulsivas en el 7%

Dentro de las principales causas de muerte registradas fueron Insuficiencia hepática

en el 31 3%, hemorragia pulmonar 18 8%, sangrado de tubo digestivo en el 14 6%,

el resto de las causas se pueden ver en la figura 4

El reporte de cultivos mostró que el germen más frecuente fue E coli en el 14 6%,

seguido del Staphylococus aureus en el 7 3%, aislados de cultivo de punta de

catéter y urocultivo

Los estudios de laboratorio mostraron en las pruebas estadísticas, una chi cuadrada

no significativa para los valores obtenidos en las plaquetas Leucopenia en el 27 5%

con un nesgo relativo del 0 95 y una razón de momios < 2 Leucocitosis en el 52 5%,

un nesgo relativo del 1 75 y una razón de momios >2 5

El tiempo de protrombina de referencia fue de 11" y se registro mayor de 1 minuto o

que no coagulaba en el 52 5%, lo que nos dio un nesgo relativo del 1 25 con una

relación de momios >2 4 El tiempo de tromboplastma parcial de referencia fue de

33" registrándose mayor de 1 minuto en el 30% dando un nesgo relativo del 1 08 con

una relación de momios <2

Las transammasas se registraron elevadas 15 veces por arriba de su valor de

referencia en la mayoría de los casos y la prueba de chi cuadrada no fue valida para

estos resultados con una p 0 33 para TGP y 0 24 para TGO

Los valores de las Bilirrubtnas para ta indirecta se registraron por arriba de 6 en el

30% y para la directa en el 60% con un nesgo relativo del 0 92 y una relación de

momios de 1 4



Nuestros resultados muestran que la incidencia de hepatitis fulminante es del 0 69

Con respecto al sexo no se observó predisposición para adquirir la enfermedad La

edad de presentación es muy dispersa, siendo la mayor incidencia en la etapa

preescolar y escolar

Durante las primeras 48 horas de estancia intrahospitalana se registró el 27 5% de

las defunciones, que refleja un envió tardío para el manejo oportuno del

padecimiento, lo que condiciona que el médico de tercer nivel reciba al paciente con

un grado de encefalopatía avanzado, que ensombrece el pronóstico

De acuerdo a lo reportado por O'Gray7 cuando la encefalopatía alcanza un estadio III

o IV el nesgo de muerte es por arriba del 95%, coincidiendo con nuestros resultados,

en los cuales los pacientes presentaron en el 87 5% estos estadios, registrándose

defunción en el 100% de ellos

De acuerdo a la literatura se reportan entre 2000 y 2500 muertes anualmente en los

Estadios Unidos 17 Con un nesgo de muerte entre el 80 y 90% 7i17 En América

central y Sudaménca se registran 162 000 casos por año1213 con promedios de

defunción muy similares, hechos que coinciden con nuestros resultados en los

cuales la defunción se presentó en el 83 3%

En cuanto a la etiología de la hepatitis fulminante, se reporta como más frecuente la

de origen infeccioso Hofnagle8 refiere que en su revisión fue el virus de la hepatitis

no A no B En México se han encontrado hasta en un 80% anticuerpos del virus de

la hepatitis A 12 Lo que coincide con los resultados vertidos en nuestro reporte que

es del 45 8%, en nuestra revisión observamos que no todos los expedientes

contaban con panel viral esto debido a que en algunos casos el cuadro fue agudo y

no permitió la toma del estudio

La exanguineotransfusión es un procedimiento controversial con respecto a su

utilidad, sin embargo esta se ve reflejada en los resultados que muestran una

sobrevida de los pacientes sometidos a exanguineotransfusión del 22 5% en

contraposición a los que no recibieron el tratamiento que reportaron una sobrevida

del 14%, verfigura 3
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Las complicaciones más comunes son el edema cerebral, sangrado de tubo

digestivo e insuficiencia hepáticaá Para nuestro estudio estas junto con los

trastornos ácido-base y la hemorragia pulmonar fueron las principales de

complicación y defunción

El asiíamiento de gérmenes gram negativos fue frecuente, siendo los principales

sitios de infección a nivel pulmonar, urmano y diseminado

Los laboratonos más significativos de acuerdo a nuestros resultados son la

leucocitosis, alargamiento de tiempo de protrombma con una relación de momios

válida, hecho que concuerda con lo reportado en la literatura por Sinclair24 en donde

el Tiempo de protrornbina es el más significativo Otros estudios de importancia

como el amonio, Fosfatasa alcalina, fibnnógeno y factor V no fueron reportados por

falta de reactivo La bilirrubina directa mostró un riesgo relativo de 0 92 con una

relación de momios de 1 4, lo cual traduce que el nesgo es importante sin llegar a

considerarse como factor de nesgo para la defunción

La hepatitis fulminante se presenta independientemente del origen al ocurrir una

necrosis masiva de los hepatocitos Aún no se conocen los factores que determinan

la gravedad del daño hepatocelular, ni tampoco los que limiten la regeneración

hepática La encefalopatía hepática es la manifestación clínica central de la hepatitis

fulminante, su curso puede ser rápidamente progresivo o intermitente La

complicación más común es el edema cerebral de ahí que el clínico deba estar

atento a la aparición de signos clínicos de aumenio de la presión intracraneana, así

como conocer el estado de la función hepát'ca para referir oportunamente al

paciente En México se deben intensificar las campañas de educación para la

prevención de hepatitis infecciosa, ya que se cons-dera la pnncipal etiología del

padecimiento, aunque su incidencia no es muy alta su tasa de mortalidad justifica la

realización de dichos programas
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