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INTRODUCCION.,

El presente trabajo es con el objetivo de explicar bajo los
conocimientos mas recientes, la enfermedad Ilamada
“Cirrosis hepéatica” debido a la ingesta de alcohol, también

[lamada cirrosis de Laennec.

La cirrosis es el resultado final de la lesion hepatocelular
que conduce tanto a fibrosis, como a regeneracién nodular

en el higado, siendo una enfermedad grave e irreversible.

Es importante conocer la clasificacién histolégica, ya que
todas pueden observarse en un mismo paciente en

diferentes etapas de la enfermedad.

Se debe conocer la anatomia del higado, que como
sabemos es importante para llevar a cabo su estudio y asi
podernos explicar el por que de los signos, asi como su
fisiologia, la cual es afectada debido al dafio producido en

el hepatocito.

Se mencionan otras etiologias de cirrosis hepética, con las
que se debe hacer un diagndstico diferencial, para saber el

motivo que desencadeno la enfermedad.

Se definen las alteraciones a nivel estructural que presenta
el higado durante la evolucién de la cirrosis, haciéndose
diferencia al papel preponderante que tiene el alcohol como
una de las principales causa de enfermedad hepéatica, sin
omitir datos epidemiolégicos sobre el consumo y abuso del
alcohol.

6
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Algo importante es que los pacientes que padecen de
cirrosis alcohdlica presentan manifestaciones en cavidad
oral, las cuales el Cirujano Dentista debe conocer y estar

alerta para su manejo adecuado.

Se mencionan algunos tratamientos de los cuales no se a
encontrado el medicamento prototipo que cure la cirrosis
hepéatica, pero se mencionan varias investigaciones que

ayudan a que el proceso patolégico no se acelere.

Se da a conocer el sindrome de abstinencia alcohdlica y sus

multiples manifestaciones a nivel de SNC.

Finalmente, se conocera la importancia que tiene para el
Cirujano Dentista, diagnosticar en sus pacientes la
presencia de cirrosis hepéatica con el objeto de poder
proporcionar una atencion adecuada y prevenir situaciones

gue puedan poner en peligro la integridad del paciente.

7
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CONSIDERACIONES ANATOMICAS.

El higado es uno de los 6rganos mas importantes del cuerpo

humano. Esta ubicado en la zona superior del abdomen en

el lado derecho, por debajo de las costillas y pesa
7

aproximadamente 1.5Kg. %3

¥ 45.

Un higado normal es suave y flexible, est4d conectado
directamente al intestino delgado por medio del conducto
biliar, el cual transporta la bilis que se produce en el higado

hacia el intestino delgado donde es utilizada para la

digestién.g’ 37

8
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El higado es el dérgano de mayor tamafio y complejidad
metabdlica del organismo, estd formado por miles de
unidades funcionales microscopicas individuales. En el
modelo tradicional estas unidades son Ilamadas lobulillos
dentro de los cuales los flujos de sangre pasan a las
células hepaticas en la via de los sinusoides desde las
ramas de la vena central de cada I6bulo existen grandes
fenestraciones entre las células endoteliales y el plasma se
encuentra en estrecho contacto con las células hepaticas.
Por lo general, solo existe una capa de hepatocitos entre
los sinusoides de tal manera que la superficie total de
contacto entre las células hepaticas y el plasma es muy
grande; la sangre de la arteria hepatica también ingresa a
los sinusoides. Las venas centrales se unen para formar

las venas hepaticas que drenan en la cava inferior.

9
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El tiempo promedio de transito de la sangre a través del
I6bulo hepéatico, a partir de la vénula porta hasta la vena
central hepéatica es de 8.4 segundos aproximadamente. Asi
mismo, en el endotelio de los sinusoides estan anclados

numerosos macrofagos (células de Kupffer), que proyectan

al lamen.% 8 37
Vena
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Vena izquierda
hepatica
derecha Arteria
hepatica
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hepatica
comun Vena
porta
FAIDAM.

Otra manera de considerar la organizacién del higado, que
tiene implicaciones funcionales, consiste en la divisién de
éste en acinos hepéaticos. El centro de cada acino consiste
en un tallo vascular que contiene las ramas terminales de
las venas porta, de las arterias hepaticas y de los conductos
biliares. La sangre fluye desde el tallo vascular hasta las
vénulas hepéticas localizadas en el exterior de los acinos.
En esta via las células mas cercanas al tallo vascular
reciben la sangre mejor oxigenada, mientras que las células
en la periferia del acino son las menos oxigenadas y de esta

manera mas susceptible a la lesi6n anéxica. ° 8

10
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Cada célula hepatica también se encuentra adyacente a
varios canaliculos biliares. Los canaliculos drenan en los
conductos biliares interlobulares para formar los canales
hepéaticos derecho e izquierdo, estos se unen a su vez en el
exterior del higado para formar el conducto hepatico comun.
El canal cistico drena a la vesicula biliar, luego, el hepéatico
se une con el canal cistico para formar el colédoco. EI
colédoco desemboca en el duodeno en la papila duodenal.
Dicho orificio esta rodeado por el esfinter de Oddi y, por lo
general, se une con el canal pancreéatico principal justo

antes de desembocar en el duodeno.® 8

1 Aparato Digestivo

Duodeno EsAfago

Estdmago

Hl'gado - Bazo

Colon Q}’ b 3
Apéndice Intestino Delgado
Las paredes de los canales biliares extrahepatico y de la
vesicula biliar contiene tejido fibroso y musculo liso. La
mucosa contiene a su vez glandulas mucosas Yy esta
recubierta por una capa de células columnares. En la
vesicula biliar, la mucosa se presenta extensamente
plegada, lo cual incrementa su superficie y da al interior de
la vesicula biliar la apariencia de un panal de abeja. °

11
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Los hepatocitos (células parenquimatosas) forman la mayor
parte del 6rgano. Estas células poligonales se encuentran
cerca de los sinusoides sanguineos y se disponen formando
trabéculas o placas que presentan irradiaciones desde cada
triada portal hacia las venas portales adyacentes. Los
hepatocitos llevan a cabo procesos metabélicos de gran
complejidad y perfeccién y son los responsables del lugar
central que ocupa el higado en el metabolismo. Sus
principales funciones son: formacion y excrecion de bilis;
regulacién de la homeostasis de los hidratos de carbono;
lipogénesis y secrecion de lipoproteinas plasméaticas;
control del metabolismo del colesterol; produccion de urea,
albumina, factores de la coagulacion enzimas y otras
muchas proteinas, y metabolismo o desintoxificacion de
farmacos y de otras sustancias extrafias. No todos los
hepatocitos del acino desempefian con igual intensidad
estas funciones metabdlicas: existe cierta heterogeneidad
que depende de su localizacién en el acino. % 8

Las vias biliares tienen su origen en los distintos
canaliculos biliares que se forman entre hepatocitos
adyacentes. Estas estructuras revestidas por
microvellosisdades van fusiondndose hasta formar
conductillos, conductos biliares interlobulillares y conductos
hepaticos de mayor tamafio. Finalmente se forma el
conducto hepéatico comun que acaba uniéndose por fuera de
la vena porta hepatica al conducto cistico de la vesicula
biliar para formar el colédoco, que drena en el duodeno. La
obstruccién del flujo de la bilis en cualquier punto de este
sistema produce el caracteristico cuadro clinico vy

bioquimico de colestasis. ®

12
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Entre las células de revestimiento sinusoidales se

distinguen al menos cuatro subpoblaciones celulares:

1. Las células endoteliales , que difieren de las que se
pueden encontrar en el endotelio vascular del resto
del organismo porque carecen de membrana basal y
forman numerosos poros, adaptaciones ambas dirigidas
a facilitar el intercambio de nutrientes vy de
macromoléculas entre la sangre y los hepatocitos
préximos a través de espacio de Disse: las células
endoteliales poseen ademas, la capacidad de analizar
diversas moléculas y particulas por endocitosis e

interviene en el metabolismo de las lipoproteinas . 8 °

2. Las células de Kupffer, fusiformes, también se
encuentran revistiendo los sinusoides y son uno de los
elementos mas importantes del sistema
reticuloendotelial del organismo; derivan de
precursores de la médula Osea y actlan como
macréfagos tisulares. Sus principales funciones son:
fagocitar particulas extrafias, extraer endotoxinas vy
otras noxas de la sangre y modular la respuesta
inmunitaria .La presencia de estas células y el hecho
de recibir un rico aporte sanguineo determinan que el
higado resulte con frecuencia implicado
secundariamente en infecciones y otras enfermedades

sistémicas.® % 17 18
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3. Las células almacenadoras de grasa perisinusoidales
(células Ito) almacenan vitamina A y se cree que
pueden transformarse en fibroblastos en respuesta a
ciertas agresiones. Esta capacidad las podria
convertir, al menos a priori, en uno de los principales
responsables de la fibrogénesis hepatica, aunque esta

hipétesis esta pendiente de confirmacién.® 7 18

4. Se cree que las raras células trampa (pit cells) son
linfocitos tisulares con actividad de célula agresora
natural (killer).® °

Los principales componentes de la matriz

extracelular son: el esqueleto reticulinico del 6rgano,

diversas formas moleculares de colageno, lamininas,
fibronectina y otras glucoproteinas extracelulares. Las
interacciones y funciones de la matriz son por el

momento desconocidas.?®

14
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ETIOLOGIA DE LA CIRROSIS.

e Alcoholismo crénico.

e Hepatitis viral (tipo B, C y D).

e Hepatitis autoinmune.

e Trastornos hereditarios.

e Deficiencia de Alfa-1 Antitripsina.

e Fibrosis quistica.

e Hemocromatosis.

e Enfermedad de Wilson.

e Enfermedades relacionadas con el almacenaje de
glucdégeno.

e Atresia biliar.

e Reaccién severa a medicamentos (farmacos).

e Exposicion a toxinas ambientales.

e Ataques repetidos de fallo cardiaco acompafiado de

congestion hepatica.?’4°

15
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FISIOLOGIA HEPATICA.

El higado funciona como una gran fabrica quimica. Casi toda
la sangre que sale del estbmago y los intestinos pasa por el
higado. Entre las muchas funciones que el higado cumple

estan las siguientes:

El higado regula los niveles sanguineos de la mayoria de los
compuestos quimicos y excreta un producto llamado bilis,
gue ayuda a eliminar los productos de desecho del higado.
Toda la sangre que sale del estGmago y los intestinos pasa
a través del higado. EIl higado procesa esta sangre vy
descompone los nutrientes y drogas en formas mas faciles
de usar por el resto del cuerpo. Se han identificado méas de
500 funciones vitales relacionadas con el higado.® Entre las

funciones mas conocidas se incluyen las siguientes:

e La produccién de bilis, que ayuda a eliminar los
desechos y a descomponer las grasas en el intestino

delgado durante la digestion.

| TANFPOTIC
AlbiminasBilicubing Heiadlics
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e La produccién de determinadas proteinas del plasma
sanguineo.

e La produccién de colesterol y proteinas especificas
para el transporte de grasas a través del cuerpo.

e La conversion del exceso de glucosa en glucégeno de
almacenamiento (glucégeno que luego puede ser
convertido nuevamente en glucosa para la obtencidn
de energia).

e La regulacion de los niveles sanguineos de
aminoacidos, que son las unidades formadoras de las
proteinas.

e EI procesamiento de la hemoglobina para utilizar su
contenido de hierro (el higado almacena hierro).

e La conversion del amoniaco téxico en urea (la urea es
un producto final del metabolismo proteico y se excreta
en la orina).

e La depuracion de Ila sangre de drogas Yy otras
sustancias toxicas.

e La regulacién de la coagulaciéon sanguinea.

e La resistencia a las infecciones mediante la produccién
de factores de inmunidad y la eliminacién de bacterias
del torrente sanguineo.

e Metabolismo de los nutrientes y de las vitaminas:
glucosa y otros azlUcares, aminoacidos, lipidos (4cidos
grasos, colesterol, lipoproteinas), vitaminas
liposolubles, vitaminas hidrosolubles.

* Inactivacion de diversas sustancias: toxinas,

esteroides, y otras hormonas.

17
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e Sintesis de las proteinas plasmaticas: proteina de
fase aguda, albumina, factores de coagulacion,
proteinas fijadoras de esteroides y fijadoras de otras
hormonas.

e Cuando el higado degrada sustancias nocivas, los
subproductos se excretan hacia la bilis o la sangre.
Los subproductos biliares entran en el intestino vy
finalmente se eliminan del cuerpo en forma de heces.
Los subproductos sanguineos son filtrados por los

rinones y se eliminan del cuerpo en forma de orina.

Considerando todas las funciones del higado, no es
sorprendente que las enfermedades hepéticas alteren todas
las demas funciones del cuerpo. Una de las enfermedades

mas importantes es la cirrosis.®

18
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DEFINICION DE CIRROSIS.

o La cirrosis hepatica es una alteracion irreversible de
la arquitectura hepatica que consiste en fibrosis y
areas de regeneracion nodular. Cuando los noédulos
son pequefios (menos de 3mm), uniformes y afectan un

lobulillo.*

o La estructura lobulillar normal de este 6rgano queda
desorganizada por la existencia de fibrosis y de

noédulos regenerativos.?

o Es un desorden patolégico definido como resultado
final de muchas enfermedades del higado. Ocurre
cuando las células normales del higado son dafiadas,
siendo, substituidas por el tejido fino fibroso de la
cicatriz, disminuyendo la cantidad de tejido fino normal

y asi el funcionamiento de higado.®

o Se considera la cirrosis hepéatica como un cuadro
histolégico caracterizado por la presencia de tres
condiciones esenciales: fibrosis, compromiso difuso,
alteracién de la arquitectura normal del 6érgano, vy

aparicién de nédulos de regeneracion.”?

19
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ALTERACIONES A NIVEL ESTRUCTURAL.

La cirrosis hepatica se define por las alteraciones

estructurales que aparecen en el higado y las fundamentales
son tres:

1. Necrosis hepatocelular.

2. Fibrosis.

3. NO6dulos de regeneracion.

Sinusoide
transporta la sariqre dentro
del higado. manteniendo =

contacto entre suzs celdlas

Ducto Biliar

transporta labilis fusra

del higado para ayudar en

la digestian
Yena Portal

trag sangre, oxigeno,
nutrientes wdesechos al

higado v los transporta hacia
loz sinusoides

Arteria Hepatica
transporta oxigeno adicional
al higado

Hepaotocitos

celulas hepaticas

Higado normal.*®
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Hepatocitos
Hormales
celulas:
‘hepaticas
Hinchazdn
c&lulas hepatica
dafiadas
Inflamacion
infiltracicn
celular
Hecrosis
muerte de las
hepatocitos
Cicatrizacion
tejido de
cicatriz

Wl

Higado con cirrosis.*®

Necrosis Hepatocelular.

Significa muerte, o destruccién de las células del higado,
los pacientes que desarrollan cirrosis, esta muerte celular
se produce de modo continuo, como consecuencia del dafio
hepéatico, que produce la enfermedad.

Las células muertas son durante mucho tiempo sustituidas

por otras nuevas, hecho denominado REGENERACION ”.

Fibrosis.

La fibrosis, es la consecuencia del proceso de cicatrizacion
gue producen las lesiones inflamatorias, que ocurren en el
higado, de manera que con el paso de los afios, el higado
se convierte en un d6rgano con gran cantidad de tejido

cicatrizal que altera por completo su estructura. ’
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Como consecuencia, las células nuevas generadoras para
sustituir a las desaparecidas y que no pudieron colocarse en
el lugar adecuado y se situan donde se permite el trauma de

cicatrices que surcan el higado .

NOodulos de regeneracion.

Por este motivo se habla de nédulos de regeneracidon, por
encontrarse grupos de células hepaticas rodeadas de fibras

colagenas (cicatrices), formando nédulos.

Ademas esta fibrosis, produce un segundo efecto que es
cerrar y endurecer, los pequefios vasos sanguineos
(sinusoides), por la que circula la sangre a través del

higado”.

PATOGENIA DEL ALCOHOL.

El alcohol se metaboliza a acetaldehido por la alcohol
deshidrogenasa en la mucosa gastrica y en el higado vy
por el citocromo P450 (CYP2E1l) y por la catalasa en el
higado. EI acetaldehido se convierte en acido acético por

la aldehido deshidrogenasa.

CaHzOH + pAD - MAD 1 CHy - CHO
Etanal Deshidrogenasa de alcohol Acetaldehido
CHy — CHO + BADH + HaO = pAD + HY + CHy -CHOOH
Acetaldehidao Deshidrogenasa de alcahol Acetata
Existen polimorfismos genéticos en la aldehido

deshidrogenada que afectan al metabolismo del etanol;
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aproximadamente, el 50% de los chinos, vietnamitas vy
japoneses tienen una actividad reducida de esta enzima
debido a la mutacién puntual que convierte la glutamina
en lisina en el aminoacido 487. Estos grupos raciales
también convierten el etanol en acetaldehido gue se

acumula y desencadena un sindrome de rubor facial. "®°

Las mujeres tienen niveles inferiores a la de los hombres
en la actividad del alcohol deshidrogenasa gastrica; por lo
tanto alcanzan alcoholemias superiores a los hombres

después de beber la misma cantidad de alcohol.

El metabolismo del etanol es directamente responsable de la
mayoria de sus efectos toxicos. Ademas de su accidon aguda
como un depresor del sistema nervioso central, el uso
crénico del alcohol puede producir un amplio rango de
efectos sistémicos. %7

Patogenia de las enfermedades hepaticas

inducidas por el alcohol.

La mayor parte del alcohol absorbido es metabolizado en el
higado, donde sufre dos procesos oxidativos. EIl primer paso
oxidativo consiste en la produccion de acetaldehido. Tiene
lugar principalmente en el citoplasma del hepatocito y esta
catalizado por la enzima alcohol deshidrogenada, la cual
actua, como coenzima, la nicotinamida adenina dinucledtido
(NAD), y que actua aceptando hidrogeniones y se convierte
nicotinamida adenina dinucledétido reducida (NADH). En una
menor proporcién, el alcohol se oxida en los microsomas a
través de wuna via metabdlica especifica denominada

sistema oxidativo microsomal para la oxidacién del etanol
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(MEOS). La importancia del MEOS es su capacidad de
adaptacién ante un consumo elevado de alcohol siendo
capaz de metabolizar una proporcién significativa de éste.
Las catalasas localizadas en los peroxisomas constituyen
una tercera via metabdlica cuya importancia es escasa o0

nula.

El segundo paso oxidativo consiste en la formacion de
acetato a partir del acetaldehido, accién catalizada por un
acetaldehido deshidrogenasa en el consumo también de
NAD que se reduce a NADH. "®®

Gran parte de los efectos toxicos del alcohol son debidos a
la desproporcion NADH/NAD vy la accién toxica del
acetaldehido. EIl desequilibrio redox produce alteraciones
del metabolismo de los lipidos, hidratos de carbono vy
proteinas, inhibiendo la oxidacion de los acidos grasos lo
gue origina un cumulo progresivo de ellos, provocando la
esteatosis. El acetaldehido es capaz de unirse a diversas
proteinas, generando neoantigenos, que pueden originar
reacciones inmunoldgicas. En este sentido se ha detectado
la presencia de neoantigenos en el suero de pacientes con
una hepatopatia alcohdlica, sin embargo, el papel de estos
neoantigenos en la patogenia de la hepatopatia alcohdlica

no esta bien claro.’

Uno de Ilos principales mecanismos involucrados en el
desarrollo y en la progresién de la hepatopatia alcohdlica
es el estrés oxidativo originado por una produccién

excesiva de radicales libres. Los factores que contribuyen a
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la formacion de radicales libres son varios, destacando la
activacion del citocromo P450 2EL que es el responsable de
la oxidacion microsomal, la movilizacién del hierro como
consecuencia del exceso de NADH ,una mayor produccién
de su perdéxido por parte de los neutrofilos y de las células
de Kupffer y un aumento de los &cidos grasos

polinsaturados.® %’

El estrés oxidativo ocasiona una deplecion de los sistemas
antioxidantes del hepatocito como la vitamina A, la vitamina
E y especialmente, el glutation 'y, como consecuencia,

peroxidacién lipidica.

El estrés oxidativo también estimula la liberaciéon por parte
de las células Kupffer y de los hepatocitos de una serie de
citosinas (interleucina 6,interleucina 8, factor de necrosis
tumoral o [TNF-a] y el factor transformante de crecimiento
B) con actividad proinflamatoria y fibrogénica que también
favorece el dafio hepatico. EIl aumento de la permeabilidad
intestinal 'y la mayor concentracién de endotoxina en la
sangre portal, también influye en la actividad de las células

Kupffer.®:©®7

El consumo excesivo de alcohol produce la activacién de
las células estrelladas o células de Ito que se transforman
en miofibroblastos capaces de sintetizar coldgeno. Aunque
no se conoce el mecanismo exacto de la activacién de las
células estrelladas, parece que intervienen el acetaldehido,
los complejos acetaldehido-proteina y especialmente

algunas citocinas. Una vez activadas, las células
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estrelladas proliferan por un mecanismo en el que también
estan involucradas algunas citocinas como el factor
trasformador de crecimiento B y el factor del crecimiento
derivado de las plaguetas .El coldgeno sintetizado en
exceso empieza a depositarse alrededor de las venas
centrales, posteriormente ocasiona tractos fibrosos y si el
dafio hepatico va progresando, acaba formando los nédulos

de regeneracién.®®’

Recientemente se ha observado un aumento significativo de
la apoptosis en la hepatitis alcohd6lica que podria estar
relacionado con la patogenia de la enfermedad. En este
sentido la apoptosis favoreceria la respuesta inflamatoria,
la  necrosis y la fibrosis. Entre los mecanismos
responsables de la apoptosis en la hepatopatia alcohélica
estarian el aumento de TNF-a y el estrés oxidativo®.

En conclusién el alcohol aumenta la liberacién de &cidos
grasos del tejido adiposo, debido al aumento del estrés, que

se produce por una descarga simpatica.

También hay una alteracion de la oxidacién de los acidos
grasos por la sobrecarga metabdlica impuesta por el propio

etanol.

En el consumo cronico de etanol, otros muchos factores
contribuyen a la lesion hepatica. Uno de ellos es la
malnutricién, ya que los alcohdlicos satisfacen gran parte de
sus necesidades caldéricas con etanol (300g de etanol,
equivalentes a una botella de Whisky aportan unas 2000
Kcal) ®.
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EFECTOS DEL ETANOL

El consumo del etanol suele expresarse en unidades de

10ml (8 g) de etanol puro.

El etanol actia como depresor general del SNC, similar a
los anestésicos volatiles, y produce los conocidos efectos

de la intoxicacién aguda.

Se han propuesto varios mecanismos celulares: inhibicidn
de la apertura del canal de calcio, potenciacion de la accidn
del GABA y accién inhibidora de los receptores de glutamato
de tipo NMDA.

Los principales efectos periféricos consisten en diuresis
autolimitada (disminucién de la secrecién de hormona
antidiurética), vasodilatacién cutanea y retraso del parto

(disminucién de la secrecién de oxitocina).®®

Los grandes bebedores sufren una degradacion neurolégica

con demencia y neuropatias periféricas.

El consumo de alcohol produce a largo plazo una
hepatopatia que progresa a la cirrosis y la insuficiencia
hepatica.3?:3°

El consumo moderado de alcohol tiene un efecto protector

frente a la cardiopatia isquémica.

El etanol produce tolerancia, dependencia fisica, vy

dependencia psicolégica.®3°

28

. q L {PoF] To remove this message, purchase the
This document was created using gg'N';}ERTER PDF L 7 product at www.SolidPDF.com




i i \SOLID
This document was created using |E|_5. CONVERTER PDF

ELALCOHOL EN EL ORGANISMO

COMO SE ABSORBE

@

El alcohol pasa
por el tubo
digestivo hasta
llegar al
estémago. Alli se
absorbe el 20%
del alcohol

l Cerebro
O_}
=]
ing&ridn ‘
-

9 Corazdn
Luego, en el
intestino
delgado, se
completa la
absorcién

Higado Estémago

Rifiones

Intestino
delgado

3

La sangre,
con alcohol,
circula por
el cuerpo

y llega al
cerebro.

COMO SE ELIMINA

O

El higado
metaboliza el
alcohol a un
ritmo constante

(2

Los rifiones
recolectan las
sustancias
resultantes que
son filtradas y
luego enviadas
a la vejiga

3

Aqui se almacena
la orina, que

es mas abundante
que la normal,
luego sera
eliminada

(4]

Una minina
parte se

elimina por
exhalacion

Fuente DR. LUIS ALBERTO KVITKO | MARKWALD, LAMADRIDY ASOCIADOS
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EPIDEMIOLOGIA DEL CONSUMO DE
ALCOHOL.

En los Estados Unidos, las causas mas comunes de muerte

son el alcoholismo y la hepatitis C.

El consumo excesivo de alcohol y desarrollo de
enfermedades, especialmente hepaticas, es conocido desde
hace muchos afios. El consumo excesivo de alcohol también
se asocia con otras enfermedades orgénicas, trastornos

psiquicos y problemas sociales.®1%3°

La principal causa de enfermedad hepatica en la mayoria de
los paises occidentales es por el consumo excesivo de

alcohol.

Las estadisticas de Estados Unidos atestiguan la magnitud

del problema.

En la actualidad, el 67% de la poblacion de 18 afios o0 mas
bebe alcohol. Un subgrupo de estos individuos sufre serias

consecuencias de salud asociadas con el alcoholismo

Mas de 14 millones de americanos cumplen criterios de
abuso de alcohol y/o, dependencia correspondiendo a una
prevalecia del 7,4%, que es mayor en hombres (11%) que
en mujeres (4%)."
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El abuso de alcohol causa 20.000 muertes anuales, la quinta
causa de muerte, muchas de ellas relacionadas con
accidentes de trafico. Aproximadamente el 40% de las
muertes por cirrosis son atribuibles a enfermedad hepatica

inducida por alcohol. 3941

Entre el 25 y el 30% de los pacientes hospitalizados tienen
problemas relacionados con el abuso del alcohol, y el 1,5%

como el primer diagnéstico. ’

La incidencia normal de las hepatopatias cronicas depende
del consumo acumulado de etanol a lo largo de muchos
afios .Por tanto el consumo global (expresado como g/Kg. de
peso corporal por dia multiplicado por los afios de habito)

permite predecir con exactitud la incidencia de cirrosis. °
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CLASIFICACION DE LA ENFERMEDAD
HEPATICA ALCOHOLICA.

Secuela frecuente y grave del abuso cronico del etanol, la
cual, ocurre en tres formas aisladas o combinadas:

e Esteatosis hepatica o higado graso alcohdlico.

e Hepatitis alcohélica.

e Cirrosis.

' Hepatitis i ; :
m_ ' » aicohglica / p Cireosis p Cancer
“'de n—bs\

Consumo  Higado graso:  Fatiga
exagerado con frecuencia Debilidad

de alcohol  sin sintomas lctericia
| Dolor | | |
Dafio reversible con ahaﬂnemla Dano irreversible. Los
completa del alcohol ( -H sintomas mejoran en
algunos casos con la

abstinencia del alcohol 5o

Higado graso alcohdlico.

El higado graso alcohdlico (o esteatosis hepatica

alcohdlica).

Se caracteriza por acumulacion de grandes gotitas de grasa
en las células del parénquima hepatico y a veces por la
formacién de lipogranulomas (espacios rellenos de grasa
rodeados por células inflamatorias crénicas y variable

cantidad de tejido fibroso).
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La perturbacién del estado redox hepatico, causada por la

oxidacién del etanol y la consiguiente inhibicion de la

oxidacion de los acidos grasos es en gran medida
responsable de la instalacion del higado graso
alcohélico.® "8

Se caracteriza por el depodsito de vacuolas de grasa de
distinto tamafio en los hepatocitos. Estas vacuolas se van
uniendo hasta formar una gran vacuola sin membrana que
ocupa todo el citoplasma y desplaza el nlcleo hacia la
periferia de la célula. En ocasiones, se asocia a dafo
celular y se produce una respuesta inflamatoria con
participacion de linfocitos y macréfagos, construyendo los
lipogranulomas. La esteatosis se localiza preferentemente
en las areas centrolobulillares, y puede extenderse a todo el

lobulillo.> "8

La esteatosis microvesicular alcohodlica, también
denominada degeneracion espumosa alcohdlica, es una
forma especial de esteatosis que se caracteriza por la
presencia de multiples vacuolas grasas de pequefio
tamafo en el citoplasma que no suelen desplazar al nucleo.
Esta lesion se distribuye preferentemente en los
hepatocitos situados alrededor de la vena central y se
acompafia de una sintomatologia mas florida y de marcados

trastornos del metabolismo de los lipidos.

La prevalencia de esta lesion es baja y probablemente
refleja un mayor dafio celular. Muchas veces se asocia a
una hepatitis alcohdlica o0 a una coleostasis mas o menos

intensa. Lo mas frecuente es encontrar un patron mixto de
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esteatosis macro o microvesicular que puede tener valor

pronéstico.> "8

Caracteristicas clinicas:

El espectro clinico del higado graso alcohdlico abarca desde
una hepatomegalia asintomatica (con frecuencia) hasta, con
poca frecuencia una insuficiencia hepatocelular severa, con

coleostasis e hipertensién portal. > "8

También pueden encontrarse estigmas del alcoholismo
como: contractura de Dupuytren, atrofia testicular, pérdida
de la distribucion masculina del pelo corporal, eritema

palmar, angiomas en forma de arafias, ginecomastia. ® "8

En los hombres alcohélicos, hay sintomas evidentes de

hipogonadismo y feminizacion.

Estos cambios endocrinos pueden explicarse por: 1)un
efecto tdéxico del etanol sobre las células de Leydig;
2)compromiso de la funcion hipotalamo-hipofisiaria por el
etanol; 3)induccién de la testosterona 5a-reductasa por el
etanol; 4)induccion de la aromatasa por el etanol; 5)shunt
porto sistémico en la hepatopatia alcohdlica que provee
sustratos para la aromatasa extrahepatica; 6)sensibilidad
aumentada de los estrégenos y 7)presencia de
fotoestrogenos en las bebidas alcohdlicas. Los cuatro
primeros procesos reducen la produccién y aumentan el
catabolismo de la testosterona, asi como acrecientan la
conversion de andrégenos débiles en estriona y estradiol
(de ahi los niveles sericos mas bajos de la testosterona). Al

mismo tiempo los procesos 4 y 5 conducen a una mayor
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sintesis de estrégenos y por ende a un estradiol sérico
minimamente aumentado y a una estrona  sérica

constantemente elevada.® "8

En los casos mas avanzados de higado graso alcohdlico
aparecen fiebre, anorexia, nauseas, vOmito, ictericia,
hepatomegalia, hipersensibilidad hepéatica, esplenomegalia y
ascitis.

Los pacientes con higado graso alcohdlico pueden fallecer
sUbitamente por embolia grasa en el encéfalo y los

pulmones, hipoglucemia?' % 4°

Hepatitis alcohdlica

Es un trastorno méas grave que comprende la degeneracion
y necrosis de los hepatocitos, infiltrados neutréfilos agudos.
Y fibrosis pericelular, perisinusoidal y perivenular (o
pericentral). Los cuerpos de Mallory o hialina alcohdlica
son caracteristicas de la hepatitis alcohdlica, pero estan

ausentes en las dos terceras partes de los casos. °78:40

Se caracteriza por lo siguiente:

» Edema y necrosis hepatocitarios: Las células sufren de
forma aislada o en grupo, edema (balonizacién) vy
necrosis. El edema resulta de la acumulacién de grasa
y agua y también de proteinas que en condiciones
normales son secretadas. En algunos casos se
observan colesteasis en los hepatocitos que
sobreviven y un depdsito leve de hemosiderina (hierro)

en hepatocitos y células Kupffer.>?8
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= Cuerpos de Malloly: Algunos hepatocitos acumulan
ovillados de filamentos intermedios de citoqueratina y
otras proteinas, que se observan como inclusiones
citoplasméticas eosinofilicas en hepatocitos en
degeneracién. Estas inclusiones son caracteristicas
pero no patognomonicas de la enfermedad hepatica

alcohélica.®?®

» Reaccion neutrofilica: Los neutrofilos penetran en los
I6bulos y se acumulan alrededor de los hepatocitos en
degeneracion particularmente aquellos que tienen
cuerpos de Mallory. Los linfocitos y los macréfagos
también penetran en los espacios porta y se extienden
hacia el parénquima.

La cirrosis alcoholica consiste en wuna fibrosis
generalizada, que conecta a las triadas portales vy
venas centrales acompafadas de noédulos

regenerativos.®'8

» Fibrosis: La hepatitis alcohdlica casi siempre se
acompafia de una importante activacion de las células
sinusoidales estrelladas y fibroblastos de los espacios
porta, lo que genera un aumento de la fibrosis. Esto es
més frecuente en la forma sinusoidal y perivenular
que separa en partes al parénquima, en ocasiones
puede predominar la fibrosis periportal,
particularmente con episodios repetidos de ingesta

fuerte de alcohol.3°

La manifestacién de la hepatitis alcohdlica de forma

aguda, generalmente después de un periodo de
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ingesta alcohodlica intensa. Las manifestaciones
clinicas son: anorexia, pérdida de peso, molestias en
la parte superior del abdomen, encefalopatia (20% de
los casos), hemorragia digestiva(30%), fiebre (50%),
esplenomegalia, venas abdominales prominentes vy
ascitis (40-70%), hepatomegalia (95%),
hipersensibilidad hepatica (50-70%), estigmas de
hepatopatia crénica (hematomas faciales, leuconiquia,
eritema palmar, arafias vasculares, edema, hipertrofia

pardtidea, atrofia testicular (30-60%).°% 789

Cirrosis alcohodlica.

La forma final e irreversible de la enfermedad hepéatica
alcohdlica, generalmente, tiene wuna evolucion lenta e
insidiosa. Inicialmente el higado cirrético es pardo
amarillento y graso y esta aumentado de tamafio y de su
peso se aproxima a los 2kg. Con los afios el higado toma
un color marrén, retraido, sin grasa y en ocasiones llega a
pesar 1kg. La cirrosis se puede desarrollar mas rapido en
el marco de una hepatitis alcohélica en un periodo de 1 a 2

afios.> "8

CIRROSIS PRECOZ

hepdticos
anocrmales

Cicatriz 45,
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Inicialmente los tabique fibrosos en desarrollo son
delicados y se extienden a través de los sinusoides desde
la region central a la porta o de un espacio porta a otro
porta. La actividad regenerativa de los hepatocitos que
guedan atrapados en el parénquima genera “micronédulos”
de tamafio bastante uniforme. Con el tiempo la nodularidad
se hace mas prominente, y la presencia de grandes ndédulos
diseminados en la superficie dan la apariencia de
empedrado. Cuando los tabiques fibrosos disecan y rodean
a los ndédulos el higado se vuelve mas fibroso, pierde la
grasa Yy progresivamente disminuye su tamafio. Los islotes
parenquimatosos son comprimidos por bandaza de tejido
fibrosos cada vez mas anchas y el higado va adoptando un
patro6n mixto micronodular y macronodular. La necrosis
isqguémica y la obliteracién fibrosa de los n6dulos dan lugar
a regiones de tejido de aspecto indurado, palido y cicatrizal.
Frecuentemente, se desarrollan estasis biliar en este

estadio se observan solo en raras ocasiones cuerpos de

?7

Calula
Engrosamianio de wsiraltaga

la mambrana basal activans g

Mallory.®8
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Con frecuencia los primeros signos de cirrosis se relacionan
a complicaciones de la hipertension portal, incluyendo la
hemorragia por varices esofagicas que pone en peligro la
vida. En otros casos la aparicion de la ictericia, ascitis y
edema periférico, éste ultimo, debido a alteraciones en la
sintesis de albumina, son precedidos por un estado general
de debilidad y pérdida de peso y de apetito. Los signos de
cirrosis: importante distensién abdominal, atrofia de
extremidades y circulacion colateral abdominal en cabeza de

medusas’.

Patogenia.

La cirrosis es el estadio final de muchas formas de
hepatopatia que en sus fases iniciales se caracterizan por
fibrosis. La morfologia de la cirrosis no guarda tanta
relacion con los agentes lesivos como con el tipo de lesién y
el modo como el higado responde a ella asi, el higado
puede sufrir una lesion aguda y grave, moderada vy
progresiva a lo largo de meses o afios o moderada pero
continua (como en el caso del alcoholismo). La fibrosis que
aparece en las zonas de regeneracion parenquimatosa es el
resultado de la reaccion natural, aunque modificable, de

esta lesion.>810
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Cirrosis Avanzada
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Durante el proceso de reparacién, por dentro de los tabiques
fibrosos se forman nuevos vasos que rodean los nodulos
sobrevivientes de células hepéaticas y acaban conectando la
arteria hepética y la vena porta con las vénulas hepéticas,
restableciendo de este modo, la circulacion intrahepéatica.
Sin embargo, estos vasos interconectantes, que reciben la
sangre de los sinusoides, establecen un sistema de drenaje
de volumen relativamente bajo y alta presiéon que no es tan
eficiente como el normal. El resultado es un incremento en
la presion de la vena portal (hipertensién portal). Las
alteraciones del flujo sanguineo que llega a los ndédulos y a
la compresion de las vénulas hepaticas por los ndédulos
regenerativos también constituyen a la hipertension

portal.> "8
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Anatomia Patologica.

Un componente clave es la fibrosis, cuyo desarrollo vy
magnitud depende de la interrelacién de varios factores
también la progresion de fibrosis a cirrosis depende de
varios factores, como la magnitud de la lesién, la presencia
o0 no de un proceso lesivo continuo y la forma en que el
higado reacciona a los agentes lesivos. Esto determina que
el cuadro histoldgico de la cirrosis no sea estatico y que sus
manifestaciones dependan de la actividad de la enfermedad
de base y del estadio en que esta se encuentre. Por ello,
aungue las clasificaciones histopatolégicas de la cirrosis
indiquen las principales manifestaciones que se pueden
encontrar en cualquier caso no aportan informacion
etiolégica ni descripciones morfolégicas completas de las

alteraciones histopatolégicas. 8

Sintomas y Signos.

Un porcentaje considerable de pacientes cirréticos
permanecen asintomaticos y aparentemente en buen estado
de salud durante afos. Otros, en cambio, manifiestan
debilidad generalizada, anorexia, malestar y pérdida de
peso. En caso de obstruccion biliar, el cuadro estara
dominado por ictericia, prurito vy xantelasmas. La
malnutricién secundaria a la anorexia y a la malabsorcién de
grasa y déficit de vitaminas liposolubles en que se traduce
la reduccion de la excrecion de las sales biliares es muy

frecuente. En algunos casos la presentacion clinica consiste
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en una hemorragia digestiva alta grave por Vvarices
esofdgicas secundarias a la hipertension portal. En
ocasiones, la cirrosis se inicia clinicamente con un cuadro
de insuficiencia hepatica, acompafiado por ascitis o

encefalopatia portosistémica.

Aunque de forma tipica se palpa un higado grande y firme
de borde romo, a veces el higado es pequefio y dificil de
palpar, en algunos casos pueden palparse ndédulos
cirroticos. Si existe hipertensién portal, puede observarse
signos de circulaciobn venosa colateral, ascitis vy
esplenomegalia. En ocasiones se observan otros signos
clinicos sugestivos de hepatopatia crénica pero ninguno es
especifico: atrofia muscular, eritema palmar, contractura
palmar de Dupuytren, arafias vasculares, ginecomastia,
hipertrofia parotidea, pérdida de cabello, atrofia testicular,

neuropatia periférica.> "8

Fascia

Tendon

Dupuytren's cord 45
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Ginecomastia en el hombre

e

bl

Complicaciones.

La mayoria de las complicaciones graves de la cirrosis son
secundarias a la hipertension portal debido a que esta
determina el desarrollo de wuna circulacion colateral
portosistémica. El hiperesplenismo y el desarrollo de los
vasos colaterales que revisten el eséfago y el estomago
produciendo varices son consecuencia de la esplenomegalia

que acompafia a la hipertensién portal.

Las varices esofdgicas y en menor medida las gastricas
sangran con gran facilidad produciendo hemorragias que
habitualmente son masivas. Otra complicacion grave es la
hipoxemia asociada a una saturacion arterial de oxigeno
baja, que es secundaria a cortos circuitos intrapulmonares,
desacoplamiento ventilacion, perfusion y reduccién de la
capacidad de disfuncion del oxigeno. Por otro lado, la
hipertension portal, el corto circuito portosistémico, otras
alteraciones hemodinamicas y el deterioro en la actividad
metabdlica hepatica pueden acabar produciendo ictericia,

ascitis, insuficiencia renal y encefalopatia hepatica.> "8
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MANIFESTACIONES EN PACIENTES CON
CIRROSIS HEPATICA POR ALCOHOL.

Sialosis parotidea alcohdlica.

El alcoholismo créonico es una de las causas etioldgicas de
sialosis, patolégicamente caracterizada por un
agrandamiento bilateral, no neoplasico, ni inflamatorio de la
glandula pardtida. Ademas el proceso no es exclusivo de la
parotida sino que también afecta en diverso grado a las

demés glandulas salivales mayores y menores.

La sialosis generalmente involucra hipertrofia glandular
producida bien por infiltracién grasa o por hipertrofia acinar
que ésta no siempre se encuentra presente por lo que
algunos autores centran su atencidn en la disfuncidn

glandular.

LOYOLA UNIVERSITY MEDICAL CENTER

Por otra parte los estudios realizados de la esteatosis
hepéatica alcohdlica se caracterizan por la presencia de
inclusiones lipidicas en los hepatocitos donde la

acumulacién de lipidos se produce por un trastorno en el
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metabolismo de los acidos grasos y de la liberacion de
lipoproteinas debido a una interferencia con la sintesis
proteica por el efecto del alcohol.

La esteatosis hepatica y la hepatitis alcohdélica aguda
persistente a menudo terminan en cirrosis. En este sentido
consideramos que el alcohol provoca la formacion de
inclusiones lipidicas en las células acinares y ductales
donde se han encontrado dilataciones de los Ilumenes del
sistema ductal la cual podria ser la responsable de la
hipertrofia glandular. Esta se traduce por lo general en

hipofuncion salival y xerostomia.

En la sialosis de origen alcohdlico un 60% de los pacientes
con dafo hepatico (cirrosis) presentan parotidomegalia,
observadndose el agrandamiento glandular ya en las fases

de pre-cirrosis, en un 12 % de los casos. !

La frecuencia del hallazgo de la aparicién es en pacientes
de 50 aflos promedio y su distribucion es por igual en ambos
sexos. Se ha sugerido que el tamafio de la parotidomegalia

seria proporcional a la cantidad del consumo de alcohol %

12, 31,38

En un estudio se reveldé que también las glandulas salivales
linguales submaxilares presentaron wuna hipertrofia acinar
significativa y una hiperplasia. Estos cambios no fueron

localizados en glandulas salivales labiales. %’

En glandulas parétidas de ratas tratadas con etanol se ha
observado variaciones como dilataciones en el complejo de

Golgi, presencia de vacuolas digestivas y gran cantidad de
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vesiculas vacias en todo el citoplasma, acumulacion de
lisosomas secundarios y aumenté del espacio intercelular.
Estos cambios se deberian a la alteracién de la homeostasis
hidroelectrolitica en la produccion de saliva lo cual
contribuye a las modificaciones morfo-funcionales que

caracterizan a las glandulas salivales de los alcohdlicos. 3!

Ferraris y Col, han descrito las alteraciones de las
glandulas salivales mayores y menores de alcohdlicos
crénicos fallecidos por cirrosis hepatica, observando que
tanto el parénquima como el estroma resultan
estructuralmente afectados en diverso grado por el consumo
de alcohol. Entre las modificaciones se mencionan;
conductos muy dilatados con células descamadas y estasis
del contenido secretorio, atrofia epitelial y expresién
heterogénea de citoqueratinas acompafiadas de infiltracion
adiposa del estroma. Estas alteraciones morfolégicas
producidas por consumo cronico de etanol estarian
asociadas a cambios funcionales y transcripcionales en las

células acinares y ductales. 3847

Se ha sugerido que la causa comun es una neuropatia del
Sistema Nervioso Autonomo. La funcién glandular depende
de la inervacién comprensiva y parasimpatica. Un disturbio
de la neuroregulacién auténoma de las células acinares
pueden conducir a la inhibicibn en la secrecion de la
proteina. Esta disfuncidén seria asociada a la acumulacién de
granulos secretores y por lo tanto, el resultado en la

hipertrofia acinar. 12

Encefalopatia hepatica.
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Definicion.

Es un sindrome neurosiquiatrico que ocurre debido a una

disfuncién significativa de la funcion hepética.

La encefalopatia hepatica aguda se presenta en casos de
necrosis hepéatica masiva asociada al alcohol. Las
manifestaciones clinicas son diversas y varian desde
cambios sutiles de la personalidad hasta el coma

profundo.3°4°

45

ESTADIOS DE LA ENCEFALOPATIA HEPATICA.

Estadio. Sintomas. Signos.

l. Cambios de personalidad |Apraxia.

1. Confusién mental. Astererexis:fetor hepético.

i Coma ligero-Estupor. Asterexis:fetor hepatico,
' rigidez, hiperreflexia.

Tono-muscular disminuido,

V. Coma profundo. hiperreflexia

Etiologia.
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La encefalopatia portosistémica se observa sobre todo en
enfermos cirroticos o con otras enfermedades crénicas que
cursan con extensas anastomosis colaterales
portosistémicas, donde puede apreciarse en enfermos con
hepatopatia alcohdlica. EI sindrome se observa asimismo

tras derivaciones portocava u otras anastomosis

portosistémicas.>3°
En los enfermos con wuna hepatopatia <croénica, Ila
encefalopatia suele desencadenarse por un estrés

especifico potencialmente reversible como ingesta excesiva

de alcohol.> 74>

Patogenia.

El higado metaboliza y desintoxifica productos digestivos
procedentes del intestino que Ilegan por la circulacién
portal. En presencia de una hepatopatia, estos productos
escapan hacia la circulacion sistémica cuando la sangre de
la vena porta evita el paso por las células del parénquima
hepatico o cuando existe una acusada disfuncién de éstas
ualtimas. EI efecto toxico sobre el cerebro de dichos
productos provoca finalmente el cuadro clinico

caracteristico de la encefalopatia.

No se conoce con exactitud los agentes agresores toxicos
especificos y es muy probable que la etiologia sea
multifactorial. EI amoniaco, producto que aparece por la

digestién de las proteinas, posiblemente desempefie un
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importante papel etiopatogénico; también podrian actuar
otros agentes como las aminas biogénicas, los acidos

grasos de cadena corta y otros productos de origen

entérico.>"4°

Encefalopatia hepatica: disfuncion neuronal secundaria a
edema astrocitario provocado por amoniaco
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En la encefalopatia suele apreciarse una elevacion de los
niveles de aminoacidos aromaticos y una disminucion de los
aminoacidos ramificados, aunque probablemente no
representen una causa especifica. Tampoco se conoce con
certeza la patogenia de la toxicidad cerebral. Es posible que
las alteraciones de la permeabilidad cerebrovascular y de
la integridad celular desempefien cierto papel. En las
hepatopatias el cerebro presenta una hipersensibilidad
anomala frente al estrés metabdlico. Podria existir un
trastorno del metabolismo energético cerebral y wuna
inhibicién de los impulsos nerviosos ocasionado por aminas
7

téxicas que actuarian a modo de falsos neurotransmisores.

Diversos datos implican también la patogenia del sindrome
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GABA, el principal inhibidor de los neurotransmisores
cerebrales; al parecer en la encefalopatia se sintetiza mas
GABA vy, ademas podria haber alteraciones en los
receptores cerebrales para el GABA 'y para las

benzodiazepinas endbgenas relacionadas.

En general las lesiones anatomopatolégicas se limitan a una
hiperplasia de astrocitos, con escasa o0 nulas lesiones

neuronales.

Sintomas y signos.

Inicialmente hay cambios de personalidad, se presentan
trastornos del estado de conciencia, ligeros trastornos del
suefio o una marcha y un lenguaje indolentes y perezosos.

En casos de encefalopatia avanzada aparece somnolencia,

confusién, estupor y coma manifiesto.

Con frecuencia el paciente presenta aliento dulce, también
aparece temblor aletante a medida que evoluciona la
enfermedad este signo remite y aparece hiperreflexia y el

signo o respuesta de Babinski.>*°
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Tratamiento.

Debe iniciarse lo antes posible. El objetivo principal es
reducir los sustratos nitrogenados en el tubo digestivo y

eliminar las causas precipitantes.

Se suspende la administracién de analgésicos opiaceos,
sedantes y farmacos que contengan amonio o compuestos

aminicos (cloruro de amonio).

Se previene el catabolismo de proteinas musculares
administrando una cantidad adecuada de calorias (1.800 a

2.400) al dia, en forma de glucosa o carbohidratos. ®’

Las proteinas de la dieta se reducen inicialmente a cero. Si
aparece mejoria clinica al cabo de los dias se administran
20 - 40 g/dia de proteina, con incrementos de 10-20 g cada

3 dias si son bien tolerados.
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Administracién de neomicina. (1g cada 6 horas). Se
prescribe por via oral o a través de wuna sonda

nasogastrica.

La encefalopatia cronica suele responder a tratamientos en

particular si la causa que la desencadena es reversible.

Alteraciones endocrinas.

En los cirréticos se observa a menudo intolerancia a la
glucosa, hiperinsulinismo, resistencia a la insulina e
hiperglucagonemia, la hiperinsulinemia refleja mas una
disminucion de la degradacién hepéatica de la insulina, que
un estado de hipersecrecién, mientras que el glucagoén
ocurre lo contrario. En los enfermos con hepatopatias las
pruebas de funcion tiroidea se han de interpretar con las
debidas precauciones, pues presentan alteraciones tanto en
la metabolizacion hepatica de las hormonas tiroideas como

en su fijaciéon a las proteinas plasmaticas. °

También en el metabolismo de las hormonas sexuales se

observan complejas alteraciones.

En las mujeres con hepatopatia alcohdlica cronica es
frecuente la amenorrea y una disminucion de la fertilidad.
En los varones con cirrosis alcohélica puede observarse
tanto signos de hipogonadismo (con atrofia testicular,

impotencia sexual y disminucion de la espermatogénesis),
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como signos de feminizacion (con ginecomastia y un héabito
corporal femenino). La base bioquimica de todas estas
alteraciones no se conoce por completo. Los enfermos
presentan una reduccién de la reserva de gonadotropinas en
el eje hipotadlamo-hipofisiario. Existe asimismo una
hipotestosteronemia, secundaria sobre todo a una
disminucion de la sintesis de testosterona, pero también a
un aumento de la conversion periférica de la hormona en
estrégenos. Los niveles sanguineos de los estréogenos
menores suelen ser altos, pero los del estradiol son muy
variables y apenas se relacionan con el grado de
feminizacion clinica observado. La prevalecia de estas
alteraciones es superior en los enfermos con hepatopatia
alcohdlica que en las cirrosis de otra etiologia, existen
pruebas, ademéas, de un efecto toxico directo del etanol

sobre el testiculo.?®

Alteraciones circulatorias.

En los enfermos con insuficiencia hepatica aguda o con
cirrosis avanzada se observa un estado circulatorio
hipercinético con taquicardia y aumento del volumen

minuto.?®

En la insuficiencia hepatica avanzada se observa a menudo
hipotension, que puede contribuir a la aparicion de una
disfuncién renal. Poco se sabe sobre la patogenia exacta de

estas alteraciones circulatorias ®.
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Alteraciones hematoldgicas.

Las hepatopatias se asocian a multiples alteraciones
hematol6gicas. La anemia es muy frecuente. En su
patogenia pueden estar factores diversos, como pérdida de
sangre, deficiencia de folato de origen nutricional,
hemdlisis, supresion medular de origen alcohdlico y accidn
de la propia hepatopatia. En los enfermos con hipertension
portal y esplenomegalia se detectan a menudo leucopenia
con trombocitopenia, en cambio, los enfermos con hepatitis

alcohédlica suelen presentar leucocitosis °.

Alteraciones cutaneas por el alcohol.

Alteraciones de la vascularizacidén cutanea.

Existe una asociacion entre el consumo de alcohol y la
presencia de alteraciones en la vascularizacion superficial
cutdnea. Probablemente el mecanismo de produccién es la
vasodilatacion periférica producida por el etanol, que genera
un aumento de la temperatura corporal (en los seres
humanos este mecanismo no es del todo conocido y es
posible que exista un efecto directo del etanol a la escala
vasomotora central, asi como la existencia de alteraciones

en el metabolismo estrogénico)®4°.
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Telangiectasias o spiders

Es la lesién méas representativa del abuso de alcohol.
Clinicamente se caracteriza por un punto eritematoso
macular, con wuna arteriola central rodeado de varias
arteriolas. La distribucion mas frecuente es en la cara, el
cuello, el térax superior, los brazos y las manos. Raramente
aparece en las mucosas, el abdomen o las piernas. Su
presencia puede estimar la gravedad del alcoholismo (existe
una relacién entre el nimero de nevus spiders y el grado de
cirrosis hepatica; de este modo la piel podria ser un buen
marcador de gravedad del paciente cirrdtico). Ademas,
existe relacion entre el numero de spiders y la presencia de
varices esofagicas (un bebedor con mas de 20 nevos spiders
tiene un 50% de probabilidades de tener varices

esofagicas)?® .

Eritema palmar.

Presenta 2 variedades clinicas:

- Toda la superficie palmar caliente y eritematosa.

- Eritema localizado en la regi6on hipotenar.

Las manifestaciones clinicas consisten en punzadas y

hormigueos en las manos. *°

55

. q L {PoF] To remove this message, purchase the
This document was created using gg'N';}ERTER PDF L 7 product at www.SolidPDF.com




Telangiectasia unilateral névica.

Se trata de un tipo de proliferacién vascular en alcohdlicos
crénicos (sobre todo varones) a la que se asocia patologia
hepatica. Clinicamente son lesiones vasculares localizadas
en la zona superior del cuerpo, caracteristicamente en la
region trigeminal, C3, C4 o en forma de dermatomas

adyacentes*®,

Flushing.

La vasodilatacion facial secundaria al consumo de alcohol
es uno de los efectos cutaneos mas constantes vy
caracteristicos de dicho consumo. En personas que
presentan rosacea, que toman ciertos farmacos ( disulfiram)

0 que tienen predisposicién genética, es mas evidente *°.

Facies pletdrica.

Se caracteriza por un eritema facial persistente debido a
una vasodilatacién crénica y a la pérdida de los mecanismos
de control en la regulacion vasomotora. Suele ser una
alteracion temprana (antes de que existan spiders o eritema

palmar) y se asocia al acné persistente *°.
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Alteraciones de la pigmentacion cutanea.

Las alteraciones de la pigmentacion son probablemente las
gue mejor se reconocen en las personas que presentan dafio
hepatico (de origen alcohdlico o de otras etiologias). Estos
cambios se deben principalmente a la alteracion del
metabolismo de la bilirrubina y de la melanina. El depoésito
de bilirrubina o de sus metabolitos en la piel (ictericia) es la

manifestacion clinica mas representativa de hepatopatia *°.

Ictericia.

Pigmentacién amarillenta de piel, esclerdtica y otros tejidos

debido a un exceso de bilirrubina circulante.

La hiperbilirubinemia puede deberse a: 1) produccibén
excesiva de bilirrubina, 2) disminucién de la captacién de la
bilirrubina en el interior de las células hepaticas, 3)
Trastornos del enlace proteico o de la conjugacidén
intracelulares, 4) interrupcién de la secrecion de la
bilirrubina conjugada en los canaliculos biliares o 5)
Obstruccion de los canales biliares intrahepaticos o extra

hepaticos. En los primeros 3 casos aumenta la bilirrubina
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libre. Cuando la secrecion de la bilirrubina conjugada se
interrumpe o se obstruyen los canales Dbiliares, el
glucuréonido de bilirrubina regresa a la sangre y el aumento
plasmatico proviene predominantemente de la bilirrubina

conjugada.

El color amarillo se debe a la bilirrubina
acumulada en la piel, a menudo
causada por trastornos del

higado y la vesicula biliar

Normal Ictericia

Higado
Vesicula biliar

Sintomas, Signos y Diagndstico.

A menudo los enfermos refieren una orina oscura antes de
gue aparezca la pigmentacion de la piel lo que proporciona
una excelente guia de referencia sobre la duracién real de
la ictericia. Muchos procesos o enfermedades pueden cursar
con sintomas insidiosos como anorexia y malestar general,
estos sugieren sobre todo hepatopatia alcohdlica o hepatitis

crénica®4®
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Urticaria y prurito.

Urticaria FADAM.

Urticaria.

Las lesiones de urticaria o reacciones anafilactoidespueden
ocurrir tras minutos u horas de la ingesta alcohdlica.
Clinicamente se manifiesta por prurito, urticaria local o
generalizada y es posible la aparicion de angioedema. El
mecanismo fisiopatolégico se debe al efecto de
prostaglandinas, endomorfinas y a la degranulacién de

mastocitos.

Prurito.

Es un sintoma muy comun en los pacientes con abuso de
alcohol, y su manifestacion mas frecuente es la aparicion de
excoriaciones. Ocurre unos 2 afios antes del dafio hepéatico,
y en personas que ya tienen cirrosis aparece prurito intenso
en el 40% de los casos. Habitualmente suele ser
generalizado, sobre todo localizado en las caras extensoras
de los miembros, la zona superior del tronco y, las palmas y

las plantas, que se ven gravemente afectadas.
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Alteraciones en ufnas.

Las uflas de las personas que consumen alcohol pueden
presentar gran variedad de alteraciones o] ser
completamente normales. 4°.

Coiloniquia (ufias "en cuchara").

Leuconiquia (ufias de Terry).

La parte proximal de la ufia es blanca y los 2 mm distales
son rosados. Este signo aparece en el 80% de los pacientes

cirréticos?®.

Cancer cutaneo.

La relacion entre alcohol y el desarrollo de cancer cutaneo
en seres humanos no es del todo conocida (efecto supresor
del alcohol en el sistema inmunitario, disfunciones
enzimaticas y déficit nutricionales), pero se conoce que el
alcohol no sdélo favorece la existencia de tumores cutaneos
Sino que su uso empeora su pronoéstico. El alcohol es un
promotor de malignidad de otros agentes carcin6genos como

el tabaco?®.
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Carcinoma epidermoide.

Aunque el principal factor de riesgo para este tipo de cancer
cutaneo es la radiacion ultravioleta, se conoce que el
consumo de alcohol es un factor de riesgo para el desarrollo
de carcinoma epidermoide en la cavidad oral. EI sinergismo
entre alcohol y tabaco promueve la aparicion de este cancer

en la mucosa oral y en todo el tracto digestivo superior. *°

Trastornos de la coagulacion

Se observan también a menudo alteraciones complejas de la
coagulacion. Asi presentan con frecuencia una alteracion de
las sintesis hepéatica de los factores de la coagulacion,
causada por una disfuncién hepatocelular y/o por una
inadecuada absorcion de vitamina K, necesaria para que
ocurra la sintesis hepéatica de Ilos factores de Ila

coagulacion.?3°

ElI tiempo de protrombina esta determinado por Ilas
interacciones entre el fibrin6geno, la protrombina y los
factores de coagulacion que son sintetizados por el higado.
La vitamina K es necesaria para la sintesis de protrombina
de los factores VIl y X en sus formas activas. Los déficit de
vitamina K pueden obedecer a una insuficiente ingesta
dietética (como es en el caso de los pacientes con cirrosis
alcohdlica), o a una mala absorcién intestinal (al ser
liposoluble, la vitamina K requiere la participacién de las
sales biliares para poder absorberse en el intestino, por lo

gue, en caso de colestasis existira un déficit).
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Por 1lo general los pacientes suelen responder con

Fitonadiona (vitamina K).

También puede presentarse una Trombocitopenia que se
puede normalizar una semana después de haber suspendido
el alcohol el efecto sobre las plaguetas puede ser debido a
una inhibicion directa del alcohol sobre la

trombocitopoyesis.

Los enfermos presentan un tiempo de protrombina andmalo
que, segun la gravedad de la disfuncién hepatocelular,
responde a veces a la administracion parenteral de
Fitonadiona (vitamina K1 ), a dosis de 5— 10 mg/d durante 2-
3 dias. La presencia simultdnea de trombocitopenia,

coagulacién intravascular.®3°

Ascitis.

Presencia de liquido en la cavidad Peritoneal.

45.

La causa mas frecuente de la ascitis es la cirrosis, sobre

todo la de origen alcohdlico.
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Los mecanismos productores de la ascitis son complejos y
aun no se conocen por completo. En las hepatopatias
existen dos factores importantes:

1) La presion osmadtica baja en suero por la

hipoalbuminemia.
2) La hipertensién portal.

Al parecer estos dos factores actian de modo sinérgico
alterando las fuerzas de Starling que rigen el intercambio
liguido a través de la membrana peritoneal. A veces
también participa una obstruccién del sistema linfatico
hepatico. Aunque en general el volumen sanguineo
circulante es normal o esta elevado, muchas veces el rifion
actia como si aquel fuera bajo y causa una intensa

retensién de Na.24°%:46

Los pacientes con cirrosis hepatica tienen una incapacidad
para mantener el volumen del liquido extracelular dentro de
los limites normales que se manifiesta por el desarrollo de
ascitis y edema. Esta incapacidad es consecuencia de la
presencia de intensas alteraciones en la hemodinamica
sistémica y esplacnica, relacionadas con la existencia de
hipertension portal, que determinan trastornos importantes
en la funciéon renal, en especial, retencién de sodio, agua y

vasoconstriccion.
Los pacientes cirroticos con ascitis también pueden

presentar una alteracién de la capacidad renal de excretar

agua libre. Este trastorno aparece tardiamente, después de
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la retencién renal de sodio y su intensidad varia de unos
sujetos a otros. Algunos pacientes son capaces de eliminar
el agua que ingieren normalmente, manteniendo una

concentracion sérica de sodio normal.

La patogenia de la retencion de agua en la cirrosis es
compleja e involucra varios factores, en especial el aumento
de la reabsorcion proximal de sodio, reducciéon del filtrado
glomerular, reduccion de la sintesis renal de
prostaglandinas y aumento de los niveles plasméaticos de

hormona antidiurética.® 454

Tratamiento.

El objetivo del tratamiento es la movilizacion del liquido
intraperitoneal y la prevencién de su reacumulacion. El
primer escaldon de tratamiento incluye reposo en cama, dieta
hiposdédica y espironolactona, sola o en combinaciéon con
furosemida o torasemida. Sin embargo, el 10-20% de los
pacientes no responden al tratamiento o desarrollan efectos
adversos que limitan su uso, lo que se denomina ascitis
refractaria. Estos pacientes deben ser considerados como
posibles candidatos a trasplante hepéatico, y cuando éste no
es posible, la paracentesis total con infusién intravenosa de
albumina es el tratamiento de eleccion. En los pacientes que
no toleran la paracentesis o que requieren su realizacién
con mucha frecuencia, se pueden valorar otras opciones
terapéuticas como las anastomosis quirurgicas, la derivacion
percutdnea portosistémica intrahepatica y en daltimo término

el shunt peritoneo-venoso. *>4®
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Hepatomegalia.

Aumento de tamafio del higado, que indica la presencia de
una hepatopatia, tanto primaria como secundaria, pero cuya
ausencia no excluye la posibilidad de que se trate de una
enfermedad grave. En un enfermo con higado palpable hay
que percutir sobre su borde superior para asegurarse de que

no exista simplemente una implantacién baja del 6érgano.

Higado agrandado debido

Higado normal a hepatomegalia

Una hepatomegalia aguda dolorosa a la palpacion puede
estar relacionada con hemorragias en quistes o en el

parénquima hepatico.

En el caso del higado cirrotico suele ser firme, romo e
irregular, en estos enfermos, rara vez es posible palpar los
noédulos cirréticos aislados, cuando se palpan grupos o
protuberancias demostrables, hay que pensar siempre en

una infiltracién tumoral.
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Debido a la ansiedad manifestada por el enfermo al palparle
el reborde hepatico el médico pasa muchas veces por alto la
sensacién de hiperestesia hepéatica (o sensibilidad dolorosa
a la palpacion). La hiperestesia hepéatica verdadera es una
sensacion de dolorimiento localizada en profundidad, que se
manifiesta mejor mediante la percusién enérgica con el pufio
o bien comprimiendo la caja toraxica.® Se observa
hiperestesia hepatica sobre todo en los enfermos con
hepatitis aguda, hepatomegalia congestiva y en las
neoplasias. En estas enfermedades suele apreciarse una
minima sensacion de malestar espontaneo en el cuadrante
abdominal superior derecho, pero a veces la hiperestesia y
el dolor son suficientemente intensos para sugerir incluso

un abdomen agudo tributario de cirugia. ®

Varices esofagicas.

Las varices esofagicas son dilataciones de las venas del
eso6fago o estdbmago se forman como consecuencia de la
hipertension portal, que a su vez esto es desencadenado por

la cirrosis hepéatica.*®

Sintomas.

Las véarices esofagicas no producen dolor ni molestias,
excepto cuando sangran. El sangrado es una complicacién
grave del dafio hepatico cronico y puede manifestarse de las
siguientes formas:

-Hematemesis.
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-Melena.
-Lipotimia o desmayo
-Anemia crdénica, en casos de sangrado en pequefas

cantidades por gastropatia de la hipertensién portal.

Esta manifestacién se puede detectar por medio de una

endoscopia.

El principal problema de la existencia de las varices
esofagicas es el riesgo de rotura, fendbmeno que ocurre
cuando la presién en el interior de la varice supera la
resistencia de su pared. La hemorragia por rotura de varices
esofadgicas es habitualmente muy abundante y supone una
grave complicacién, de tal forma que la posibilidad de morir

como consecuencia de la hemorragia es del 20%.

Afortunadamente, no todos los pacientes con varices
esofagicas sangran. El riesgo de hemorragia por varices es
tanto mayor cuanto mayor es su tamafo, mas elevada sea la
presion de la sangre en el interior y mas delgada sea su
pared. Asimismo la posibilidad de sangrado es superior en
los pacientes con mayor gravedad de la enfermedad
hepatica.®*°

El desarrollo y crecimiento de las varices esofagicas son
progresivos. Asi, cerca de la mitad de los pacientes con
cirrosis tienen varices en el momento del diagndstico. Por
su parte, el 5% de los pacientes inicialmente sin varices la
desarrollaran al cabo de un afio. Ademas, cuando las
varices son pequefas, la posibilidad de que aumenten su

tamafio de manera significativa es de un 10% cada afio. Por
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altimo, aproximadamente un tercio de los pacientes con
varices grandes sin tratamiento presentan un episodio de
hemorragia al cabo de 2 afios. Estos datos indican
claramente la importancia de esta complicacion y aconsejan
un diagnoéstico y tratamiento correctos. 24°

Para el diagnostico de la presencia de varices esoféagicas es

necesaria la realizacion de una endoscopia digestiva.

Se recomienda la realizacion de una endoscopia en el

momento del diagndstico de cirrosis hepatica.

El tratamiento de las varices esofagicas es diferente en

cada situacion clinica.®4®

Hipertensidn portal.

Aumento de la presién en la vena porta causado por una
hepatopatia intrinseca o por una obstruccion extrahepatica
de la vena porta o del flujo venoso hepatico eferente.

La hipertension portal se define como la presencia de

presiones por encima de estos limites. "°

La causa mas frecuente de la Hipertensién Portal es la
cirrosis de cualquier etiologia .En el higado cirrético, la
desorganizacion estructural producida por los nddulos
regenerativos y la fibrosis eleva enormemente la
resistencia hepatica debido a la destruccién y distorsion
vascular. Por otro lado, los vasos sanguineos, normalmente

lisos y regulares, se vuelven tortuosos e irregulares, lo que
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incrementa la resistencia misma, el flujo arterial esplénico
aumenta, y con ello, el flujo en la vena porta. Aunque la
elevacion de la resistencia hepéatica es al parecer, el
principal factor causante de hipertensién portal en la

cirrosis, el incremento del flujo también contribuye. "°

La mayoria de las consecuencias clinicas de la hipertension
portal se pueden atribuir al desarrollo de una circulacién
colateral portosistémica para restablecer el retorno de la
sangre venosa esplacnica hacia el corazén. Los vasos
colaterales pueden aparecer en diversas localizaciones del
sistema vascular intestinal. Los mas importantes son las
varices esoféagicas, se forman por una gran dilatacién de las
venas submucosas esofagicas. Estos vasos transportan la
sangre de las venas coronarias del sistema porta hacia las
venas acigos-hemiacigos. Otra derivacion colateral
importante es la que se produce a través de la vénula
umbilical, que drena en la vena mesentérica. Esta derivacion
determina en ocasiones que los vasos colaterales de la
pared anterior del abdomen se dilaten y protruyan, con
irradiacion centrifuga a partir del ombligo siguiendo un

patron conocido como cabeza de medusa. ’°

Alteraciones en cavidad oral.

Al igual que ocurre en el higado, el metabolismo del etanol
en la cavidad oral se caracteriza por una primera oxidacion
que lo transforma en acetaldehido a través de la ADH
presente tanto en la microflora oral como en las células de

la mucosa oral, asi como a través del citocromo P4502. EI
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inducido por el etanol. Posteriormente el acetaldehido
sufriria una segunda oxidacion via ALDH, que lo
transformara en acetato, impidiendo la actividad téxica del

primer metabolito.

Por tanto la acumulacion de acetaldehido puede deberse a
un aumenté en la actividad de la ADH de la microflora oral,
la ADH de las células de la mucosa oral y del citocromo
P4502E1 o a una disminucion de la actividad de la ALDH.

Como se sabe, el consumo de bebidas alcohdélicas tiene

repercusiones en la cavidad bucal.

Caries.

Es importante recordar que al transformarse el alcohol su
producto final presenta azucares en diversas proporciones.
Sabemos que los carbohidratos son la principal fuente de
energia, de las bacterias bucales causantes de caries,
especificamente las que estan directamente involucrados en

el descenso del pH.?829
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Oman ha demostrado la produccion de cantidades
considerables de acetaldehido durante el consumo social de

alcohol.

Este autor a demostrado que los sujetos con tendencia a la
flora aerdbica (Streptococcus Salivarius, Streptococcus
Viridans Hemolitico var, Coryne-bacterium sp,.
Stomatococcus sp., Hongos) presentan una mayor
produccién de acetaldehido salival. De tal modo que el
etanol parece incrementar la produccién bacteriana de
acetaldehido de forma dosis dependiente, a partir de

cantidades superiores a 40 gramos de etanol al dia.?®

Xerostomia.

Las proteinas y glucoproteinas salivales son los principales
componentes del biofilm o de la pelicula de la mucosa
bucal, cuya funcién es retener la humedad y actuar como

barrera de las estructuras dentarias y periodontales. 2°

“En este estudio se pretendié analizar la concentracion de
proteinas totales de saliva que son imprescindibles para

mantener salud de los tejidos bucales.” *’

Se encontr6 que el consumo de alcohol produce una
disminucion en el flujo de la saliva total no estimulada y por
lo tanto existe menor contenido de proteinas totales,

amilasa y electrolitos y proteinas de bajo pesos molecular. *’
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Esto impacta adversamente a la salud periodontal y el

incremento de caries, desprotegiendo tejidos bucales.

Irritacidon en mucosas.

El alcohol en contacto con la mucosa oral es capaz de
producir una alteracion en su morfologia caracterizada por
una atrofia lo que supone un incremento en la
susceptibilidad de dicho tejido frente a agentes
carcinégenos. El etanol por tanto aumenta la permeabilidad
de las mucosas debido a un reordenamiento de los
elementos de la membrana celular, como se observaron en
muestras de tejidos linguales de cadaveres humanos
muertos por cirrosis alcohélica, en los que el etanol es
capaz de aumentar la penetracion de moléculas de alto peso
molecular sin que se produzca ningun tipo de variacién en

su componente lipidico.28:29:47

En cuanto al aporte nutricional se sabe que la ingesta de
alimento es baja y por tanto hay un notable déficit de
vitamina A, la cual esta ligada al mantenimiento de las
mucosas y del epitelio, provocando una susceptibilidad a la

irrigacion.?82°
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“En un estudio realizado a pacientes alcohédlicos y no
alcohdlicos se identificO que los pacientes alcohdlicos
tenian mayor indice de caries, mayor indice de sangrado en
encias, mayor indice de dientes perdidos por caries sin
tratamiento y por lo tanto gran pérdida 6sea horizontal, gran

indice de calculo”.?®

“En la revision bucal se encontraron numerosos casos de
torus mandibular, derivado del bruxismo. Este dado por
factores como: nerviosismo, estrés que es propio de

personas alcohélicas”.?®

Cancer oral.

El consumo de alcohol se encuentra asociado a un riesgo
aumentado de desarrollar cancer en cavidad oral y tracto

gastrointestinal superior.

Como ya se menciono el alcohol en contacto con mucosa
oral es capaz de causar cierta permeabilidad y aumentar la
penetracion de agentes carcindégenos a través de la mucosa

en este caso el etanol.?8
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La Agencia Internacional para la Investigacién y el Cancer
(IARC) ha establecido que existe suficiente evidencia para
identificar al acetaldehido como carcin6geno en animales,

siendo posiblemente carcin6geno en Humanos. 28

En cuanto al citocromo P4502E1 se encuentra localizado en
el reticulo endoplasmico liso, y participa en la oxidacion del
etanol cuando los niveles de este son superiores a 50-80
mg/dl. Se conocen dos polimorfismos genéticos para este
citocromo, los cuales estan asociados con un aumento de la
actividad enzimatica del citocromo P4502E1 lo que
implicaria una mayor acumulacién de acetaldehido en el
interior de las células epiteliales de la cavidad oral

incrementando el riesgo de desarrollo de cancer oral. 28

Por otro lado, el citocromo P4502E1 es capaz de
incrementar el riesgo de desarrollo de cancer oral de un
modo indirecto, mediante la activacién de procarcinbégenos y

el incremento en la produccién de radicales toxico. 28

En cuanto a la alteracién del metabolismo de retinoides.

A pesar de que el papel del acetaldehido parece quedar
bastante claro en el desarrollo del cancer oral, se han
propuesto una nueva via de investigacion con el papel de
los retinoides en el desarrollo de lesiones precancerosas. El
consumo cronico de etanol se encuentra asociado con
niveles disminuidos de retinoides a nivel de la cavidad

oral.?®
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La vitamina A y sus derivados sintéticos constituyen los
retinoides, moléculas pequefas involucradas en distintas
funciones biol6gicas tales como regular el crecimiento y
diferenciacion de una amplia variedad de células; por lo que
cualquier alteracién en su metabolismo y activacién va a
repercutir en un incremento en la susceptibilidad de Ila
mucosa oral a otros carcinégenos. En animales de
experimentacion se ha encontrado una asociacién entre la
deficiencia de vitamina A y una alta incidencia de cancer,
asi como un incremento de la susceptibilidad a los

carcinégenos quimicos.

Lesiones bucales consecutivas al déficit nutricional.

La ingesta abundante de alcohol se acompafia a menudo de
una dieta insuficiente; los déficit de vitaminas del grupo B o
de vitamina C, acido fdlico o zinc pueden causar lesiones
orales. La glositis y la queilosis por el déficit de vitamina B,
la lengua lisa por déficit de folato, el movimiento dental
con gingivitis y hemorragias causada por déficit de
vitamina C y una erupcién costrosa peribucal por déficit de
zinc, todas estas manifestaciones son fendmenos que

pueden acompafiar a la hepatopatia alcohdlica. 28

Foetor Hepaticus.

Es un olor mohoso y dulzor que presenta el aliento del
paciente con hepatopatia alcohélica debido a la alterada

dextoxificacién hepéatica. 2829
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CONSIDERACIONES ODONTOLOGICAS.

No es comun la presencia de estos pacientes en el
consultorio odontolégico ya que como se ha mencionado son
pacientes que por lo general no se preocupan por su salud
bucal (comprobado en encuestas realizadas ya antes

mencionadas ?29),

por lo consiguiente el odontélogo debe
tomar en cuenta las medidas de higiene que presente el
paciente para asi poder realizar un plan de tratamiento

adecuado a sus necesidades.

Ya que no es lo mismo colocar un aparato fijo en una
persona relativamente sana que le preocupa su salud bucal,
a colocarlo en una persona que se sabe de antemano que no
utilizar4 las medidas preventivas para que éste tenga el

éxito esperado.

Es importante que el odontdlogo antes de cualquier
procedimiento que tenga el riesgo de sangrar, se le mande
estudios de laboratorio que se mencionaran mas adelante,
para poder estar enterados del estado de salud actual del

paciente.

Y asi trabajar con toda confianza y seguridad de que el

paciente esta estable.

Debemos de tomar en cuenta que son pacientes nerviosos,
por lo tanto no hay que ser bruscos al atenderlos y su
tiempo de atencion dental no debe ser mayor a 30 minutos

para que no se inquieten.

En algunos casos es bueno recetar algun relajante para que

el paciente no se sienta muy estresado.
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ALTERACIONES DE LA NUTRICION Y DEL
METABOLISMO.

La dieta de los pacientes con hepatopatia alcohdlica es a
menudo deficitaria en proteinas, acidos fdélicos y ascdrbico,
vitamina B y minerales, tales como potasio, cinc y magnesio;
los déficit especificos en estos pacientes pueden
acentuarse por trastornos de la utilizacién, como en la
inhibicion de acido félico por la accién del alcohol, o por un
aumento de las pérdidas digestivas o urinarias de los
minerales. La colestasis aumenta el riesgo del déficit de las
vitaminas liposolubles, que requieren de sales biliares para

su absorcion intestinal.

Metabolismo de los Hidratos de Carbono.

El higado desempefia un papel crucial en la regulacion de
los niveles en sangre, a causa de su captacién y conversion
de los monosacaridos en glucdégeno tras la ingestion de
hidratos de carbono, y debido a si mismos a la liberacion de
glucosa por glucélisis o glucogénesis durante el ayuno,
como consecuencia de ello cabe mencionar que las
enfermedades hepaticas alteren la homeostasis de la

glucosa en sangre.*
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Metabolismo Nitrogenado.

Las funciones del higado en el metabolismo de Ilos
aminoacidos y de las proteinas incluyen la sintesis de los
aminoacidos no esenciales y de las proteinas hepéaticas, el
catabolismo de aminoacidos y proteinas, y la conversién del
amoniaco en urea. Los niveles plasméaticos de aminoacidos
y proteinas se regulan mediante la sintesis, secrecion vy

captacion hepaticas.?

Metabolismo de los Acidos Grasos y los Triglicéridos.

La infiltraciéon grasa del higado ,puesta de manifiesto
histol6gicamente por la presencia de gotitas de triglicéridos
unidos a las membranas de las células parenquimatosas,
refleja ya sea un aumento de los triglicéridos almacenados
por una alteracion en el metabolismo de Ilas células
hepaticas como en pacientes alcohdlicos incrementa el

nivel hepatico de los triglicéridos.*
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SINDROME DE LA ABSTINENCIA
ALCOHOLICA.

Es un ejemplo de abstinencia de depresores del Sistema
Nervioso Central (SNC) y por lo tanto, es similar a lo que
ocurre al suspender cualquiera de las drogas de este grupo

(Benzodiazepinas, Barbituricos).

Algunos sintomas de abstinencia, usualmente leves, pueden
esperarse en la mayoria de los alcohdlicos que suspenden o
disminuyen el consumo de alcohol después de ingesta
prolongadas. La severidad de las manifestaciones varia de
un paciente a otro dependiendo, entre otros factores, de la
magnitud, duracion y velocidad de la ingestién alcohdlica,

asi como de Ilas condiciones generales del paciente.

La etiologia del SAA no es totalmente conocida, pero al
parecer es producido por efecto directo del alcohol. Hay
hipotesis que involucran al sistema hormonal, alteraciones
hidroelectroliticas, estados de deficiencia nutricional, los
que podrian estar relacionados con la severidad de los

sintomas.

Los sintomas y signos pueden ser variados: de tipo
conductual, neuroldgico, cognitivo; alteraciones del sistema
gastrointestinal; alteraciones del suefio y del sistema
nervioso auténomo (taquicardia, diaforesis, hipertension,
fiebre, etc.). Dependiendo del tipo de sintomatologia y de su
intensidad, y del momento de aparicion y duracién, el SAA

se puede clasificar en leve, moderado o severo.
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Un médico especialista con experiencia, en general, sabe
evaluar la severidad del mismo. La importancia del
diagnéstico del sindrome de privacion estd dado por el

manejo que se hara en cada caso. *2'43

Ademé&s hay que tener en cuenta que en estos enfermos se
complican con otras patologias médicas. Es importante
hacer una buena evaluacion fisica, ya que los alcohdlicos
tienen un alto riesgo de problemas médicos, por ej:
cardiacos, hemorragia gastrointestinal, infecciones, falla
hepatica, alteraciones neurolégicas, metabdlicas
hidroelectroliticas, deficiencias vitaminicas y de minerales,

traumatismos, etc. Estos deben ser buscados y tratados.

Etapas del SAA.

ETAPA 1: De 6 a 8 horas después de beber cuando cae el
nivel de etanol en sangre. La persona todavia se orienta en
tiempo y espacio, pero aparecen sensaciones de ansiedad,
inquietud, insomnio, mareos, temblores variables, puede

haber nduseas.

ETAPA 2: De 6 a 24 horas después de la ultima bebida
taquicardia, diaforesis, estado subfebril, temblores

constantes taquiapnea, aumenta la presién arterial.
ETAPA 3: De 7 a 48 horas después de beber la dltima

bebida convulsiones. Del 30 % al 40 % de estos pacientes

evoluciona hacia un delirium tremens completo.
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ETAPA 4: Tercer dia y posteriores (hasta 12 dias).
Temblores, sudoracién, alucinaciones, confusién mental,
desorientacion. Mortalidad del 5 al 25 %, generalmente

relacionada con afecciones concomitantes. #2:43

Sintomas de la abstinencia alcohodlica:

e alteracion o nerviosismo

e temblor

e ansiedad

e irritabilidad o excitabilidad facil

* inestabilidad emocional, cambios emocionales
rapidos

e depresion

e fatiga

e dificultad para pensar con claridad

e palpitaciones (sensacién de latidos cardiacos
fuertes)

e dolor de cabeza pulsatil generalmente

e sudoracion, en especial en la cara o en las palmas
de las manos

* npauseas

e vémitos

e pérdida del apetito

* insomnio, dificultad para dormir

e palidez

e Cambios del estado mental

e alucinaciones: las visuales con serpientes, insectos,

etc. son las mas comunes
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* hiperagudeza sensorial (alta sensibilidad a la luz,
los sonidos, el tacto, etc.)

e Convulsiones
Usualmente, convulsiones tdonico-clénicas
generalizadas mas comunes durante las primeras 24
a 48 horas, mas comunes en personas con
complicaciones previas por abstinencia alcohélica.

e Temblores corporales

e Los sintomas adicionales que pueden aparecer son:
*Fiebre
*Dolor estomacal

*Dolor toréacico

La desintoxicacién del Alcoholismo sin sindrome de

abstinencia es posible. 4243
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DELIRIUM TREMENS

Definicion.

Es un trastorno que involucra cambios mentales repentinos y
severos (psicosis) o0 cambios neuroldégicos (incluyendo
convulsiones) producidos al suspender abruptamente el
consumo de alcohol. También se puede presentar pulso
acelerado, asi como presion sanguinea y temperatura

elevadas.

Causas, incidencia y factores de riesgo.

El delirium tremens puede ocurrir después de un periodo de
consumo excesivo de alcohol, especialmente si la persona
no ingiere suficiente alimento. 4243

También puede ser causado por una lesion en la cabeza,
infeccion o enfermedad en personas con antecedentes de

alto consumo de alcohol.

Los sintomas son producto de los efectos toxicos del alcohol
en el cerebro y el sistema nervioso y pueden ser severos y
progresar rapidamente. 4243

El delirium tremens es una emergencia médica, por lo que

se debe buscar asistencia médica con rapidez.

Un examen del sistema neuromuscular puede mostrar un
incremento del reflejo de sobresalto, temblor muscular
rdpido y ritmico u otros cambios que indican abstinencia
alcohdlica. Puede haber evidencia de un incremento de la

funcién autonémica, como una sudoracién profusa.*?43
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Se pueden presentar sintomas de deshidratacién o
desnutricién y signos que indican trastornos de los
electrolitos. Una inspeccion ocular puede mostrar anomalias
en el movimiento del muasculo ocular como retardo en el
parpadeo. EIl ritmo cardiaco puede ser rapido y puede haber
latidos cardiacos irregulares. La presion sanguinea puede

ser normal, elevada o baja.

Un examen toxicolégico sérico suele ser positivo para la
presencia de alcohol. La quimica sérica (estudio ampliado
de quimica sanguinea) puede mostrar trastornos de los
electrolitos, en especial, disminucion en los niveles de
potasio y magnesio. Un ECG (electrocardiograma) puede
mostrar arritmias y se puede realizar un EEG
(electroencefalograma) para descartar otras causas de las

convulsiones.*?43
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EXAMENES PARA DAR UN DIAGNOSTICO .

-Pruebas séricas de bilirrubina.
-Fosfatasa alcalina.
-Aminotransferasas.
-Determinacién de triglicérido.
-Determinacion de albamina.
-Tiempo de protrombina.
-Biopsia hepatica.

-Transaminasas (se encuentran elevadas).
-y-glutamiltranspeptidasa (se encuentran elevados en
enfermedades hepaticas).

-Niveles de inmunoglobulinas.
-Proteinas sericas

-Colangiografia - examen de rayos X de los conductos
biliares mediante una tintura de contraste intravenosa (su

sigla en inglés es 1V).

-Tomografia computarizada (También llamada escaner CT o
CAT.) - este procedimiento de diagnostico por imagen utiliza
una combinacion de tecnologias de rayos X y computadoras
para obtener imagenes transversales (a menudo llamadas

"rebanadas") del cuerpo, tanto horizontales como verticales.
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Una tomografia computarizada muestra imagenes detalladas
de cualquier parte del cuerpo, incluidos los huesos, los
musculos, el tejido graso y los dérganos. La tomografia
computarizada muestra méas detalles que los rayos X

regulares.

-Ecografia (También Illamada sonografia.) - técnica de
diagndéstico por imagenes que utiliza ondas sonoras de alta
frecuencia y una computadora para crear imagenes de vasos
sanguineos, tejidos y 6rganos. Las ecografias se usan para
visualizar los O6rganos internos del abdomen como higado,
bazo y rifiones, y para evaluar el flujo sanguineo de varios

vasos

-Gammagrafia hepatoesplenica.
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TRATAMIENTO.

El tratamiento para la cirrosis esta dirigido a detener o
retrasar su progreso minimizar el dafio a las células

hepéaticas y reducir las complicaciones.

El tratamiento de la hepatopatia alcohdlica no debe
efectuarse de una manera aislada, sino que debe abordarse
de wuna manera integral teniendo en cuenta toda Ila
problematica del paciente alcohdlico. Por este motivo, lo
ideal es disponer de un equipo multidisciplinario que incluya
psiquiatras para el tratamiento de la dependencia

alcohdlica, psicélogos y trabajadores sociales. ®

Abstinencia.

La abstinencia de alcohol es la primera
posiblemente la medida terapéutica
mas eficaz, independientemente de la

fase en la que se encuentre la

enfermedad. En la esteatosis hepéatica la abstinencia de
alcohol suele ser suficiente para conseguir la desaparicion
de las lesiones en unas semanas. En la hepatitis alcohdlica,
la persistencia de la ingestion de alcohol desempefia un
papel fundamental en la evolucién de la enfermedad, aunque
algunas mujeres desarrollan cirrosis a pesar de Ila
abstinencia alcohdlica. En la cirrosis alcohdlica, aunque el
efecto de la abstinencia es controvertido, existen estudios
qgue demuestran que aumenta la supervivencia y retrasa la

aparicion de complicaciones. De hecho, como ya se ha
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indicado, muchos pacientes permanecen asintomaticos,
compensados y con unas pruebas de funcion hepética
normales durante afios. EIl efecto beneficioso de Ila

abstinencia en la cirrosis alcohdélica es evidente. 43

Medidas generales.

Con frecuencia los pacientes ingresan a urgencias
presentando deshidratacion y desnutricién. La rehidratacién,
la correccion de los trastornos hidroelectroliticos y un
aporte caldrico suficiente son capaces de mejorar
notablemente el estado general del paciente. También es
conveniente administrar preparados vitaminicos del
complejo B y la vitamina K. Es importante el tratamiento
adecuado 'y precoz de las infecciones y otras
complicaciones, como la ascitis, la encefalopatia y la
hemorragia digestivas, también se debe prevenir vy tratar el

sindrome de abstinencia.

TRATAMIENTO DE LA CIRROSIS ALCOHOLICA.

Abstinencia de alcohol.
Nutricion adecuada.
Tratamiento de las complicaciones.

Trasplante hepéatico.

Ensayo de nuevos tratamientos.
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Farmacos utilizados para la cirrosis.

En general se ha considerado que los pacientes con
esteatosis no requieren otro tratamiento que la abstinencia y
una dieta equilibrada y cuando existe cirrosis, Unicamente
esta indicada la abstinencia y el tratamiento de

complicaciones.”

TRATAMIENTOS FARMACOLOGICOS.

e Corticoides.

e Colchicina.

e Malotilato.

e Silimarina.

e Fosfatidilcolina.

e S-adenosilmetionina.

Ciertos medicamentos pueden ser recomendados para
controlar algunos sintomas de la cirrosis como el picor y la
acumulacién de liquido en el cuerpo (edema). Los diuréticos
son medicamentos que ayudan a eliminar el exceso de

liguido y prevenir la edema.

A través de la alimentacion (la intervencion temprana con
terapia de nutriciobn puede mejorar la respuesta al
tratamiento, aliviar sintomas y mejorar calidad y cantidad
bebida) y terapia con medicamentos/farmacos se puede
mejorar la funcién mental que se encuentra alterada por
causa de la cirrosis. La disminucién de le ingestion de
proteinas ayuda a que se formen menos toxinas en el tracto

digestivo. Algunos laxantes como la lactulosa pueden ser
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administrados para ayudar en la absorcién de toxinas vy
acelerar su eliminacion a través de los intestinos. °>'!*

Los dos problemas principales de la cirrosis son el fallo
hepatico cuando las células hepaticas dejan de funcionar y
el sangrado ocasionado por la hipertensiéon portal. Como
tratamiento para la hipertension portal, el médico puede
recetar medicamentos B bloqueadores.

Si ocurre sangrado de las varices del estémago o del
esofago, el médico puede inyectar estas venas con un
agente esclerotizante a través de un tubo flexible
(endoscopio) que se inserta a través de la boca hasta el

esofago.

No obstante, es importante recordar que todas las pruebas,

procedimientos y medicamentos conllevan riesgos. °'**

Colchicina.

Tieolein®

54

La colchicina interfiere en la sintesis de coldgeno y estimula
la accion de las colagenaza por lo que cabria esperar una
reduccion de la fibrosis. En wun estudio publicado, se
observo que la administracién prolongada de colchicina, a la

dosis de 1 mg/dia por 5 dias a la semana, aumentaba la
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supervivencia a 5y 10 afios, mejorando ademas, en algunos

casos, las lesiones histoldgicas.

El tratamiento con colchicina en pacientes con fibrosis
hepatica parece ejercer un efecto antinflamatorio,

antifibrotico.®

En otros articulos, sin embargo, mencionan que no debe

utilizarse en cirrosis de etiologia alcohdlica.

El uso de colchicina, si bien es discutido, puede ser una

opcién, ya que es bastante bien tolerado. 51516

Malotilato.

El malotilato es un farmaco que en diversos modelos
experimentales disminuye el dafio hepatico y la fibrosis
hepatica. Sin embargo, en un estudio multicéntrico europeo
incluyendo un ndamero elevado de pacientes, no se
observaron diferencias en la supervivencia entre Ilos
pacientes tratados con dos dosis de malotilato durante 1-3

afios y los pacientes del grupo control. *®

Silimarina.

La silimarina es una sustancia que experimentalmente
disminuye la peroxidacién lipidica evitando el desarrollo de
dafio hepatico y la fibrosis. Los dos estudios realizados mas
recientes sobre la eficacia de la silimarina en la cirrosis
han mostrado resultados contradictorios. En el primero que
se incluyo pacientes con cirrosis de diversa etiologia, la

supervivencia a los 4 afos fue superior en los pacientes
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tratados que en los no tratados, siendo las diferencias mas
marcadas en los pacientes en estadio A de Chile. Por el
contrario, en el segundo estudio en el que se incluyeron 200
pacientes con cirrosis alcohdlica tratados por un periodo
minimo de 2 afios, no se observé ninguna diferencia en los

parametros bioquimicos ni en la supervivencia.

En otro estudio se pone de manifiesto que la administracion
de 140mg de silimarina 3 vece al dia, disminuye de forma
significativa la mortalidad en pacientes con cirrosis hepatica

debida al alcohol, incluso ya se tiene en el comercio. °'48

Fosfatidilcolina.

En mandriles alimentados crénicamente con una dieta que
contiene 50% de calorias en forma de alcohol se ha
observado que la fosfatidilcolina evita el desarrollo de
fibrosis hepatica. El principio activo se ha identificado como
dilinoleoilfosfatidilcolina y su mecanismo de acci6on seria,
por un lado, una menor activacién de las células estrelladas
gue intervienen en la sintesis de colageno y por otro un
estimulo sobre la colagenolisis. Entre mismo efecto se ha
observado en otro modelos experimentales de fibrosis. Un
estudio preliminar efectuado en alcohélicos crénicos con
lesiones hepaticas, pero sin cirrosis establecida, muestra
gue la administracion de fosfatidilcolina durante dos afos
produce una disminucién significativa de la peroxidacion
lipidica y del estrés oxidativo, asi como de la progresion de

la fibrosis. Los efectos a largo plazo de la fosfatidilcolina
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estan siendo evaluados en un estudio clinico mucho mas

amplio.>

Adenosilmetionina.

En diversos modelos el dafio hepéatico producido por el
alcohol y por otros toxicos se ha observado una dificultad en
el paso de metionina a S-adenosilmetionina, debido a una
inactivacién de la enzima metiladenosiltranferasa que
cataliza este paso. La administracion de S-adenosi-L-
metiodina (SAME) en estas circunstancias produce una
recuperacion de los niveles de glutation, una disminucién de
la peroxidacion lipidica y, como consecuencia, un menor
dafio hepético y fibrosis. En la cirrosis humana existe una
alteracion similar del metabolismo de la metionina por lo
gue la administracién de SAME podria ser beneficiosa.
Recientemente se han publicado los resultados de un
estudio controlado, incluyendo 123 pacientes con una
cirrosis alcohdlica, observandose que la administracion de
SAME durante 2 afios mejora la supervivencia,
especialmente en aquellos pacientes en estadio A y B de
Chile.

El mejor conocimiento de la fisiopatologia de la enfermedad
hepéatica alcohdélica debe propiciar el desarrollo de nuevas

estrategias terapéuticas, algunas de las cuales ya estan

siendo investigadas actualmente.®

Metadoxina y otros antioxidantes.
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La generacion de radicales libres produce una depresién de
los sistemas antioxidantes y un estrés oxidativo que podria
corregirse con un tratamiento antioxidante.

Estudios experimentales han demostrado que la metadoxina
(piridoxol L ,2 pilorridona-5 carboxilato) induce un aumento
de la concentracion hepéatica de adenosin trifosfato (ATP) y
de los niveles de glutation. Ademas, acelera el metabolismo
del alcohol y del acetaldehido con lo que disminuye el
tiempo de exposicion del higado y otros tejidos a sus
efectos téxicos y tiene un efecto beneficioso sobre el
metabolismo del colageno. En un estudio reciente, la
administracion de 1.500 mg/dia de metadoxina durante 3
meses a un grupo de pacientes con esteatosis hepéatica
alcohdlica produjo una mejoria mas rapida y mas marcada
de las pruebas de funcién hepéatica y de los signos
ecograficos de esteatosis que en los pacientes que
recibieron placebo. Otros antioxidantes como la vitamina E,
vitamina A, ascorbato, selenio y N-acetilcisteina podrian ser
de utilidad.”?

En los Ultimos afios se ha comprobado la importancia de las
citocinas en la patogenia de la hepatitis alcohdlica. La
utilizacién de agentes que inhiben la producciéon de
citocinas o sus efectos periféricos podria ser beneficiosos.

Otra posibilidad terapéutica seria el desarrollo de
anticuerpos frente a las citocinas o sus receptores. EI
estudio con pentoxifilina en la hepatitis alcohdlica
modulando la produccién de TNF seria una primera
aproximaciéon terapéutica. Sin embargo, hay que tener en

cuenta que citocinas como TNF también desempefian un
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papel en la regeneracién hepatica, por lo que bloquear
completamente su produccion podria ser contraproducente.

La fosfatidilcolina es un primer tratamiento que parece ser
atil sobre la fibrosis hepéatica, disminuyendo la sintesis y
favoreciendo la degradacion del coldgeno. Otras estrategias,
como los anélogos de la prolina, estan siendo investigadas
en modelos experimentales. Finalmente es necesario buscar

tratamientos que favorezcan la regeneracién hepéatica. ®

Corticoides.

Los corticoides han sido los farmacos mas utilizados
basandose en una accion antinfamatoria, su efecto sobre el
estado nutricional, su accién antifibrotica y su capacidad
para influir sobre los mecanismos inmunoldgicos. En total,
se han efectuado 13 estudios controlados para valorar la
eficacia de los corticoides en la hepatitis alcohdlica. Los
resultados de algunos de estos estudios son dificiles de
valorar, como se refleja en los metaanalisis, por el escaso
namero y heterogeneidad de los pacientes incluidos. En los
dos estudios mas recientes en los que solo se incluyeron
pacientes con hepatopatia alcohdélica grave, se observo una
mejoria significativa de la supervivencia durante Ila
hospitalizacién en relacion al grupo tratado con placebo. Asi
mismo, también se ha comunicado una mayor supervivencia
al afio en los pacientes de uno de estos estudios que
recibieron corticoides durante la hospitalizacion. En la
actualidad, si no existen contraindicaciones, los corticoides
son el tratamiento recomendado en la hepatitis alcohélica

grave. La pauta de tratamiento es prednisona o
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metilprednisona, a las dosis equivalente a 40 mg de
prednisona, administrados por via oral en una toma Unica
por la mafana durante 4 semanas, seguido de una pauta
descendente durante otras 2 semanas (20 y 10 mg/dia,
respectivamente). Si el estudio del paciente no permite la
administracién de medicacion por via oral, debe iniciarse
por via intravenosa. Los efectos del tratamiento deben
evaluarse mediante la realizacion semanal de pruebas de
funcion hepatica mientras dura el tratamiento, seguidas de
control clinico y biolégico mensual durante 6 meses. Con
relativa frecuencia los pacientes pueden presentar algunas
complicaciones como hemorragias digestivas, peritonitis

bacteriana, diabetes, que contraindiquen el tratamiento. >**

Durante este, debe vigilarse de manera cuidadosa la
aparicién de complicaciones mediante control clinico diario
y determinacion seriada de la glucemia. Es recomendable
gue permanezca hospitalizado durante las 4 semanas de

tratamiento.

El tratamiento con corticoides es el mas aceptado para la
cirrosis alcohdlica grave, a pesar de que aun existe cierta
controversia sobre su beneficio. Es el tratamiento de
eleccion, siempre que no existan contraindicaciones como

infeccion activa y hemorragia digestiva.

“En un estudio que se realiz6 en pacientes con cirrosis
hepatica de diferentes etiologias, los investigadores
demostraréon que no existe un efecto benéfico para la
cirrosis hepéatica de tipo alcohdlico, solo para las de tipo

autoinmune”.'?
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Farmacos para el tratamiento del alcoholismo.

Disulfiram.

Ldistllian_

El disulfiram es un farmaco usado para ayudar

Tt

en el tratamiento del alcoholismo crénico,
produciendo una reaccion aguda al consumo 55

de etanol.

En un metabolismo normal, el alcohol se metaboliza en el
higado por la enzima alcohol deshidrogenasa, la cual lo
transforma en acetaldehido, el cual es procesado por la

acetaldehido deshidrogenasa para dar acido acético inocuo.

El disulfiram bloquea ésta ultima reaccion, previniendo que
se metabolice el acetaldehido y provocando por tanto que
sus concentraciones plasmaticas aumenten de 5 a 10 veces.
Ya que el acetaldehido es el responsable de la "resaca"
alcohdlica, el ingerir alcohol bajo los efectos del disulfiram
produce una rapida e intensa resaca, desde 5-10 minutos
tras la ingestion del alcohol hasta un periodo que varia

entre 30 minutos y varias horas.

Desde un punto de vista préactico, el disulfiram no es una
cura para el alcoholismo, ya que es mas facil dejar de tomar
disulfiram que alcohol; si no se supervisa el tratamiento, un

alcohdlico puede abandonarlo.
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En algunos casos extremos, pacientes con implantes
subcutdneos de disulfiram han Illegado a arrancéarselos
cortdndose la piel para evitar sus efectos. Por estas
razones, sOlo se recomienda administrar disulfiram a
pacientes que quieren permanecer en un estado de
sobriedad forzado durante otras terapias, como terapias de

grupo y psicoterapia.

El disulfiram puede inhibir el metabolismo de otros
farmacos, aumentando su potencial para provocar efectos
téxicos. Algunos farmacos que se sabe que tienen
reacciones adversas con el disulfiram incluyen la
amitriptilina, isoniazida y metronidazol (todos ellos con
cambios agudos en el estado mental), fenitoina, algunas
benzociadepinas, morfina, petidina y barbittricos.>

Naltrexona.

La naltrexona se usa para
ayudar a las personas que
sufren de adiccidn a los

narcéticos o al alcohol, a que

dejen de usar estas sustancias.
ob
La naltrexona se usa después de que el paciente haya
dejado de consumir drogas o alcohol. Funciona al bloguear
los efectos de los narcoticos o al reducir la ansiedad

producida por la necesidad de alcohol.
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La naltrexona ayuda a reducir la ansiedad de los narcoéticos
o del alcohol, pero no trata la adiccion.®

Acamprosato.

El acamprosato se usa junto con orientacién y apoyo social
para ayudar a las personas que han dejado de beber
grandes cantidades de alcohol y para evitar que vuelvan a
beber alcohol. Beber alcohol durante mucho tiempo cambia
la forma de funcionamiento del cerebro. El acamprosato
funciona al ayudar al cerebro de las personas que han
bebido grandes cantidades de alcohol, a volver a funcionar
normalmente. El acamprosato no previene los sintomas de
abstinencia que las personas puedan presentar cuando

dejan de beber alcohol.®

Soporte general.

El paciente con cirrosis alcohdlica frecuentemente ha bebido
en exceso los dias a semanas previas, por lo que al ingresar
al hospital se debe prevenir y diagnosticar precozmente el
sindrome de privacién alcohélico, habitualmente con uso de
benzodiazepinas. Se debe aportar vitamina K, complejo
vitaminico B y folato, minerales (Mg y P) e hidratacién. Se
debe evitar, sin embargo la sobrehidratacién, que puede
precipitar ascitis o incluso aumentar la presién portal y
riesgo de sangrado variceal. La terapia nutricional, con
aporte de una nutricion hipercaldrica y normoproteica parece

aportar a la recuperacion. En caso de no ser suficiente el
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aporte oral, consideramos el uso de aporte enteral para

entregar los requerimientos nutricionales. ®

Trasplante hepatico.

En la actualidad en la mayoria de los centros donde existe
un programa de trasplante de higado, la cirrosis alcohdlica
representa un 20 a 25% del total de los trasplantes. Las
indicaciones de trasplante son similares que las cirrosis de
otra etiologia. Ademas, en la evaluacion para trasplante
hay que tener en cuenta una serie de aspectos adicionales.
En primer lugar, estos pacientes presentan con frecuencia
otra patologia organica asociada como miocardiopatia,
pancreatitis, alteraciones neuroldégicas o malnutricion grave
que pueden contraindicar el trasplante. En segundo lugar,
los alcohdlicos «cronicos se encuentran con relativa
frecuencia en una situacién de desarraigo sociofamiliar
importante, en cuyo caso les puede faltar el apoyo para
soportar la intervencion y para seguir la medicacién y los
controles. Finalmente, los pacientes deben tener conciencia
de su dependencia del alcohol para mantener la abstinencia.
Este uUltimo aspecto es muy importante, ya que cuando los
pacientes reanudan el consumo de alcohol después del
trasplante pueden desarrolla de nuevo lesiones hepéaticas
alcohdlicas y, ademés el abandono de la medicacion
inmunosupresora favorece a los episodios de rechazo. Por
ello, es imprescindible una correcta evaluacion psicoldgica
de los pacientes y que mantengan un periodo de abstinencia
antes de su inclusion en el programa. La exigencia de este

programa es también importante al inducir con frecuencia
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mejora de la funcién hepéatica; lo que permite retrasar la
inclusién en lista. Aunque no existe un consenso en general
se sabe que este periodo debe de ser de 6 meses. De
hecho, algun estudio ha mostrado un porcentaje de
recidivas significativamente mayor en los pacientes con un

tiempo de abstinencia inferior ha 6 meses. >'2!

TRASPLANTE HEPATICO EN LA CIRROSIS ALCOHOLICA.
CRITERIOS DE SELECCION.
Cirrosis hepatica avanzada.

Ausencia de patologia organica asociada.
Conciencia de dependencia alcohélica.
Abstinencia de alcohol durante al menos 6 meses

Soporte sociofamiliar adecuado. ?®

Los resultados del trasplante hepatico son muy buenos y los
pacientes presentan una supervivencia al afo. La cirrosis
hepéatica alcohodlica es actualmente la segunda indicacién

comun para el trasplante de higado.

El trasplante de higado es la Unica opcién para la cirrosis

alcohélica avanzada.?*?2°

Las personas con cirrosis frecuentemente viven vidas
saludables por muchos afos. Aun cuando surjan
complicaciones, usualmente éstas pueden ser tratadas.
Algunas personas con cirrosis han sido sometidas

exitosamente a un trasplante de higado. °:2%22

Los pacientes con hepatitis alcohdlica activa no son

candidatos para el trasplante del higado debido a su
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carencia de abstinencia demostrada y de la alta mortalidad
perioperatoria.

En épocas pasadas los malos resultados iniciales del
trasplante de higado se debian sobre todo a la dificultad de
técnicas y a las complicaciones sépticas, pero los indices
de supervivencia han mejorado notablemente con Ilos
avances en la técnica quirargica y con el uso de
ciclosporina. Los indices de supervivencia al cabo de 1 afo
han ascendido desde el 30% previo al 70-80%. Las muertes
tardias son raras y la mayoria de ellas secundarias a una
enfermedad recurrente mas que a dificultades

postrasplante.®?®

La introduccién de la Ciclosporina fue el principal factor
para que el trasplante hepatico se haya convertido en el
tratamiento de eleccién de la hepatopatia terminal. Ademas
de los efectos inmunosupresores directos, la ciclosporina

estimulo:

La reduccién temprana de la dosis de corticoides, causando
una mejor curacion postoperatoria y una mayor resistencia a

la infeccidén.

La disposicién, con mejores resultados, a aceptar el
trasplante por parte de los pacientes con enfermedad
hepéatica terminal antes de que alcancen un estado de
debilidad definitivo.

La demostracion de que el retrasplante de higado es

posible si falla un injerto.
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Cabe mencionar que el éxito del trasplante no sdlo se debe

a este farmaco.??®

“En un estudio realizado se descubri6o que el higado libera
una sustancia Illamada cardiotrofina -1 cuando sufre una
agresién. Los cientificos comprobaron la potente accién
protectora de cardiotrofina -1 sobre el higado. Cuando se
administra en animales, este Organo queda protegido vy
puede soportar una interrupcion prolongada del suministro

de sangre sin sufrir dafio hepatico”. *®

En otras posibles aplicaciones, el tratamiento con
cardiotrofina -1 a pacientes que van a someterse a
trasplante hepatico o reseccion parcial del higado
protegeria al o6rgano durante la intervencién y podria

mejorar los resultados de la cirugia. °

“La administracion de cardiotrofina -1 antes de la operacion
permitiria realizar resecciones hepaticas mas extensas de
las que hoy se practican vy, por tanto, al cometer
intervenciones quirdrgicas en pacientes con tumores que no

se puedan extirpar debido a su extensién”. °

La cardiotrofina-1 también podria reducir los riesgos de
complicaciones postoperatorias en el transplante de donante
vivo. En el trasplante de cadéaver, el tratamiento haria
posible conservar el oOrgano en buen estado durante
periodos de tiempo mayores. Ademdas, permitiria utilizar
higados idéneos que, por ser muy susceptibles al dafo
durante la intervencién, no son seleccionables para el

trasplante.!®
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CONCLUSIONES.

En la actualidad la carrera de Cirujano Dentista debe
contemplar aspectos mas amplios y mas profundos, sobre
algunas patologias que son comunes en la poblaciéon, en y
no enfocarse unicamente en la patologia odontolégica, como
es el caso de la cirrosis hepatica de etiologia alcohdlica que
como hemos visto es de suma importancia tener presentes
los conocimientos basicos sobre la anatomia y fisiologia
hepatica para poder entender que es lo que le sucede al
paciente cirrdtico. De esta manera el odontélogo podréa tener
una actitud preventiva sobre posibles complicaciones vy

otorgar a los pacientes una atenciéon adecuada.

El paciente con cirrosis hepéatica que acude a atencidon
dental debe ser valorado integramente siendo basica una
historia clinica completa, poniendo énfasis en la exploracion
fisica tanto a nivel sistémico como en cavidad oral, sin faltar
sus pruebas de funcionamiento hepético, biometria

hematica, pruebas de protrombina.

Una vez teniendo el diagnéstico se elabora un plan de
tratamiento de acuerdo a su problema odontolégico
contemplando posibles complicaciones como una
hemorragia, la cual puede manejarse con coagulantes

(administracién de vitamina K).

Se deberd tener presente el uso de medicamentos
hepatotéxicos, para esto, es necesario mandar una
interconsulta a su médico familiar el cual nos dird que

medicamentos se pueden recetar.
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En el manejo de los pacientes con cirrosis se debe incluir
aspectos nutricionales, sociales, intrafamiliares, laborales,
actividad fisica, para lograr que estos pacientes tengan una

buena calidad de vida.

Todo lo anterior sin pasar por alto el integrar a estos
pacientes a grupos AA ya que hasta el momento son la
mejor opcion, para la rehabilitacién integral de estos

pacientes.

Algo importante gqgue se ha mencionado son los riegos que
corren estos pacientes con las diferentes manifestaciones
ya antes citadas, una de las principales causas de
mortalidad son las hemorragias por varices esofagicas las

cuales deben ser tratadas por el médico familiar.

En cuanto al tratamiento, lamentablemente no se cuenta con
una terapia curativa para la cirrosis, siendo Unicamente
paliativas todas las medidas terapéuticas ya mencionadas,
el trasplante hepatico es una solucién si no hay rechazo,
pero es sumamente costoso y tardio.

Todas estas medidas terapéuticas son vanas si el paciente

no coopera absteniéndose del consumo de alcohol.

Para concluir, nuestro deber como odontélogos es tomar en
cuenta los multiples trastornos que padecen estos pacientes
y nunca hay que discriminarlos por su aspecto o calidad de

vida.
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