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r N T R o o u e e I o N 

La anamcsis de los pacientes ictéricos debe <le in 

cluir un interrogatorio minucioso. El hallazgo de una vcsi 

cula biliar aumentada de tamaño a la exploración física su­

pera cualquier factor do la historia y scf'ialn hacia la obs­

trucción cxtrahcpática. La presencia de un hígado muy au-­

mentado de tamano o muy doloroso, en contraste con lo ante­

rior, va en contra de obstrucción. El laboratorio propor-­

ciona poca colaboración para el diagnóstico diferencial. 

Las pruebas de función hepática tienen limitaciones bien r~ 

conocidas, quedando como alternativa para el diagnóstico di 

forencial entro ictericia intrahepática y extrahepática 

otros abordajes cano serían el ultra9onido, la tomografía -

axial computada, y la colangiografía directa y la colangio­

pancreatografía retrógrada cndoscópica. 

Dado que no existen métodos únicos para difcrcn-­

ciar la ictericia intrahopática y extrahcpática, pensamos -

conveniente realzar la importancia do la evaluación clínica 

para establecer rápidamente el diagnóstico diferencial en-­

tre ambas, para lo que se utilizó al análisis discriminante 

para encontrar los signos, síntomas y exámenes do laborato­

rio de rutina que dieran la mayor seguridad para establecer 

el diagnóstico, comparando su especificidad y sensibilidad 
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con las de ultrasonido. 

GENERAL ID/\ DES 

Durante la edad media, so suponía que la bilis que 

entraba al intestino era absorbida y reutilizada. Giovani -

Borelli en el Siglo XVII fué el primero en calcular que la -

cantidad total de bilis que entra al duodeno cada día, era -

muchas veces la cantidad de bilis presente en el árbol bi- -

liar en un solo momento. 75 anos después Edward Barry afir­

mó que la bilis tenía un flujo complicado. Bcrzclius en 

1809 fué el primero en descubrir las sales biliares. En 

1937 y 1941, Sobotka y Josephson describieron la circulación 

entcrohepática de las sales biliares. En 1826 Gmclin ident! 

ficó el colato de sodio y la taurina en bilis de buey. 

Licbig en 1843 fué quien acunó el término de ácido biliar. -

En 1855, Lehrnann distinguió entre los conjugados de glicina 

y taurina del ácido cólico y realzó que estas sales eran re~ 

pensables de la solubilidad del colesterol en la bilis. 

Derzelius, Licbig y Pettenkofcr reconocieron la escasez de -

productos biliares en las heces, pero consideraban que eran 

metabolizadas y excretadas en cada respiración (Licbig) o en 

la orina (Pettenkofer), A mediados del siglo XIX Hoffmann y 

Hopper-Seyler resucitaron el postulado de Barry de la circu­

lación continua de las sales biliares, pero fueron incapaces 
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de verificarlo con experimentos. Entre 1870 y 1892 Schiff 

y Weiss y Woiss independientemente, demostraron que las sa­

les biliares eran reabsorbida~ del intestino con la subso-­

cucnto aparición en la bilis. La importancia de la integr! 

dad de la circulación cnterohopática durante estudios fisiQ 

lógicos fué apreciada hasta los estudios da Thureborn y 

Dowling. En anos recientes, mediciorcscuantitntivas de la 

circulación enterohepática en el hombre utilizando técnica 

de dilución con isótopos fué empleada por Lindstedt. La - -

existencia de un equilibrio dinámico entre síntesis y secrQ 

ción, fué realizada por Bermann. (!). 

La colestasis puede resultar do la intorforoncia 

del flujo biliar en cualquiera do los sitios de conjugación 

en la fracción microsornal al duodeno. Morfol6gicamento la 

colostasis es definida como acumulación de bilis en las cé­

lulas hepáticas y conductos biliares. Clínicamente os la -

retención en la sangre do todas las sustancias ex~retadas -

normalmente en la bilis. Niveles de ácidos biliares en su~ 

ro amnentados. Funcionalmente es definida como una disminy_ 

ción en el flujo biliar canalicular. Hay una disminución -

de la secreción hepática de agua y/o aniones orgánicos (bi­

lirrubina-ácidos biliares). Esto puede ser debido a falla 

en la bomba de secreción do bilis o de los canales, en los 

cuales la bilis es secretada. {2). 
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La mayor parte de la Dilirrubina formada deriva 

del cntabolismo do la hemoglobina presente en los oritroci 

tos maduros circulantes. La duración do la vida media do 

éstos es de 120 días, y de los mismos procede aproximada-­

monto el 853 del pigmento biliar formado. Estas células -

son destruídas en el sistema rcticulocndotolial, particu-­

lannente en el bazo, médula ósea, aunque todas las células 

fagocitarlas pueden realizar cota función. La hemoglobina 

liberada por hcmÓlisis intravascular os degradada en gran 

parte en el hígado, riftón y médula ósea, aunque el hígado 

es probablemente el único punto de degradación de la metal 

búmina formada tras hemólisis intensa. Los macrófagos hÍA 

tices convierten también la hematina en bilirrubina, como 

se demuestra por el cambio secuencial de color observado -

en los hematomas subcutáneos, 

Los estudios da Gray y London realizados en 1950 

demostraron que no toda la bilirrubina deriva del catabo-·­

lismo de los eritrocitos. Se administró glicina-NlS a su­

jetos humanos y a animales y se determinó la tasa de inca~ 

poración del isótopo en la hematina obtenida de los eritrQ 

citos circulantes y de la estercolina obtenida de las he-­

ces, La mayor parte del trazador recuperado en el pigmen­

to biliar fecal, se encontró en un máximo isotópico que -­

apareció aproxi.madamente a los 120 días después de la adrn! 
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nistración del mismo. Como la glicina se incorpora a la -

hematina solo en los eritrocitos recién formados, hLiy va- -

rias posibilidades de explicación del pico precoz de capt~ 

ción del pigmento biliar (en los primeros S días) a) de-­

gradación de la hemoglobina en los eritrocitos inmaduros -

de la médula Ósear b) formución C!Xccsiva de hemoglobina 

citoplasmática en los eritrocitos recién formadon en la m2 

dula ósea, y e) metabolismo rápido de otras proteínas hcm~ 

t!nicas, tales como catalasa, citocromos, etc. 

Estudios realizados con glicina marcada con c14 

o H3 o ácido aminolcvulínico J (ALA) han puesto de mani- -

fiesta que el primero identifica predominantemente un com­

ponente eritropoyético del máximo precoz, en tanto que el 

6ltimo isótopo identifica de forma primaria un componente 

hepático del mismo máximo. Israals y cols, fueron los pri 

moros en identificar la naturaleza difásica de esto máximo 

precoz, atribuyendo la fase inicial a factores no hcmatopQ 

yéticos, y la última fase al catabolismo do los prccurso-­

res critrocitarios. El rápido catabolismo de la catalasa 

hepática, triptofanopirrolasa o citocromo P-450 hace que -

estas enzimas hernatinas sean el posible origen del compo-­

nente l1cpático del pigmento precozmente marcado. El cata­

bolismo de la hernatina miaglobÍnica es demasiado lento pa­

ra servir como factor principal. 

Los productos finales del metabolismo eritrocit'ª-
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rio son la bilirrubina, el hierro y la globina. El hierro 

se almacena en su totalidad como hcmosiderina o ferritina 

y se reutiliza posteriormente. Se supone que la globina -

experimente degradación proteica y qll! los aminoácidos en-­

tran a formar parto del fondo común de subst=atc~ protéi-­

cos. La bilirrubina es liberada a la circulación y poste­

rionnente excretada por el hígado. La bilirrubina que se 

encuentra en el plasma, está ligada a la albúmina y no ci..r 

cula como un complejo bilirrubina: globina. Heme es un -­

canplejo de hierro con protoporfirina IX. La vía seguida 

se cree que afecta a la eliminación inicial del complejo -

hierro-protoporfirina (hemática) de la globina. La hemati 

na se convierte con rapidez en bilirrubina in vivo, proce­

so que ocurro en dos etapas. La primera afecta a la ruptY, 

ra del anillo porfirínico a nivel del enlace motenoOC por 

una enzima microsómica, la hem-oxigcnasa. La biliverdina 

resultante es reducida después a bilirrubina por una enzi­

ma soluble, la biliverdina reductasa. La hem-oxiqenasa es 

!imitadora del ritmo, en tanto que la biliverdina reducta-

sa se encuentra en gran exceso. 

La hem-oxigenasa es una enzima microsómica que -

cataliza de fonna específica la oxida~ión del hcm. La - -

reacción requiere oxígeno molecular y NADPH, y parece que 

la citocromo P-450 es la oxidasa terminal. Aunque ostu- -
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dios recientes ponen en duda el papel del citocromo P-450 

en el sistema Hem-oxigonasa, la naturaleza enzimática de -

la reacción y la necesidad de oxígeno molecular y de NADPll 

parecen estar claramente establecidas. La hcm-oxigcnasa -

convierte la hcmatina de forma estoiquiométrica en 1 mol -

de biliverdina y 1 mol de monoxidasa carbónica. La bili--

vcrdina-rcductasa es una enzima soluble que se encuentra -

en las células del sistema reticuloendotclial. La rcac- -

ción que afecta a la biliverdina cano sustrato, requiero -

NADPH y origina la formación de bilirrubina no conjugada. 

Prácticamente toda la bilirrubina plasmática os-

tá unida íntimamente a la albúmina con una afinidad prima­

ria constante por la albúmina sérica humana de ld"'M. 

Aproximadamente pueden ligarse dos moles de bilirrubina 

por un mol de albúmina sérica. Esto corresponde a una con 

centración sérica máxima teórica de bilirrubina no conjug-ª 

da de 80 mg/loOml. El primer mol de bilirrubina se uno 

más íntimamente a la albúmina que el segundo mol. Como la 

bilirrubina ligada a la albúmina no puede difundirse librg 

mente a través de las membranas celulares, la albúmina 

tiende a restringir el pigmento al compartimiento plasmáti 

co. La mayor parte de los efectos tóxicos de la bilirrubi 

na son causados por la ligandina libre, la albúmina unida 

juega un papal de protección. En condiciones fisiológicas 
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la bilirrubina está presente casi exclusivamente ligada CQ 

mo el dianion a un sitio primario de unión en la albúmina, 

con cantidades más pequeftas en uno o dos sitios secunda- -

rios. La reacción e~ rápida y reversible: la afinidad de 

unión es alta, y el equilibrio es independiente al pll. Abft 

jo de un pH de 7 .4, las moléculas de bilirrubina agregan -

con ácido no ionizado de bilirrubina. Estos ügrcgados oc11 

rren en estados hlpcrbilirrubinémicos que están acompaffa-­

dos por acidocis. (2). 

La bilirrubina conjugada está unida también a la 

albúmina sérica, al parecer en la misma localización que -

la bilirrubina no conjugada. No obstante la constante de 

afinidad para tal unión es menor en varias Órdenes de mag­

nitud. No se sabe bien cuál es el punto de enlace entre -

bilirrubina y la albúmina, aunque se cree que afecta a los 

grupos catiónicos de la albúmina y a loe grupos carboxíli­

cos del ácido propiónico de las cadenas laterales de la bj. 

lirrubina. (3). 

La excreción canalicular de la bilirrubina se -

piensa es debida a un proceso energía-dependiente que -

transporta el pigmento contra un gradiente de concentra- -

ción. En el pescado, la bilirrubina ño conjugada es cxcr~ 

tada en la bilis, en mamíferos, la conjugación es esencial 

para la excreción de bilirrubina. 
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Por ejemplo, ratas de Gunn y pacientes con el síndrome de 

Crigler Najjar tipo 1 carecen de actividad de UDP-glucu-­

ronyltransferasa y manifiestan hiperbilirrubincmia no con 

jugada perpetua. La acumulación de bilirrubina conjugada 

en el suero seguida de la infusión intravenosa de bilirrQ 

bina no conjugada a velocidad que excede la capacidad - -

excretora máxima de bilirrubina sugiere que el transporte 

canalicular antes que la conjugación, está limitando la -

velocidad en la excreción de bilirrubina. Cuando la act! 

vidad de la UDP-glucuronyltransfcrasa es parcial o total­

mente deficiente, no obstante, la conjugación puede estar 

limitando la secreción de bilirrubina. Algunas obsorva-­

cioncs sugieren que hay al menos dos mccaninmos de excre­

ción do aniones orgánicos por ol hígado: uno por sales bi 

liares, ol otro por otros anJ.ones orgánicos. 

Antes do que la bilirrubina sea excretada en la -

bilis, el ácido propiónico y los grupos carbosyl son conjQ 

qados. Estudios de bilis por sonda en T de humanos mues-­

tran conjugados carbosyl y glucosyl, grupos de azúcares -

más complejos incluyeron glucuronosyl-glucosyl, glucurong 

syl glucuronosyl y glucosyl-glucosyl-glucuronosyl. El áci 

do glucurónico es el grupo conjugado mayor en la bilis de 

mamíferos. Los glucurónidos de bilirrubina están presentas 

como mono- y diconjugados. Porque la bilirrubina IXoC. es -
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una molécula asimétrica, la bilirrubina IXoC monoglucuróni 

da existe como dos isómeros, dependiendo en donde sea ata­

cado el grupo glucuronil. 

Las concentracionos biliares de sodio, potasio, 

calcio y bicarbonato pueden ser apreciablemente mfis altas 

que en el plasma, mientras que los nivelas de cloro pueden 

ser más bajos. Estas diferencias se pueden deber a uno o 

más de los siguientes fenómenos: a) la formación por los 

ácidas biliares de agregados polimolcculares (o micelas), 

las cuales tienen una actividad osmótica menor, b) dife~ -

rancia do potencial eléctrico entro la luz biliar y el 

fluido oxtracelular, e) reparto variable de diferentes 

electrolitos a la distribución Donnan, y d) posible activi 

dad de transporte de iones orgánicos. 

El catión biliar predominante es el sodio prcsen 

te normalmente en un rango do 145 a 165 mEq/l. Las conco~ 

traciones del potasio son de 4.2-5.6 mEq/l. Variaciones -

de los niveles de potasio biliar son usualrnonto paralelas 

a las del sodio. La electronegatividad de la luz de la v~ 

sícula puede predisponer a concentraciones más altas de cª 

tienes divalentes que de monovalentes. 

Los componentes orgánicos principales de la bi-­

lis son los ácidos biliares conjugados, fosfolípidos, co-­

lesterol y los pigmentos biliares. Las proteínas están --
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presenteD en muy bajas concentraciones. Matabolitos do VE 

ríos compuestos cndógcno::i (principalmente hormona!!) también 

se pueden encontrar. La concentración de ilcido biliar en 

la bilis hepática humana es de 2 a 45 m.'I. Los ácido::i bi-­

liares que están mayormente presentes son la glicina y taQ 

nina conjugadas, con un pK bien abajo de la escala fisiolQ 

gica del pll biliar, y por lo tanta cst.fin presentes como -­

aniones (sales biliare!:) m5s bien que ácidos biliares no -

disociados. 

Las sales y ácidos biliares son molé-­

culas anfipáticas, las cuales forman micolas (o agregados 

polimeculares) on una concentración micclar crítica. La 

concentración de ácidos biliares en bilis hepática y vesi­

cular, es usualmente mas alta auc la concentración micolar 

crítica, de modo· que los ácidos biliares están mayor:nente 

en forma mic~la= en la bilis normal, también como en la -­

luz duodenill 'J yeyunal. La mayoría de los ácidos bilis. 

res del hc::ib=o son conjugados de los ácidos biliares pri-­

marios (cólico y quonodcsoxicólico) y secundarios (deo-

xicólico y en menos extensión litocólico). La~ caneen--

traciones de fosfolípidos y colesterol de la bilis hepáti­

ca están en una escala de 25 a 810 y de 60 a 320 mg/100 ml 

o 0.3 a 11 y 1.6 a 8.3 mM, respectivamente. En la bilis 

vesicular, las concentraciones de constituyentes no solu-­

bles (ácidos biliares, fosfolípidos, colesterol) están - -

apreciablemente más altas, debido a reabsorción de - -

·, __ ,,.. 
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agua (y clectrolitos inorgánicos) por la vesícula. La se­

creción en bili~ de colesterol y fosfolípidos dependo ínti 

mamente en la secreción de ácidos biliares. Los ácidos bi 

liares son el mejor determinante de la solubilización en -

la bilis de fosfolípidos y colesterol. 

La concentración do colesterol en la bilis frc-­

cuentementc excede la capacidad de solubilización máxima -

de colesterolr ésto puede llevar a precipitación de coles­

terol y formación do cálculos de colesterol, 

Los pigmentos biliares están presentes en la bi­

lis hepática y vesicular a concentraciones promedio de O.B 

y 3.2 mM (0.5 y 2 g/l) respectivamente. Las concentracio­

nes de proteínas son do 300 a 3,000 mg/1 en la bilis. La 

albúmina sérica es la más abundante y deriva del rcmanzo -

del plasma. Otras proteínas biliares probablemente origi­

nadas del plasma y su concentración, parece estar relacio­

nada inversamente a su peso molecular. La bilis también -

contiene una variedad de enzimas lisosanales, probablemen­

te excretadas vía exocitosis del hcpatocito independiente­

mente de la secreción de ácidos biliares, también como mu­

chas ectoenzimas de membrana plasmáticas. 

La osmolaridad de la bilis medida por la depre-­

sión del punto de congelación, es usualmente aproximadamen 

te de 300 mOsm/Kgr esta varía paralelamente al plasma. La 
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concentración total de iones (especialmente concentración 

de cation puede ser mucho más alta en la bilis qua en el -

plasma a pesar de la isotonicidad de la bilis. La activi­

dad osmótica total está considcradñ solo por los clectroli 

tos inorgánicos, ignorando los aniones de la sal biliar. 

La absorción y secreción do fluidos en organiu-­

mos vivos resulta de producir movimientos de agua. El - -

transporte activo de agua nunca ha sido observado en un o,r 

ganismo vivo, y el potencial de agua es idéntico dentro y 

fuera de las células do mamíferos vivos. Por lo tanto, la 

fuerza de impulso de transporte do agua a través del epitQ 

lio debe venir de presiones hidrostática u osmótica. La -

filtración hidrostática es improbable que sea el evento -­

inicial en el flujo biliar. En el hígado de rata aislado 

pcrfundido, la bilis puede ser excretada a presiones que -

exceden la presión de perfusión: en el animal intacto, la 

presión máxima biliar (o presión máxima secretoria} es in­

variablemente más alta que la presión sinusoidal (o portal}. 

En condiciones experimentales o pato1q~icas, no obstante, 

variaciones en la presión hidrostática pueden afectar la -

formación de bilis. Salida excesiva de bilis ha sido oh-­

servada en cirrosis y atribuida al menos en parte, a aumen 

to de la presión venosa hepática. 

Se ha asumido que la filtración osmótica sea el 
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mecanismo más importante generando el flujo. En los estu­

dios de Diamond y Curran, ol transporto activo do un solu­

to está unido al transporto de agua hasta que so alcanza -

ol equilibrio osmótico. Prcrequisitos: a) una luz ostre-­

chada en un extremo y proporcionado con un alto cociente -

superfici~-volúrnen y b) transporto activo do uno o diver-­

sos salutes (energía dependiente). El canalículo biliar -

obra de malla, satisface la primera de estas condiciones. -

Como para la segunda, los salutes en cuestión podrían ser 

ambos no absorbibles que indujeran coleresis análoga a di~ 

rcsis osmótica, o salutes do bajo poso molecular q u e 

inducen coleresis estableciendo un gradiente osmótico lo-­

cal. El sitio do establecimiento del gradiente osmótico -

local, si alguno, en el parénquima hepático no ha sido es­

tablecido. El espacio intercelular como en la vesícula, -

la luz canalicular misma, o el sitio que separa las micro­

vellosidades canaliculares, como propuestos en otro epite­

lio secretor, son candidatos posibles. Los sitios anatómi 

ces do movimiento de flujo en el sistema biliar son: canª 

lículos biliares, conductillos, conductos y vesícula. 

Hay dos teorías para explicar el flujo-biliar cs. 

nalicular. La de un componente la que considera la forma­

ción biliar canalicular como un flujo de agua osmótico en 

respuesta a transporte activo de soluto. Porque do la co­

rr,elación excelente entre flujo biliar y salida de ácido-
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biliar en la bilis, los ácidos biliares son considerados -

ser uno de los salutes generando el flujo biliar: ~1 térm! 

no flujo ácido biliar dependienta es ampliamente usado pa­

ra describir esta fracción de flujo biliar. Bajo diversas 

circunstancias, no obstante, el flujo canicular puede ser 

generado a baja salida de ácidos biliares, en la ausencia 

de ácidos biliares, o en adición al flujo ácido biliar d.Q. 

pendiente. Esto es usualmente designado cano el flujo 

ácido biliar independienter esto propósito puede sor re-­

portado como la teoría de dos-componentes de flujo biliar 

canalicular. 

El hígado tiene una alta eficiencia para la ex­

tracción de ácidos biliares. Se puedo observar una inhi­

bición competitiva cuando se dan simultáneamente dos áci­

dos biliares, pero no con otros aniones orgánicos. Un rg 

captor de ácidos biliares, probablernento una proteína, ha 

sido caracterizada en las células do la membrana plasmát! 

ca hepáticas y pueden servir como interacción inicial en 

la translocación de los ácidos biliares a través do la 

membrana. La capacidad máxima de captación (3.5 a 4.5 

fA1110les ·s-1·100 g hlgado-1) es aproximadrunento diez veces 

más alta que la capacidad máxima de captación de labro­

mosulfoftaleina (BSP). También excede grandemente de la 

capacidad máxima de secreción bili~r, de modo que, en 
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cargas nonnales de ácidos biliares, el transporte toma lu-

9ar lejos de la saturación. La fuerte dependencia al so--

dio de la captaci6n sugiero que es un proceso activo secun 

dario, sistema de co-transporte sodio-bilis energizado por 

el gr~diente de sodio. 

Poco se conoce acerca del transporto intracelu--

lar del sinusoide al polo canalicular del hepatocito. Los 

ácidos biliares tienen poca afinidad para la Y (ligandinn) 

o proteína Z, la que se uno a una variedad de otros anio--

nas orgánicos, incluyendo la BSP y agentes de contraste ig 

nizados. Proteínas eitoplasmáticas uniendo ácidos biliares, 

pue.dan jugar un pnpel en el transporte. Durante esta fase 

de transporto hepático, los ácidos biliares no conjugados 

son conjugados a taurina y glicina. 

La secreción de ácidos biliares en la bilis pro­

bablemente toman lugar a travóo de otro proceso mediado --

por portador. Los ácidos biliares son secretados contra -

un gradiente de concentración. Su concentración biliar --

(10 a 100 mH) es 100 a 1, 000 veces más alta que su concen-

tración plasmática en la sangre portal y sistémica, sugi--

riondo un proceso activo. Con una velocidad sistémica de 

aproximadamente 600 mg/d!a, el hígado es capaz de mantener 

un remanso de 2 a 3 g do ácidos biliares y de secretar en 

la bilis 20 a lO 9/d!a de ácidos biliares. 1 

1 
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Aniones orgánicos incluyendo BSP, furosemida, in 

docianina verde, iodiclamide, iodipamida, rojo fenol, flo­

ridzin, y rosa do bengala, son secretados en la bilis, en 

general, ellos aumentan el flujo biliar on proporción a su 

velocidad de secreción en la bilis. So piensa que la colg 

resis dependo de un mecanismo osmótico similar al de la CQ 

leresis del ácido biliar. 

La bilirrubina en dosis fisiológicas no causa CQ 

leresis, posiblemente porque la carga osmótica es poca y/o 

por la incorporación de la bilirrubina en micelas, con mo­

nos actividad osmótica. 

El transporto activo de sodio ocurre a través de 

la mayor parte de las membranas plasmáticas de las células; 

ésto está asociado con una enzima unida a la membrana, Na+, 

~ -ATPasa. En células aisladas, la expulsión de sodio e§. 

tá unida con la entrada de potasio y no genera flujo de 

agua osmótico. En epitelio de transporte, no obstante, la 

Na+, ~ -ATPasa se ha implicado en varias secreciones y se 

piensa que genera un flujo do agua por ósmosis local. Las 

membranas plasmáticas de los hepatocitos han mostrado con­

tener Na+, K+ -ATPasa. En varias situaciones se ha encon­

trado una correlación entre la activi<lad de la Na+, K+ - -

-ATPasn en las membranas plasmáticas hepáticas y flujo bi­

liar. 
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En el hígado de rata aislado pcrfundido con una 

solución libre en bicarbonato, se redujo el flujo ácido bi 

liar independiente a So;{. En esta condición la secreción 

de bicarbonato fué casi eliminada, micn~ras que la secre-­

ción de sodio estuvo marcadamente reducida. 

El citoesquolcto y los organclo contráctiles en 

los hcpatocitos incluyen: al microtúbulos, b) filamentos 

densos de miosina, e) filamentos intermedios (queratina) -

y d) microfilamcntos finos de actina. Datos disponibles -

sugieren un papel de estos organolos en el mantenimiento -

do la forma celular, la motilidad celular, y varias secre­

ciones, incluyendo secreción de proteínas y lipoproteínas 

por el hcpatocito en el plasma. Se ha hecho la hipótesis 

que los microfilamentos y los microtúbulos pueden tener un 

papel en la formación de bilis, y que la disfunción de es­

tos organelos puede llevar a colestasia. 

La actividad secretora de bilis de los canales -

y canal!culos puede explicar la coleresis que existe en -­

ciertas enfermedades. Se ha medido flujo biliar elevado -

en pacientes con cirrosis u otra enfennedad hepática crón! 

ca asociada con proliferación de conductos. Una respuesta 

aumenta a la secretina en estos pacientes sugiere un ori-­

gen en canales/canal!culos para el flujo biliar aumentado. 

Un flujo biliar aW?tentado también ha sido reportado en pa-
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cientes con dilatación congénita del árbol biliar intraho­

pático. Un aumento en la superficie del epitelio biliar -

es canún en estas condiciones. Evidencia estructural que 

la absorción puede temar lugar en los conductillos bilia-­

res humanos ha sido obtenida en colestasis de varias cau-­

sas por Sasaki, La importancia relativa da los procesos -

de secreción y absorción probablemente varía durante el -­

día en individuos normales, pero no ha sido cuantificado -

con precisión. 

La insulina aumenta el flujo biliar y más cspe-­

cialmente, la fracción canalicular ácido biliar indepan- -

diente. El mecanismo se desconoce, no parece ser mediado 

por hipoglucemia ni cstimulación del nervio vago. 

El flujo biliar no estuvo afectado grandemente -

por variaciones en la velocidad dol flujo sanguíneo en hí­

gado de rata aislado perfundido. Una pcquena disminución 

en la fonnación de bilis ácido biliar independiente se ha 

notado, no obstante, en hígado de rata aislado perfundido 

a una velocidad baja, posiblemente como consecuencia de a! 

teraciones regionales de la perfusión. La anastomosis te~ 

mino-lateral portocava y arterialización de la circulación 

portal no tuvo efecto en el flujo biliar en perros: el co~ 

tocircuito término-lateral portocava en ratas causó una r~ 

ducción del flujo biliar canalicular ácido biliar indepen-
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diente juntamente con una reducción en el peso del hígado. 

Se ha reportado pronunciada disminución en el flujo biliar 

como resultado ele isquemia hepática aguda y también de au­

mento agudo en la presión venosa hepática. (1) 

En su papel como una glándula exócrina, el híga­

do secreta bilis, una solución de moléculas semejantes a -

detergentes llamadas sales biliares, cuyos órg~nos blanco 

la luz del árbol biliar o intestino. Allí ellas forman un 

número importante de funciones: solubilización, transporte 

y regulación. De la luz del intestino son ábiOnmente ah-­

sorbidas y regresadas al hígado en la sangro portal. Los 

órganos blanco secundarios de regreso de las sales bilia-­

res son las células del parénquima del hígado. Allí ellas 

regulan el metabolismo lÍpido intracelular, solubiliza y/o 

dispersa un número de llpidos de membrana intracelular, y 

los transporta en la bilis. Ya que la localización topo-­

gráfica de este flujo continuo de moléculas da sales bilis. 

res está esencialmente limitado a ol hcpatocito, árbol bi­

liar, intestino, entorocito y sangre portal, es llamada -­

circulación enterohepática. 

La bilis hepática es secuestrada en la vesícula 

y concentrada interdigestivamente, después vaciada en el -

intestino en respuesta principalmente a la colecistoquini­

na, una hormona duodenal-yoyunal liberada por ácidos gra--
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sos y amino ácidos entrando al duodeno. La mayoría de las 

sales biliares es absorbida hasta que alcanza el tercio -­

más bajo del intestino delgado. Allí receptores de alta -

afinidad absorben activamente las sales biliares y las - -

transfieren a la Dangre portal donde ellas son acarriadas 

al hígado en la vena portal unidas principalmente a albúmi 

na sérica y lipoprotcínas. En el hígado, otra vez encuen­

tran una alta afinidad de unión y sitio de captación en -­

las membranas sinusoidales de los hcpatocitos. Así, ellas 

son casi enteramente aclaradas en un simple paso a través 

de la circulación intrahepática. La eficiencia de los dos 

sistemas de transporto activo resulta en poco derrame de -

sales biliares en las heces y niveles extremadamente bajos 

en la sangre periférica (<SjN>f). La circulación cnterohe­

pática está impulsada por la producción activa contínua de 

bilis en el árbol biliar, contracción intermitente do la -

vesícula, actividad peristáltica del intestino delgado, -­

transporte activo por los ileocitos, y el flujo de la vena 

porta. Es ahora aparente que, ya que las sales biliares -

del hombre varían marcadamente en polaridad hay tres cir-­

cuitos enterohcpáticos: uno rápido, uno intermedio y uno -

lento. Una alta proporción do ácidos biliares dihidroxi -

glicina conjugados son principalmente absorbidos pasivarnen 

te en el yeyunot taurina (y glicina) conjugados de las sa-
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les biliares dihidroxi y trihidroxi son absorbidas activa­

mente en el ilcon distal1 y los ácidos biliares no conjug~ 

dos son absorbidos pasivamente del colon. Contrariamente 

a las membranas sinusoidales, las sales biliares más pela-

res son más eficientemente recogidas en un simple paso. --

Mientras los conjugados predominan, la nangre periférica -

está desproporcionalmcntc enriquecida en sales biliares m.Q. 

no- y dihidroxi antes que sales biliares trihidroxi. 

La secreción activa de sales biliares de las cé-

lulas hepáticas a través de las membranas canaliculares en 

la bilis es la bontba metabólica principal de la circula- -

ción enterohepática. Este es el paso limitando la veloci-

dad en el transporte canplcto de las sales biliares de la 

sangre o de síntesis hepática de bilis 11 do novo". La ma--

yor parte del flujo de agua canalicular es un proceso pas.!, 

vo que ocurra en respuesta al transporte do sales biliares, 

se encuentra una relación lineal entre las velocidades de 

flujo biliar y secreción en el hombre. En el hombre, casi 

10 pl de bilis se forma por micranola de sal biliar secre­

tada. De las sales biliares que forman micelas, todas prQ 

mueven el mismo volumen de flujo biliar por micromola. En 

el hombre con una circulación entcrohepática intacta, casi 

15 ¡JT1oles impiden un flujo sal biliar dependiente de~0.15 

ml/min. Aún no está claro si en el hombre el flujo sal b! 
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liar independiente del agua y clcctrolitos ocurre a nivel 

de los canal!culos. La bilis diluida es transformada a -­

una forma vesicular, es probable que vesículas mixtas de -

sal biliar-lecitina y colesterol sean formadas intracelu-­

larmente, de algún modo transportadas vectorialmente para 

fusionarse con las membranas canalicularcs y ser cxocita-­

das en la bilis. La concentración activa de lípidos a lo 

largo del árbol biliar podría transformar las vesículas -­

mixtas en micelas mixtas. La fuerza de impulso metabólico 

total dentro del árbol biliar resulta en la producción con. 

tínua de 800 a 1,000 ml de bilis por día en un hombre in-­

tacto, flujo grandemente fluctuante, no obstante, y está -

reducido en la noche y acelerado con el alimento. 

La vesícula concentra la bilis 5 a 10 tantos por 

la absorción activa de iones de sodio y cloro unida con el 

movimiento pasivo de agua. Esto no es esencial para la sg 

creción do bilis, pero facilita su almacenamiento en prepa­

ración para la digestión grasa. Intordigestivarnente, per-

manece relajada, posiblemente mediado por los antagonistas, 

polipéptido vasoactivo intestinal, somatostatina, y polipé12 

tido pancreático, y la ausencia de estimulación ncurohtuno­

ral. Los humanos después de colccistcctomía no sufren de 

mala digestión o mala absorción de grasa. Estudios recien­

tes en el hombre demostraron que casi la mitad de la bilis 
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hepática entra a la vesícula para concentración y almaccns 

miento, la otra mitad elude a la vesícula para entrar al -

duodeno y experimenta ciclo entcrohepático continuo. En -

respuesta a influencia cefálica y hormonal dl,rar.tc la CG'ii;, 

da, posiblemente vía el vago, colecistoquinina, y motilina, 

la vesícula se contrae en un período de 15 a 45 minutos, -

durante los cuales más del 800:. de su contenido es dcscarg~ 

do en el duodeno. La vesícula, por lo tanto, participa cg 

mo un depósito y bomba mecánica en la circulación cntcroh-º. 

pática. 

Las sales biliares son absorbidas pasivrunentc do 

todos los sitios anatómicos del sistema gastrointestinal, 

incluyendo la pcquofta absorción de la vesícula. Los si- -

tics de transporte activo están localizados en el ilcon, -

cano la absorción de otros materiales más solubles en agua, 

están dependiendo en la presencia de iones dD sodio. Mien 

tras que las sales biliares son absorbidas P'tSivamente en 

la misma magnitud a todo lo largo del intestino, éste es -

el mayor sitio de reabsorción de sales biliares. La abso~ 

ción pasiva a través dol intestino delgado y colon puede -

ocurrir por difusión iónica o no iónica. Para propósitos 

prácticos, la absorción de las sales biliares por difusión 

na iónica (ejem. de ácidos biliares) es casi 10 veces más 

grande que la difusión de las especies no ionizadas (ejem. 
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sales biliares) • Oe aquí la relativa contribución do cada 

proceso depende del pH prcva~ecicnte intraluminal y en la 

membrana, la constanto de disociación (pKa) de las sales -

biliares individuales, la capacidad de solubilización máxi 

ma de las micclas de sales biliares, y el coeficiente de -

partición de especies iónicas y no iónicas en membranas aE 

sorventes. En pH intestinal normal superior (p!I 5.5 a - -

6.5), casi 50% de sales biliares libros (no conjugadas) -­

(pKa 5.0 a 6.5) será protonado (no ionizado)r una cantidad 

menos de sales biliares glicina- conjugada será protonada 

(pKa 3.5 a S.2)r y Sales biliares no taurina conjugadas 

(pKa < l.B} será protonada. Los valores del plf para la 

precipitación son pH 6.4 a B.l (ácidos biliares libres) y 

4.3 a 7.4 (conjugados de glicina), no obstante los conjug& 

dos de glicina no precipitan aún a pH do 1.0, ellos son fá. 

cilmente absorbidos por difusión pasiva no iónica. Simi-­

lannente, el quenodesoxicolato y el desoxicolato son abso~ 

bidos mejor en el colon que el ursodesoxicolato (el cual -

precipita a pH de B.O) o colato (es ionizado a pH 6 a 7). 

Los conjugados de taurina son casi totalmente d~ 

pendientes en los sitios de transporte activo en el Íleon 

para su absorción. Existe una relación recíproca entre -­

las velocidades de transporte activo y pasivo de las sales 

biliares. Las sales biliares más polares, las cuales son 

. ! 
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absorbidas pobremente por difusión pasiva en el intestino 

más alto, tienen velocidades de transporte máximo más al-­

tas a través del íleon. Contrariamente las sales biliares 

menos polares, las cuales son absorbidas bien en el intes­

tino más alto por difusión pasiva tiene velocidades más bª 

jas de transporte máximo en el Íleon. Estudios recientes 

sugieren que tanto como el ser,' do las sales biliares en la 

circulación onterohcpática pueden ser absorbidas pasivamen 

te en el intestino delgado más alto y sitios colÓnicos. 

Se sabe que la motilidad intestinal juega un papel en la 

distribución de sales biliares en varios sitios de absor-­

ción intestinal. La motilidad disminuida puede permitir -

que una gran proporción de sales biliares sean absorbidas 

en sitios de intestino proximal, mientras que la motilidad 

aumentada puede impulsar el caudal do sales biliares a la 

bomba ileal activa. ya que la capacidad de la banba ileal 

es fácilmente saturada, ésto podría llevar a un desborda-­

miento en el ciego y colon, aumentando la desconjugación -

y absorción de los ácidos biliares libres en sitios colón! 

cos, y aumentar la pérdida de ácidos biliares de la circu­

lación enterohepática, 

Todos los ácidos biliares y las sales biliares -

absorbidas del intestino son transportadas en la sangre -­

portal al hígado. Ensayos de sales biliares on el intesti 
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no o conducto linfático tor5xico, muestran concontracionen 

insignificantes. En el reporte de Ahlbcrg, la concentra--

ción total de sales biliares en la sangre venosa portal de 

pacientes en ayuno anestesiado~ experimentando colccistectg 

mía fué 22.2± 5.1)"11· Este valor os seis voces m5s alto 

qua los niveles en sangre vcnoGa periférica (3.5.:t1JVO, En 

la rata valores entre SO y 170;d't concentraciones de sales 

biliares de la sangre portal total, presumiblemente valores 

similares pueden ser alcanzados en la sangre portal de humlt 

nos después do una comida. El flujo sanguíneo en la vena -

porta del hombre se ha reportado ser casi 500 ml/min. La -

velocidad de secreción de sales biliares calculada en el --

hombre (350 a 900jllllolcs/br). Aunque la concentración de -

colatos y qucnodesoxicolatos en la bilis hepática es casi -

igual, la sangre de la vena porta está enriquecida en queng 

desoxicolatos sobre colatos, consecuentemente con su absor-

ción más rápida en el intestino delgado alto y conservación 

más eficiente comparada con la más polar do los colatos. 

En la sangre, las sales biliares est5n estrecha--

mente unidas tanto a la albúmina sérica y clases específi--

cas de lipoproteínas, particularmente lipoprotcína~ de alta 

densidad (BOL), Aparentemente no hay uniones a inmunogloby 

linas o fibrinógeno, al menos en estado de ayuno. Tanto --

las oales biliares conjugadas y no conjugadas se unen a la 
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albúmina sérica a un pH de 7. 4, con sales biliares libres 

uniones más estrechas que con las conjugadas. La magnitud 

de las uniones es más grande con sales biliares menos palª 

res (litocolatos) y diarninuyc con las especies dlhidroxi !' 

trihidroxi. ~vidcncias corrientes sugieren que la albúmi­

na y BOL pueden compartir igualmente la capacidad do tran_!! 

porte sérico do sales biliares con sales biliares más hidrQ 

fÓbicas (ejem. glicodcsoxicolato). Los niveles de la san­

gre portal y séricos de sales biliares pueden elevarse - -

grandemente en circunstancias fisiológicas y patológicas. 

Pacientes con analbuninemia aparentemente sufren alteraci.Q 

nes no hematológicas o enterohepático-biliar atribuida a -

sobrecarga de la capacidad de reserva de la llDL y tal vez 

lipoproteínas de baja densidad (LDL) para transportar ea-­

les biliares. 

La captación hepatocelular de sales biliares es 

un proceso extremadamente aficaz, aclarando la sangre venQ 

sa portal de más del BCY'~ de sales biliares. Estudios en -

animales sugieren que la captación de sales biliares es m~ 

diada por un sistema de transporte activo sodio dependien­

te. La captación hepática está aparentemente relacionada 

a la polaridad de las sales biliares y por lo tanto está -

inversamente relacionada a la fuerza de unión a la albúmi­

na y tal vez lipoproteínas. El aclaramiento hepático - --
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fracciona! de sales biliares parece ser indcpondicntc de -

su nivel do perfusión, sugiriendo que la capacidad del hí­

gado para captar sales biliares excede el transporte máxi­

mo excretor de las sales bilia~Qs en la bilis. 

Las sales biliares libres (no conjugadas) no se 

encuentran en el intestino delgado en el sujeto sano. Con 

trariarnente las sales biliares conjugadas están rápidamen­

te presentes en las heces. Las condiciones necesarias p~­

ra el metabolismo bacteriano de las sales biliares son la 

presencia do anaerobios obligados en concentraciones por -

arriba de 10~4/nun3. Tales condiciones ocurren solo en el 

íleon distal cercano al csfintcr ilcococal, en el ciego, y 

en el colon. El nÚmero posible de productos metabólicos -

producidos por la flora fecal anacróbica es enorme. Ellos 

incluyen1 desconjugación, dehidroxilación, oxidación, dc-­

sulfación, reducción, epimcrización, y aún dcsaturación de 

los anillos esteroides. Ya que las más comunes biotrans-­

formaciones de las sales biliares son la desconjugación y 

la 7~ -dehidroxilaciones, los ácidos biliares fecales en -

salud están ccxnpucstos de ácidos desoxicólico y litocólico 

(70 a 80%) y sales biliares primarias no metabolizadas, -­

ácidos cólico y qucnodesoxicólico (7 a 8%), El ácido ursQ 

desoxicólico es invariablemente detectado en Concentracio­

nes de l a ~ de los asteroides totales acidicos. Cerca -
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del 10% do los ácidos biliares fecales son iso-(J¡G')-litoc.Q 

lico e iso-desoxicólico y una amplia va:dalad de ácidos - -

axe-biliares, particularmente 7- y 12-oxo-derivados; se han 

detectado cantidades menores de 3-oxo-dorivados. En ol hom. 

bre el metabolito hepático común de litocolato es el sulfo-

litocolato. El metabolismo de la micro flora del sulfolitQ 

colato conjugado involucra desconjugación y desulfatación -

con transformación subsecuente de litocolato libre en un n§. 

mero de derivados pobremente polares. Esto incluye epimer! 

zación del grupo hidroxil en la posición C-3 a ácido isoli­

tocólico, la formación de 3~ - graso acyl ésteres del ácido 

isolitocólico y desaturación del anillo,l\ del núcleo este-­

roide para producir el derivado ~3-colenoato. 

Basado en la desaparición del planma do sales bi-

liares marcadas inyectadas en el hombre y la rápida apari--

ción de sales biliares marcadas en la bilis sugiere que to-

das las sales biliares son rápidamente captadas por el híg~ 

do y excretadas en la bilis. Por esta razón la vida media 

de cualquier sal biliar circulante probablemente no es más 

larga de unos pocos minutos; sin embargo los niveles de san 

grc periférica en pacientes sanos en ayuno, gcncralmante 

caen en la escala 1 a 5~1 y muestra poca diferencia con el 

ayuno prolongado o entre sangre venosa o arterial, Ya que 

no ocurre apreciable flujo de sales biliares de los hepato-
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citos on el estado de salud y porque los niveles séricos -

disminuyen con la interrupción de la circulación entorohe­

pática, la conservación do niveles apreciables en sangre -

periférica es el resultado de absorción intestinal contí-­

nua o incompleto aclaramiento plasmático durante el ciclo 

enterohepático a través del hígado. El suero venoso con-­

tiene menos colatos, ya que no solo son menos bien conser­

vados por la absorción del intestino, pero la captación -­

hepatocelular y el aclaramiento son más grandes que en las 

especies dihidroxi. La sal biliar predominante en ayuno -

en la sangre periférica son los conjugados qucnodcsoxicóli 

cos con cantidades más pcquc~as de dcsoxicolatos y colatoD. 

La mayoría de las sales biliares do la sangro periférica -

son conjugadas, poro espacios no conjugadas pueden sor re­

gularmente detectadas, compatible con absorción cólica do 

especies no conjugadas. Durante la canida y contracción -

vesicular, ocurre una impresionante elevación de sales bi­

liares séricas. Los niveles pueden aumentar dos a cinco -

tantos post prandialrnentc y son atribuidos a aclaramiento 

hepático incompleto durante la absorción intestinal awncn­

tada de sales biliares durante la digestión. En general -

los conjugados del quenodosoxicolato aumentan más rápida-­

mente (pico a los 60 minutos) y a mayor magnitud que los -

conjugados de colato (pico a los 90 minutos), Entre comí-



32 

das los niveles séricos caen rápidamente tan bajo como los 

niveles detectados antes de la primera comida dol día, com 

patiblo con la posibilidad de que el vanciamiento gástrico 

y la digestión duodenal/yoyunal y la absorción continúen -

entre comidas. La más rápida y abrupta elevación de conj~ 

gados de quenodesoxicolato comparada con los conjugados de 

colato es atrlbuída a la más rápida absorción intestinal -

proximal de estas sales biliares juntamente con su menos -

eficiente aclaramiento hepático, 

Las espigas de los niveles séricOD de las sales 

biliares persisten después de la colecistcctomla, indican­

do que al conducto biliar común juntamente con esfinter de 

Oddi competente toma una función de depósito. 

Los niveles sanguíneos do las sales biliares ve-

noso y arterial no son diferentes, está de acuerdo con la 

creencia do que el aclaramiento renal y la excreción urinA 

ria de sales biliares comunes es insignificante (< lO~o­
les/24 hr} en salud. Estos valores pueden aumentar en pa-

cientes con enfermedad hepática, especialmente colestasis 

(? 400 ¡«ftolcs/24/hr}, los patrones de las sales biliares 

cambian. En un estudio los conjugados de colato y quenod~ 

soxicolato predominaron (50 a 78%}1 y otras sales biliares 

3, 12-disubstituídas constituyeron entre 1.3 y 12%1 y ea-­

les biliares monohidroxi 7 a 15% de ácidos biliares urina-
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rios. Una alta proporción de sales biliares de nuevo te--

traoxy, hidroxilado en las posiciones C-1 o C-6 constituyQ 

ron 5 a 15% de ácidos biliares, respectivamente. El ca- -

ciente glicina-a-taurina está Uimninuido (como ocurre en -

muchas formas de enfermedad hepática) a casi 1:1. Una al­

ta proporción de sales biliares está monooulfatnda en la -

orina, alcanzando lOCT~ para loo monohidroxi, 90'~ para los 

dihidroxi, 300' para los trihidroxi y cero de los especie -

tetraoxi. En adultos y ni~os con colestasis cantidades --

significativas de sales biliares comunes, se encuentra en 

bilis y orina como derivados glucurónidos (sulfato-a-glucy 

ronidato cociente 2il); conjugados de J;B-hidroxi-deltaS-­

colenoato se encuentran en el segundo grupo. La obstruc-­

ción de la circulación entcrohcpática de las nalos bilia--

res lleva a hidroxilación aumentada a posición inusual en 

el núcleo esteroido, conjugación aumentada con taurina, --

función de glucuronidación do hidroxil y función de sulfa­

tación de uno o más hidroxil, todo lo cual lleva a forrna-­

ción de metabolitos altamente polares. Estos tienen débil 

capacidad para solubilizar canponentes de metnbrana, solubi 

iidad en agua aumentada, menor afinidad para la albúmina y 

la HDL, y un alto grado de aclaramiento por el riñón. 

El término de colestasis puede referir a varias 

anormalidades del proceso secretorio biliar, dependiendo -
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en una de las orientaciones morfológica o fisiológica. (1). 

Layden y Boyor concluyeron quo el coeficiente de 

difusión permeabilidad ha sido aumentado tres tantos para 

explicar el aclaramiento biliar observado. Estos hallaz-­

gos aunque indirectos favorecen la existencia de una per-­

meabilidad ancrmalmcnte elevada a nivel de la membrana ca­

nalicular o las uniones estrechas. Los marcadores emplea­

dos en estudios de aclaramiento equilibraron con el agua -

biliar más temprano que con al a9ua celular. Por lo tanto, 

los cambios de permeabilidad pueden ocurrir a nivel de las 

uniones estrechas más bien que a nivel do la membrana canjl 

licular. Por otra parte, awnento del contenido do colest.!! 

rol en la membrana en eritrocitos de membrana inhibe el mQ 

vimiento de agua transmcmbrana, lo que llevó a Kakis a poJ!. 

tular una permeabilidad disminuida do la membrana canalic.!! 

lar en litocolato y taurolitocolato induciendo colestasis; 

el colesterol contenido en la membrana está aumentando en 

ambos. 

La existencia de una vía paracelular de transpo~ 

te de fluido ña sido documentada morfológicamente por - -­

Layden y cols. Una permeabilidad aumentada para las unio­

nes estrechas para la peroxidasa fuó primero descrita des­

pués de la ligadura del conducto biliar por Metz. La ligi!, 

dura del conducto biliar llevó a alteraciones morfológicas 
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caraCter!sticas de las uniones estrechas, consistiendo en 

una disminución en ol número de filamentos visualizados --

por 1~- técnica de congelación do fractura, rompimiento de 

filamentos y pérdida de su ori~ntación paralela. Hallaz--

gos similares han sido descritos recientemente en colesta-

sis oxtrahopática en humanos. No está claro si tales cam-

bias son responsables de la permeabilidad de unión aumentl!, 

da. Similar a otros modelos de colestasis el faloidin 11~ 

va a una extensa re-colocación de los filamentoS de unión. 

El taurolitocolato lleva a síndrome colestático 

caracter!stico en la rata y harnster. Efectos similares han 

sido observados con litocolato no conjugado y, a una menor 

magnitud, con J-,,,/l -hidroxi-Scolénico. Esto ha sugerido --

que sales biliares at!picas pueden ser patogénicas en algu-

nas fonnas de síndrome colestático en humanos. Estas sales 

biliares potencialmente hepatotóxicas son detoxificadas a -

una magnitud si9nificativa por sulfatación y glucuronida- -

ción en la colestasist tales ésteres son ágilmente excreta-

dos por el riffón, Se conoce que el hígado fetal produce --

cantidades aumentadas de 3- OC"I -hidroxi-5-colcnoico y ejecu-

ta hidroxilación inusual, tales como en posiciones 1 y 6; -

coplanar (alo) las sales biliares también son encontradas -

en el meconio. En ciertos errores innatoD del metabolismo 

de las sales biliares y en la enfermedad de Byler sales bi-
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liares atípicas pueden ser el acontecimiento inicial. En 

más fonnas do colestasis, no obstante, la presencia de ta­

les sales biliares atípicas representa regresión del meta­

bolismo de las sales biliares a un patrón fetal. ~unque -

el papel patagónico de ácidos biliares atípicos en enfermQ 

dados humanas permanece a ser establecido, el estudio de -

estos efectos en modelos animales ha realzado la compren-­

sión del mecanismo potencial de colestasis. 

El taurolitocolato, una sal biliar monohidroxi -

conjugada, lleva acnlostasis reversible dosis dependiente, 

afectando tanto la secreción de sales biliares y la frac-­

ción sal biliar independiente. Además la usual caracter!g 

tica morfológica de colestasis, tales como pérdida de mi-­

crovellosidades y dilatación canalicular, la administra- -

ción de taurolitocolato lleva a alteración característica 

de la membrana plasmática canalicular con rompimiento do -

la membrana, evaglnación dal citoplasma, y, finalmente, a 

transformación laminar peculiar de la membrana canalicular. 

En contrasto al litocolato, el taurolitocolato no es inco~ 

porado en la membrana plasmática hepatocelular, no obstan­

te, el contenido de colesterol de la membrana aumenta dos 

veces. 

Mientras que el taurolitocolato disminuye inme-­

diatamente el flujo biliar, la colestasis inducida por el 
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litocolato es presédida por una fase colorética. Los cam­

bios morfológicos por las sales biliares no conjugadas son 

similares a aquellos observados después de la administra-­

ción de taurina conjugada. Ad~más, la pérdida de material 

particulado en la superficie de la membrana se ha observa­

do en exploración con microscopio electrónico. El litoco-

lato lleva a aumento de sois a siete tantos en el contcni-

do de colesterol en la fracción de mcm.brana canalicular en 

riquecida. Estos cambios están asociados con una marcada 

disminución en la actividad de la Na+, 10- -ATPasa y otras 

enzimas de la membrana. 

El glicolitocolato parece producir colcstasis --

por un mecanismo diferente del que os responsable el lito-

colato o taurolitocolato1 ya que no se observan precipita­

d0s, e.s probable que el efecto esté relacionado a la po--­

b:e solubilidad de este canpuesto, 

El ácido 3-/ -hidroxi-Scolcnoico ha sido descri 

to en el meconio y también so ha encontrado en colcstasis. 

Lleva a cambios similares a los inducidos por el litocola-

to, pero en menor magnitud. Su efecto colestático se pre-

viene por la coadministración de colato o quonodasoxicola-

to1 aunc¡ue su mecanismo no ha sido investigado, es proba--

ble que ejerza un efecto colcstático de una manera similar 

al de las sales biliares monohidroxi saturadas. 
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El taurocalato lleva a colcstnsls in situ en el 

hígado de rata pcrfundido a velocidades que exceden au 

transporto mib:imo excretoi:-. Hallazgos similarco fueron rs 

portados en animales nano9 por el taurocol~to, así también 

como las sales biliares hidroxi taurodosoxicolato y queno­

desoxicolato. En el segundo estudio¡ la potencia colostá­

tica correspondió a potencia hcmolltica y a cambios en las 

propiedadas de las membranas plasmáticas hepatocclularas -

aisladas. Pueda representar efecto tóxico directo do acu­

mulación intracelular de sales biliares, ya quo la capaci­

dad de captación aumenta la capacidad secretora casi seis 

tantos. 

Lns sales biliares remueven las proteínas de la -

membrana plasmática del hígado in vitror ésto es paralelo 

a la pérdida de actividad de la membrana de superficier no 

ocurriendo in vivo. Entre los estudios de modelos de co~­

lestasis, hay solo un reporte de recuperación disminuida -

de las proteínas de la membrana ejem. administración aguda 

de bolo de taurolitocolato, si el mismo agente es dado a • 

infusión constante, la recuperación de las proteínas de la 

membrana no está afectada. Otros autores reportan un au-­

mento dramático de colesterol contenido en la fracción de 

la membrana plasmática canalicular enriquecida. 

La secreción de las salas biliares es uno de los 

mejores determinantes do la secreción de llpidos biliares~ 
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La fuente do fosfolípidos biliares y los mecanismos por mg 

dio de los cuales las membranas canalicularcs son protegi­

das de la acción detergente do las sale!! biliares, ha sido 

parcialmente elucidado. Un mecanismo potencialmente pro-­

tcctor es la composición fosfolípida particular do las mero. 

branas canalicularcs. So reporta que tienen un alto cont_g 

nido do osfinganiclina (18 a 25%), y la solubilización fo~ 

folípida por las sales biliares es selectiva y difásica, -

Slmilannento, los eritrocitos con un alto cociente osfingQ 

mielina/fosfatidil colina son mojar protegidos do la hamó­

lisis inducida por las sales biliares. In vivo, otro mee!!, 

nismo, tal corno protección local por el rápido vuelco de -

los fosfolÍpidos de la membrana, puede ser eficaz. La sal 

biliar taurocolato aumenta el contenido de fosfolípidos de 

la membrana, mientras el dehidrocolato no detergente no 

afecta la secreción de lípidos bilia..-cs ni.la composición de 

lÍpidos de la membrana. El contenido total de fosfolipi-­

dos no es alterado por etinil estradiol. litocolato o ligª 

dura del conducto biliar. En contraste el taurolitocolato 

aumenta significativamente los fosfol!pidos en la membrana 

plasmática no canalicular, pero no en la fracción de la 

membrana plasmática hepática canalicular enriquecida. 

Cambios en el contenido de colesterol en la mem­

brana en membranas plasmáticas no hepáticas influyen en la 



- 40 

actividad de la Na+, K+-ATPasa y la permeabilidad de agua. 

El contenido de colesterol total no está afectado en la CB 

lestasis inducida por el etinil estradiol, pero los este-­

res de colesterol son significativamente aumentados por es 

ta droga. El aumento del contenido de los esteres de co-­

lestorol está asociado con aumento de la microviscosidad -

de la membrana y la actividad do la Na+, K+-ATPasa dismi-­

nuida. Todos estos cambios son reversibles por la acción 

detergente del Triton WR 1339. Mientras el etinil estra-­

diol aumenta solo los esteres de colesterol, el litocolato 

y el taurolitocolato llevan a un aumento seis y dos tantos, 

respectivamente, en el colesterol total de la membrana. El 

aumento de colesterol inducido por el primero estuvo aso-­

ciado con aumento de la actividad de la Na+, K+-ATPasa en 

la membrana. 

La Na+, K+-ATPasa, equivalente bioqulmico de la 

bomba de sodio, está correlacionada al flujo biliar en con. 

diciones diversas. Esta enzima está localizada predominan 

temente en la porción basolateral de la mmnbrana superfi-­

cial hcpatocelular. Es inhibida por el ctinil cstradiol. 

Esto ha sido atribuido a awnento de la rigidez de la mem-­

brana secundario a aumento de la incorporación de esteres 

de colesterol en la misma, En la colestasis inducida por 

la clorpromacina, la actividad de la enzima también es - -
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inhibida. El taurolitocolato ínhibc a la enzima también CQ 

mo otras sales biliares in vitre. Similar a los h<1llazgos 

reportados con el ácido litocólico, la ligadura dol conduc­

to biliar disminuye la actividad de lG Na+ K+-hTPasa en una 

fracción ligera do la membrana plasmática, la que contiene 

bilis canalicular, mientras que una fracción pesada presumi 

blemente compuesta do propiedad sinusoidal no fué afectada. 

En el segmento no obstruido del hígado después do obstruc-­

ción biliar selectiva, la actividad do la enzima está aumcn 

tada compensatoriamente. 

Histoqu!micamento la Mg2~-ATPasa, está loc~lizada 

predominantemente en ln superficie canalicular del hepatocl 

to. Aunque presente en el epitelio dol conducto, su activ1 

dad es mucho más alta en la frucción de la membrana plasm5.­

tica hepatocelular. Todas las sales biliares, excepto el -

dehidrocolato inhiben la enzima in vitre. La colestasis in 

ducida por la citocalaeina B un inhibidor da microfilamcn-­

tos. Paralelo a la pérdida de microfilarncntos, la activi-­

dad de la enzima está perdida después do la aplicación de -

citocala3ina B, sugiriendo una relación entre la Mg2+_ATPa­

sa y microfilamentos. 

El incremento on la actividad da la fosfatasa al­

calina alcanza su pico 24 hrs. despuós de la ligadura del -

conducto biliar, miantras que la proliferación de conducti-
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!los aumenta sobro los siete días. Esta disociación sugiQ 

re que el incremento observado en el hígado sano es predo­

minantemente debido a un aumento en la fosfatasa alcalina 

hcpatocclular. El estímulo para aumentar la sínte~is dP. -

fosfatasa alcalina es desconocido, pero el hallazgo de que 

las sales biliares estimulan su síntesis específicamente -

en hopatocitos cultivados, atuncnta la posibilidad de que -

la elevación de las sales biliares en la colestasis puedo 

ser el precursor. In vivo la administración de dchidroco­

lato, pero no de taurocolato aumenta la actividad de la 

fosfatasa alcalina. La fosfatasa alcalina parece estar 

universalmente elevada en colestasis intra- y oxtrahepáti-

ca. 

La hip:ici::tividad del retículo endoplásmico liso -

con consecuente reducción en la hidroxilación del ácido b! 

liar se ha postulado cano un mecanismo de colcstasis. No 

hay duda de que la colestasis afecta una variedad do enzi­

mas retículo cndoplásmico, Más do estos crunbios parecen -

estar relacionados a la disminución de la síntesis de pro­

teínas y, además son las secuelas más bien que la causa de 

colcstasis. La alteración de enzimas que metabolizan dro­

gas pueden llevar a un paso alterado del metabolismo de -­

las drogas con la fonnación de compuestos tóxicos colestá­

ticos en ciertas condiciones. Un mecanismo semejante ocu-
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rre en la colestasis por clorpran<:izina, en donde la inhih1 

ción del sistema enzimático microsomal acelera la toxidad. 

El único estudio qua ha investigado la función -

del citosol an la colestasis, reportó una diominuciPn an -

la unión anión- ligandina después do la atlrninistración de 

etinil-estradiol. El mecanismo do ~?sta incremento se des­

conoce, pero podría sor pon el transporte del anión aumen­

tado. 

El transporte de proteínas lisosomalos no está -

afectado en la colestasis inducida por al ctinil-cstradiol. 

El transporte de las sales biliares está impedi­

do en la colestasis inducida por el ctinil-cstradiol. des­

pués de la ligadura del conducto, y por estoroidos androgQ 

nicos y clorpromacina. Los asteroides ostrOgÓnicos y an-­

droqJnicos interfieren con la captación de sales biliares 

en hepatocitos aislados. La colestasis inducida por cti-­

nil-estradiol es el único modelo en el que las sales bilift 

res acarreadas han sido medidas. El etinil-cstradiol dis­

minuye el transporte máximo de las sales biliares en la bi 

lis. pero no afecta el número de sales biliares acarreadas. 

En contraste. siguiendo la administración de ciclohcAimida~ 

un inhibidor de las síntesis prot~ica, el transporte máxi­

mo de las sales biliares y la bromosulftaleina están pro-­

gresivamente disminuidas en 24 horas. La disminución en -



44 

el transporte máximo de las sales biliares está asociado -

con un cambio similar en el número de sitios de unión de -

las sales biliares. Estos estudios sugieren que los si- -

tios de unión representan el supuesto acarreador d~ sale~ 

biliares. La carencia de un efecto do los estróqenos en -

el número de acarreadores do sales biliares sugiere ilue, 

al menos en este modelo, el transporte de sales biliares -

no es afectado por interferencia directa con el número o -

carácter de los acarreadores de sales biliares, pero por -

el medio ambiente lÍpido y/o las fuarzas de impulso del -­

transporto de las sales biliares, esta fuerza do impulso -

no ha sido identificada, pero podría estar relacionada a -

la Na+, K+-ATPasa. 

Un papel de los microfilruncntos en la formación 

de bilis fuó postulado, basado en la observación de que la 

administración de citocalasina B lleva a colcstasis: su a.9, 

ministración causa dilatación do canalÍculos y pérdida de 

microvellosidades, una característica encontrada en otras 

formas de colestasis. Recientemente, se hmdernostrado mo­

vimientos contractiles presumiblemente generados por micr,g 

filamentos en los canal1culos. Otro factor potencial con­

tribuyente en la inhibición del transporte de las sales bJ.. 

liares inducido por la administración de citocalasina B. -

Mientras éste a::tiía por separación de los microfilamentos -
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de su inserci6n en la membrana plasmática, el falaidin cam­

bia el equilibrio do la actina G no polarizada en los filA 

mentas y la actina F. El faloidin también llova a colest~ 

sis caracterizada por aumento ~ la permeabilidad a la su-­

crosa1 caracterizada morfológicamente por un aumento on la 

actina do los filamentos alrededor de los canalículos y la 

unión estrecha. 

El papel do los microtúbulos en la colestasis 

aún no ha sido dilucidado. La colchicina, un inhibidor de 

la polimerización do la tubulina, no afecta el flujo basal 

biliar, pero disminuye la excresión de sales biliares y -­

con éso reduce la fracción de sales biliares dependiente -

del flujo biliar. Se ha sugerido que las alteraciones do 

los microtúbulos interfieren con el transporte do.sales bi 

liares. Los microtúbulos pueden requerirse para la fonna­

ción de bilis. 

La precipitación de taurolitocolato en el canali 

culo se pensó que era responsable de colestasis. Se puc-­

den observar cristales obliterando la luz canalicular inms 

diatamente después de la administración de esta sal biliar. 

So ha demostrado que estos cristales están compuestos al -

menos en parte de colesterol. La clorprornacina interfiere 

con la fonnación de micelas de sales biliares, pero este -

efecto es prevenido por la administración de fosfatidilco-
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tina. 

Sobre escalas fisiológicas, el flujo sanguíneo -

presumiblemente no afecta la secreción biliar. En el hÍql!, 

do do rata perfundido, la disminución de la porfusión lle­

va a centralización del flujo sanguíneo y a disminución de 

formación biliar (sal biliar independiente). mientras que 

la secreción do sal biliar no está afectada. La distribu­

ción de la perfusión no juega un papal significativo en la 

colestasis. Estudios marcando el uso de toxinaa sclectivA 

mente portal o central han revelado que los hepatociton -­

. portalon y centrales tienen casi la misma capacidad de ex­

traer y excretar sales biliares, mientras que la ganara- -

ción do flujo biliar sal biliar independiente parece ser -

una función de los hepatocitos centrales. Ya que un gra-­

diente lobular ae ha demostrado primero por exploración 

con microacopto electrónico. (1). 

Los estudios histopatolÓg'icos muestran que todos 

los cambios dependen de la duración do la colastasis. El 

hígado está aumentado y verde, está cdematizado con un bo~ 

de alrededor. Desarrolla nodularidad tardíamente. 

A la microscopía de luz los cambios hopáticos 

son independientes de la causa. Se observa acumulación de 

bilis, particularmente en las áreas centrizonales, las cé­

lulas da Kupffer y los canalículos~ Las células hepáticas, 
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especialmente en estas áreas, muestran una degeneración -­

"plumosa", posiblemente debido a retención de sales bilia­

res "tóxicas", con acumulación focal circundada por célu-­

las mononui:learm. La necrosis celular, regeneración e hi-­

perplasia nodular, no obstante, son mínimas. 

Con el tiempo, células mononucleares se acumulan 

en la zona portal. La fibrosis de la zona portal so cxtion 

de a encontrar bandas de zonas adyacentes, do modo que - -

eventualmente el lóbulo está encerrado por un anillo de tQ 

jido conectivo. En los estados tempranos la relación osen 

cial de la vena hepática al conducto portal permanece sin 

alteraciones y ésto disting'ue el cuadro de la cirrocis bi­

liar. 

En la microscopia electrónica los canalículos bi 

liares muestran cambios constantes independientemente de -

la causa. Estos incluyen dilatación y edema, desPuntamie~ 

to, distorción y esparcimiento de las microvellosidades. -

El aparato de Golgi muestra vacuolización. Aparecen vesí­

culas pericapaliculares que contienen bilis y las cuales -

Últimamente pueden ser identificadas con la degeneración -

11 en pluma" de las células hepáticas vistas en el microsco­

pio de luz. Los lisosomas llegan a ser más numerosos. El 

retículo endoplasmico está hipertrofiado. Estos cambios -

en el microscopio electrónico no son específicos. (2) 
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El dano hepático colestático en cxtrahcpático e 

intrahepático, el primero es causado por obstrucción mecá­

nica debida a condiciones tales cano colcdocolitiasis o -­

cáncer de los conductos biliares, mientras que C!:. ':;!! segu!l 

do existe una alteración funcional primaria en la secre- -

ción biliar; esta alteración podía ser debida a drogas ta­

les cano etinil-cstradiol y raramente a sales biliares, t~ 

les como ácido litocólico. (4). 

El término do colcstasis extrahcpática implica 

obstrucción mecánica do conductos biliares grandes fuera -

del h!qado o en la porta hepatis. El hígado está agranda­

do y los conductos biliares intrahepáticos están ampliamen 

te dilatados. Su contenido es al principio obscuro, pero 

posteriormente se torna claro llamada también bilis blanca 

qua es el resultado del awnento de la presión en los con-­

duetos, la cual suprime la secreción de bilis por al híga­

do. La bilis blanca es li"ore de bilirrubina y sales bilis. 

res y la canposición de cationes es la misma que en el su_g 

ro. Esto se encuentra en todas las fonnas de colcstásis -

extrahepática. 

Los conductos biliares se multiplican en las zo­

nas portales. Están agrandados y tortuosos, tienen una -­

luz amplia y están alineados por epitelio cuhoidal alto. -

Los sinuosoides contienen numeroso9 polimorfos. Se produ-
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ca necrosis focalde células hepáticas, con pequeños sopor­

tes de colularidad, visto tcmpranamento en la zona media -

y más tardíamento en la zona portal. Las nccronis porta-­

les contienen bilis y ~on llamadas lagos bilinte$. Ellos 

representan ruptura intorloPular do conductos biliares. -­

Ellos no ee observan en la colcstasis intrahcpática. Los 

camllios hepáticos se desarrollan muy rápidamonto. La co-­

lestasis se ve dentro de 36 horas. La proliferación de -­

conductos biliares es tempranar la fibrosis portal se dos& 

rrolla después. A las dos semanas. la duración no puede -

ser relacionada a la extensión del cambio hepático. 

La bilis es normalmente secretada a una presión 

de 15-25 cm de agua. Una elevación a cerca de 35 cm de -­

agua resulta en supresión de flujo biliar y tamhiCn en ic­

tericia. (2). 

La colestásis intrahepática se sitúa algunas ve­

ces en la parte distal a los microsanas hepatocelulares y 

abajo de los conductos biliares mayores. La patología 90-

neral, el cuadro cllnico y bioquímico son los mismos como 

en la colestasis extrahepática. (2J. 

En la tabla l se hace mención de laa causas de -

colestásis intrahepátieo de Juerg Reichen y Francia R. Si­

mon (l). 



T A B L A l. 

CAUSAS DE COLESTASIS INTRAllEPATICA 

Familiar 

Colestasis clásica 

Colcstasis idiopática del embarazo 

Colestasis benigna recurrente 

Colestasis familiar intrahcpática 

Colestasis selectiva 

Síndrome de Dubin-Johnson 

Síndrome de Rotor 

Drogas 

Canalicular: anabólicos orales ostrogónicos y asteroides 

Hepatocanalicular 

Drogas: fenotiazinas, critromicinas, otras 

Químicos: 4-4'-diaminodifcnil~ctano 

Del desarrollo 

Neonatal 

Causas secundarias 

Indirectas 

Pbstoperatorias 

Endotoxinas 

Nutrición parenteral total 

Enfermedad de Hodkin 

Crisis de células falciformes 

Síndrome de Stauff er 

Hipofisectomía 

Protoporfirina eritropoyética 



TABLA l 

CAUSAS DE COLESTASIS INTRAHEPATICA 

CAUSAS SECUNDARIAS 

Directas 

Atresia biliar intrañopatica 

Colangiocarcinoma 

Enfermedad de Caroli 

Hepatitis viral 

Hepatitis/esteatosis alcoholica 

Cirrosis biliar primaria 

Pericolangitis 
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MATERIAL Y METODOS 

El trabajo se llevó a cabo en dos etapas: en la 

primera se efectuó un estudio retrospectivo en el que se -

revisaron 1000 casos de ictericia estudiados por nuestro -

servicio y recolectados en cuestionarios como el que se ag 

junta a este trabajo, en un período canprcndido de enero -

de 1977 a mayo de 1982, de los que se seleccionaron 108 ºª 
sos que cumplían con los criterios do inclusión1 que some­

tidos a un análisis discriminante nos dieron los cinco da­

tos con mayor poso para el diagnóstico diferencial entre -

ictericia intrahepática y extrahepática. Dando lugar a la 

segunda etapa del estudio que se efectuó en forma prospec­

tiva de junio de 1982 al JO de noviembre de 1983, para po­

nerlos a prueba en cuanto a sensibilidad y especificidad -

para el diagnóstico diferencial do la ictericia intrahopá­

tica y extrahcpática cauparado con el ultrasonido. 

Se incluyeron en el estudio pacientes do ambos -

sexos, en el estudio retrospectivo 61 mujeres y 47 hombres, 

comprendidos entre las edades de 12 a 39 años inclusive, -

que tuvieron hiperbilirrubincmia a expensas do la bilirru­

bina directa do más do 2.5 mg/100 ml ~e bilirrubina total, 

pero con datos de colestásis que podr1an ser: a} la pre-­

sencia de hipocolia na~más, o b) dos o más de los siguie.n 

tes criterios: prurito, colesterol por arriba do 250 mg%, 



DIAGNOSTICO FINAL --------

CENTRO HOSPITALARIO "20 DE NOVIEMBRE" I.s.s.s.T.E. 
I e T E R I e I A 

NOMBRE ___________ EXP ______ Cl\MI\~---

FECHA _____ DOM _________ TELEFS _____ _ 

OCUPACIONES 
DROGAS tema 

_________ OR~----------

l.- SEXO M.F. 

2,- EDAD ••••••••••• , ••• , , • , •• , , , , ••• , • , , , •• , • , ••••••• , , • , 

3.- EMBRIAGUEZ o DROGAS IIEPATOTOXICAS no, drogas hepato- -
tóxicas, drogas colestasis, embriaguez diario, cada sg 
mana, mes •••..••.••.•..••..••••••.•••••.••.•••••••••• 

4.- EMBARAZOS no embarazo, 2 ó más, primera mitad, 2a mi--
tad, aborto •.••••••..•••••••.•••••.•••••••.•••.••.••• 

5. - ANTECEDENTES-PADECIMIENTOS no, TB, HA, IC, CV, OM, DIA 
LISIS, DISENTERIA, ICTERICIA< l sem, DOLOR ABO, DIA-= 
RREl\S-RECIENTES •••••••••••••••••••••••••••••••••••••• 

6. - TRANSFUSIONES no, múltiples,~ 3 sems, 3 sems a 1 al'io, 
plasma ••••••.•• • · ·• • •• · • • • · • • • • • • • • • • • • • • • • • • • · • • · • · · 

Fecha ••••••••••..••••• , ••••••••••.••••• , •• , •.•••••.••• 

7 .- ANTECEDENTES DE OPERACIONES no,< l mes, < 2 ai\os, --
Ca> S anos •.••••••••••••..••.••••••• • • • • .•••••• • • · •• 

Tipo •••••••••••• , • , ••• , • Fecha ••• , , ••••••.•••••••.•• 

B.- TIEMPO DE EVOLUCION <:: l sem, l a 3 sem, l a 3 meses, 
3 a 6 meses, 3 meses a 1 al'io, 1 al'io o máx ••..••••••• 

9.- ANOREXIA no, si, al principio 

10.- ICTERICIA ligera, establo o ascendente, dcsccndcntc, 
fluctuante • , •••••.••.•••.•••••.••... , •••••.•••••••.• 

11.- HIPOCOLIA no, si •.....•.••...•••••.•••••..•.•••••.•. 

12, - PRURITO no, . si • , • , , • , , .••••••••••••••••••••••••••••• 

13.- DOLOR ABDOMINAL SUPERIOR no, ligero, moderado, inten-
so ••••••••••.•••••••••••••••••••••.•••••••.••••••.•• 



14.- ESTUPO~ EXCITACION O COMA, no, ,si.•.·······~·.•••••••••• 

15.- INTOLERANCIA A GRASAS no, si ••••••••••••••••••••••••• 

16.- TOS no, si 

17.- FIEBRE no, ligera o transitoria, /' 30.5°, escalofríos/ 
intennitonto, terciana ••••••••••••••••••••••••••••••• 

18.- DISCCIACION PULSO no, si 

19.- PERDIDA DE PESO no, > 3 Kgs. por mes, no cucntifica- -
da ••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••• 

20.- ASCITIS /EDBMAS no, si ............................... . 

21.- VOMITOS no, si •••.••••••••••••••••••••••••••••••••••• 

22.- HEMORRAGIAS no, tubo digestivo, gingivorragias/epita--
xis/petequias • , ••.••• , ••••••••••••••••••••••••••••••• 

23.- SINTOMAS URINARIOS no, oliquria, s!ntanas infección o 
sonda Folley ••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••• 

24.- ESTIGMAS insuf hepática no, si 

25.- HEPATCHEGALIA no, dolorosa, no dolorosa •••••••••••••• 

26.- HEPATCMEGALIA no precisada, normal, dura, muy dura •••• 

27. - VESICULA PALPABLE no, Sl. • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 

28.- ESPLENOMEGALIA no, si 

29 .- SIGNO MURPHY no, si 

30. - DA.TOS CARDIACOS no, insuf, soplo, •••••••••••••••••••• 

(Ver Nº 53 de ant ICCV) •••••••••••••••••••••••••••••• 

31.- ALTERACIONES ARTICULl\RES no, si ........... , ••••••••••• 

32.- Ligero a moderado ataque al estado general, obeso, - -
caquexia/franco ataque al estado general ••••••••••••• 

33.- LEUCOCITOS< 5, 5 a 10/ > 10 ••••••••••••••••••• .. •••• 

34.- Hb < 10, 10 a 13.S, > 13.S ••••••••••••••••••••••••• 



35.- EXAMEN DE ORINA/ UROCULTIVO nl, anormal ....•••••..••• 

36.- T. PROTRCMBINA 7 60, < 60, <:; 30% •••••••••••••••••• 

37.- FOSFATASA ALCALINA < 90, 90 o más > 200 mu ••.. , •• 

38.- COLESTEROL <: 175, < 275, 275 o más •••••••••••••••••• 

39.- TRANSAMINASAS< 100, 100 " 400, > 400 ............... . 

40. - BROHO < 15, > 15 •••••••.•••••••••••••.•.••••••••••••• 

41.- GLOBULINAS <. 3.6, 3.6 o más •••••••••• , , .••••••••• , ••• 

42.- AMILASA ( 300, 300 o más ••• , •••••• , , , , •• , •••.•••••• , • 

43.- REACCIONES FEBRILtS < 320, 320 o más •••......••.•.••• 

44.- BILIRRUBINAS 1 a s. 5 • 10, 10 a 20 > 20 ............ . 

45.- EOSINOFILOS < 5, S o más ••••••••••••••••••••••••••••• 

46.- INSUFICIENCIA RENAL LABORATORIO no, si ••••••••••••••• 

DIAGNOSTICO CLINICO PREVIO DR •••••••••••••••••••••••••••• 

.................................................. • ........ . 

DIAGNOSTICO RESIDENTE GASTROENTEROLOOIA DR •••••••••••••••• 

l 

1 
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fosfatasa alcalina por arriba de 175 U/l. 

La frecuencia do las enfermedades observadas co­

rrelacionadas con la prevaleñcia por sexo, se presenta en 

la TABLA II. 

Los valores normales do los exámenes do laboratQ 

rio son los siguientes: colesterol 104-138 mcf>' con el mé­

todo de Licbormann-Burchard1 bilirrubina total de 0.5 a --

1.S mg/100 ml con el método de Van Dorvcr. Para las enzi­

mas se usa reactivo, para diagnóstico clínico A-gent Labo­

ratorio Abbott; la fosfatasa alcalina con valores de 36-92 

UI/l; la TGO de l0-30 UI/l; la TGP do 6-37 UI/l. Los diag 

nósticos se llevaron a cabo po~cirugía en todos los casos 

de ictericia cxtrahopática y biopsia o evolución del pade­

cimiento en los casos de ictericia intrahopática. En el -

estudio prospectivo, los datos de exploración en todos los 

pacientes siempre fueron obtenidos personalmente y las in­

terpretaciones del ultrasonido fueron hechas por el Servi­

cio de Radiología. El aparato de ultrasonido empleado es 

un Rohnar System modelo 9980 Rohe Scientific Corp. de tiem 

po real. 

Se excluyeron del estudio pacientes post opera-­

dos de vesícula y/o vías biliares. Pacientes en quienes -

el síndrome ictérico se iniciara a consecuencia o coinci-­

dente con trawnatismo abdominal. Pacientes que no cumplan 
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con todos los criterios de inclusión. 

Se consideró como hcpatomegalia al hecho de pal-

par el -borde hepático inferior por abajo del borde costal. 

(Uno o más centímetros). 

El signo de Murphy, cuando en la exploración se 

produce dolor al situar la mano abajo del borde costal de-

recho en el punto vesicular con los dedos levemente cngan-

chados debajo de las costillas y el paciente es invitado a 

inspirar (cuando hay dolor en otras áreas del hígado no so 

considera positivo el signo). 

Historia de dolor.- El paciente refiere cpiso- -

dios previos similares de dolor abdominal. 

Antecedente de drogas hepatotóxicas y transfusiQ 

nea en los últimos 6 meses y alcoholismo o ingestión de a,! 

cohol en forma intensa en el último mes. Tomando como da-

to positivo la presencia de cualquiera de estos anteceden-

tes, 

Trmmninasemia por arriba de 400 UI/l, habiendo 

escogido esta cifra por una variable continua y ji cuadra-

da siendo la que discrimina mejor 

VP 

49 

FN 

90 

FP 

3 

VN 

28 

Transaminascmia 
de 

300 

x2 1.0 

y 6.65 



VP FP 

44 l 

PN VN 

95 31 

VP FP 

43 o 

FN VN 

96 31 

VP FP 

42 o 

FN VN 

97 31 

53 

Trnnsarninasemia 

de 400 

Transaminascrnia 
de 450 

Transaminascmia 

de 500 

DESCRIPCION DE I.A INVESTIGACION. 

x2 

y 

9.5 

10.92 

x2 = 9.12 

y =10.53 

x2 =l0.14 

., = a. 75 

El trabajo fué sometido a un análisis discriminan 

te que es la rama de la estadística relacionada con el es-

tudio de múltiples medidas, ya que so utilizan varias mue,!! 

tras de nuestros pacientes. Cuando se aplica el análisis 

discriminante a los síntomas y signos de padecimientos, -­

las medidas pueden referirse a la frecuencia con que ocu-­

rren éstos en cada uno de los pacientes relacionada con e~ 

da una de las enfermedades. 

Hay que tener en cuenta que para obtener mejores 

resultados de este análisis hay que recordar algunos aspe~ 



tos cano son: a los signos y síntomas que so correlacionan 

bien con el diagnóstico de una enfermedad debería dárselas 

mayor importancia que a los que se rclacionu.n poco. Sin -

embargo, el poso que so le da ~ un síntoma o signo también 

dobe depender de gu correlación con otros signo5 y sínto-­

mas. así como los signos y síntomas puedan tener una altu. 

correlación con una enfermedad determinada cuando se cons.i 

deran de modo independiente, pero si están muy relaciona-­

dos entro sí, de tal manera que la presencia de uno pr5cti 

camcnto se acanpafte de la existencia del otro no servir~ -

considerar a ambos, por otro lado, si dos oíntanas altamen 

to correlacionados con una enf crmedad y poca correlación -

entre si, entonces el peso combinado de los dos será fran­

camente mayor, por otra parte, la importancia asignada ü -

un signo o síntoma no depende solamente de la frecuencia -

con que aparece en la enfermedad sino también con el grado 

de relación que tiene con otros signos o síntomas. 

La función discriminante resulta pues de u.signa.;: 

le a cada síntoma y signo un peso que depende de la rela-­

ción con la enfermedad y también de su relación con otros 

signos y síntomasr en la medida que la presencia de un aín 

toma puede predecirse por la existencia do otro disminuye 

su peso. 

Los pasos que tuvimos que seguir para llegar a -
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las conclusiones presentadas son los siguicntesi 

Primero seleccionamos una muestra de 1000 pacien--

tes con ictericia, en los que se obtuvo la frecuencia de --

los signos y síntomas can las onfonnedadcD quo se encentra 

ron tenían mayor prevalencia entre ellos oiendo las siguien 

tes: cirrosis, litiasis, cáncer de encrucijada, cáncer do -

hígado, hepatitis viral, hepatitis reactiva, absceso hcpát,! 

co o hígado congestivo. 

Se entiende por prevalencia cuando dado un síntoma 

o síndrome que tiene el paciente, con quó frecuencia ocu- -

rren los diferentes padecimientos que pueden provocarlo (5). 

De esta muestra se seleccionaron los pacientes com 

prendidos dentro de las edades de esto estudio y do ellos -

los auo presentaban colestasis tomando en cuenta los parám~ 

tras de selección, quedando 108 pacientes de los que se ªºª 
!izaron signos, síntomas y exámenes do laboratorio. 

Posteriormente se sacó la media do la frecuencia -

do cada dato clínico, que es la suma de todas las frecuen--

cias entre el total de enfenncdades 

x =í.JL n 

Luego se senaló cuánto se de~vla de esa media el -

síntoma, signo o dato de laboratorio en cada padecimiento -

calculado por la desviación estándar entendida como el grA 

do en que se desvía mi caso de la media. 
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La desviación mtándar se define (6) como la - -

raiz cuadrada de la suma de las desviaciones alrededor de 

la media, elevadas al cuadrado, divididas entre el número 

de casos menos uno. Esta definición puede simbolizarse -

por la fót111ula de la calificación de desviación para la -

desviación mtandar. 

s = / ¿ x2 
.r N-1 

En donde S es la desviaciónestándar, X es la di 

ferencia de cada valor de la serie con el promedio gene--

ral de la serie IX), N es el número de elementos de la BQ 

rie. 

Las tendencias centrales (modo, media, mediana} 

de 2 o más grupos pueden ser canparadas, gracias al uso -

de la ji cuadrada (7). 

Ahora se buscan cuáles son los datos que mejor -

correlacionan con una enfennedad por medio de esta prueba 

estadística. 

La idea básica de la prueba ji cuadrada es la s! 

guientet primero subdividir el eje X en intervalos. Lue-

go comprobar las probabilidades que corresponden a éstos 

bajo la hipótesis de que la función F (X) es la función -

de distribución de la población que eslumos considerando. 

Por último comparar probabilidades con las frecuencias de 

clase relativas de una muestra dada. Si la discrepancia 



TABLA II 

ICTERIC!A INTRAHEPAT!CA 

HOMBRES 

Hepatitis viral 

Hepatitis reactiva 

Cirrosis 

Hepatitis crónica activa 

Cirrosis biliar lria. 

Hepatitis alcoholica 

Colestasis del eml::tarazo 

Cirrosis biliar 2ria. 

Hepatitis tóxica 

Hepatitis fulminante 

Hepatocarcinoma 

28 

l 

7 

2 

o 

o 

o 

o 

o 

l 

o 

Litiasis 

ICTERICIA EXTRAllEPATICA 

HOMBRES 

5 

Quiste de colédoco 

Piocolecisto 

Litiasis y quiste de colédoco 

Cáncer de colédoco 

Cáncer de vesícula 

Cáncer de encrucijada 

o 

o 

l 

l 

o 

l 

MUJERES 

26 

5 

l 

2 

4 

l 

l 

l 

l 

o 

l 

MUJERES 

13 

3 

l 

o 

o 

l 

o 
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ea demasiado granda, rechazamos la hipótesis (7). 

ler. paso. Subdividimos el ojc x en K intervalos 

I1, 12• •• IK de tal manera que cada intervalo contiene al 

menos 5 valores de la muestra dada r.1 •••• xn· Detennin~ 

mos el número bj do los valores en la muestra en ol inter­

valo Ij (j•l, ••• K), Si un valor de la muestra so local! 

za en un puntef'"'frontera común de 2 intervalos, sumamos o.s 

a cada uno de loa 2 bj correspondientes. 

2ºpaao. Usando F (x), se calcula la probabilidad 

Pj de que la variable aleatoria X se considera tanc cual-­

quier valor en el intervalo Ij {j=l, 2, ••• K). Se calcu­

la 

•j m npj 

(Este es el número do valorea de la muestra teóricamente -

esperados en Ij si la hipótesis es cierta) 

3er. paso. Se calcula la desviación 

x2 
o 

K 
= ~ (bj. -

j•l ªi 

4ª paso. Escogemos un nivel de significanciaoC' 

(5%), 1% o alguno semejante. 

5° paso. Se determina la solución e de la ccución 

P (X2 :l C)•l-c<' 

mediante la tabla de la distribución ji cuadrada con K - 1 

grados do libertad. 
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Si :X~~C, no se rechaza la hipótesis. Si X~ >e se rechaza 

la hipótesis, 

Arriba hemos enunciado los pasos descritos por -

Kreyszig (7} Prueba ji cuadrada para la hipótesis de que 

F(x) es la función de distribución do una población do la 

que se torna la muestra x1,• • • •, Xrn· 

Con esta prueba se llega a concluir cuál os la -

interdependencia o corrolnción que existo entre nuestros 

datos. 

Posterionnente se empleó un diseno factorial en-

tendido en aquel en que se usan todas las combinaciones -

posibles de los valores seleccionados de cada variable in 

dependiente que anteriormente tenlamos dotectadoo con ma-

yor correlación. 

risticast 

El modelo empleado tiene las siguientes caracte-

Que el dato sea correcto (V,P.) 

Que el dato no sea correcto (F.P.) 

Que senale que no tenga el dato y no lo ten-
9a (V,N,) 

Que seftale que no tiene el dato y si lo ten-
9a (F,N.) 

V.P. = verdadero positivo 

F.P. falso positivo 

V.N. = verdadero negativo 

F.N. ~ falso negativo 

'' '- ,-. 
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+ 

+ % V.P, % F,N. SENSIBILIDAD 

- % F.P. % V.N. ESPECIFICIDAD 

La sensibilidad es la probabilidad de un resultado 

positivo en personas con enfermedad (8) • 

V.P, 

SENSIBILIDAD = 
V.P. + P.N. 

La especificidad es la probabilidad do un resulta-

do negativo en éstos sin enfermedad (8). 

V. ti. 

ESPECIFICIDAD 

V.N. + F.P. 

Paralelamente buscamos los pesos siqnificativos 

que le !brunos a dar a nuestras variables independientes por 

medio de la función discriminante representada por la si- -

guicnte fónnula: 

+ + 

donde x1• x2, x3 son valores de los síntomas y signos: y a, 

b, e, son pesos proporcionales que dependen de la magnitud 

de la relación que tiene el síntoma o signo con la enferme-

dad, reducido o corregido de acuerdo a su relación con - --

otros s!ntanas y signos. 

Utilizando la relación de probabilidad 

% V.P. 

% F.P. 
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y luego obteniendo 

% V.P. 
loq 

% F.P. 

se obtuvo la función discriminante. 

Exprosando en otra fonna 

log 

S o:a síntoma 

ns .. no a!ntoma 

E • enfermedad 

E = no enfermedad 

p(S/E) 

p(S/E) 

y loq 
p(nS/E) 

p(ns/iil 

Finalmente obtuvimos la exactitud del estudio, en 

tendiéndose CCl!lO ol número total de diagnósticos correctos 

positivos y negativos, dividido por el número total do eVA 

luaciones (8). 

EXACTITUD z: VP + VN 

VP + VN + FP + FN 
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RESULTADOS 

De la metodología matemática anteriormente doscri 

ta, se obtuvieron los dato3 con mejor ji cuadrada y de la 

función discriminante de óstos, so obtuvieron los siguien-

tes cinco datos del estudio retrospectivo (108 casos}, quo 

sumando su función discriminante nos dará a favor de que -

el diagn6stico sea intrahepático o oxtrahopático siendo -~ 

1011 1i9ulentes1 

Signo de 
Murp'hy 

H.lstoria 
de dolor 
abdominal 

llllpato­
megalia 

FUNCION DISCRIMINANTE (F,D,) 

E.H. !.:!!.:... % 

V.P. F.N. 
62.5 37.S 

15 9 

F.P. V.N. 
3,5 96 

3 Bl 

E.H. I.H. % 

V.P. F.N. 
66 33 

16 B 

F.P. V.N, 
12 BG 

10 74 

E.JI. I.H. " ~ 

V.P, F.N, 
21 79 

5 19 

F. P. V.N. 
79 21 

66 18 

x2 = 46.67 

y = 42.52 
F.O. 

SI + 2. 75 

NO - 0.95 

x2 = 30.62 

y = 27.70 
F .D. 

SI + 1.07 

NO -Q.98 

x2 = 23.40 

y = 25.BG 
F.O, 

SI -1.32 

NO ... 1.32 



Transfu­
sión 
Drogas 
Alcoho­
lismo 

Transami­
nasemia 

E.H. I.H. 

V.P. F,N, 

8 16 

F,P, V,N. 

50 34 

E,H, I,11, 

V,P, F.N. 

1 19 

F,P, V.N. 

47 27 

62 

33 

60 

5 

64 

% 

x2 5.15 

66 y = 6.26 

F.O. 
SI - 0.59 

40 NO + o.so 

% 

x2 =21.51 

95 y =23. 97 

F.O, 
SI - 2.5 

36 NO + 0.97 

x2 = ji cuadrada E.H. = extrahepático 

Y = modificación de Yates I.H. intrahepático 

Al estudiar a un paciente ictérico se valora la 

presencia o ausencia de cada uno de estos cinco datos, su-

mando en forma algebraica la función discriminante que le 

corresponda dependiendo de SI se encuentra o NO. 

Poniendo a prueba estos cinco datos en los 108 -

pacientes estudiados retrospectivamente obtuvimos una sen 

sibilidad de 96%, una especificidad do 92% y una exacti--

tud de 93%, Encontramos una prevalencia entro ictericia 

intrahepática y extrahepática de 2 a l. 

Procedimos a hacer el estudio prospectivo a fin 

de experimentar nuestros resultados para sabor la aspee! 



¡ 

1 
i 

\ 

63 

ficidad, sensibilidad y exactitud al diferenciar el diag--

n6atico y compararlo con la sensibilidad, aspccificiqad y~ 

exactitud dél ultrasonido. 

En el estudio prospectivo se pusieron a prueba --

nuestros datos en 24 pacientes quo reunieron los criterios 

de inclusión siendo 12 hombre y 12 mujeres. El estudia 

del ultrasonido so los practicó solo a 20 de ollos. 

El cuadro t nos muestra cuáles fuoron las sumas -

de las funciones discriminantes y se correlaciona con el -

diagnóstico final y el diagnóstico del ultrasonido (OS). 

Al diagnóstico do ictericia intrnhepática (Ill) so lo dió -

ol valor de O (-) y a la ictericia oxtrahepática {EH) ol -

velor de 1 (+). tas funciones discriminantes que usamos -

tienen un peso que puede ser positivo o negativo, depen- -

diendo de si se encuentra el dato presente o no y le dimos 

un valor para considerar diagnóstico de ictericia extrahe-

pática a que la suma de los cinco datos fuera igual o ma--

yor a -0.l y para ictericia intrahepática menor o igual a 

-0.2. 

En el cuadro podemos observar que el ultrasonido 

realizado en 20 pacientes falló el diagnóstico en 2 casos, 

teniendo un falso positivo {caso 23) y un falso negativo -

(caso 20} y con el estudio clínico tuvimos un falso ne9at! 

vo (caso 20). 



CUADRO I 

Hist. Drogns TrnnSA 
N' Dolor l!epnto- Alcoh mln3.!iQ I .11. 

Pr09. Hurphy abd mcg:i.lill Trannf mio SU>ll\ E,11, Diag us 

.1 -0.95 -0.90 -1.32 +0,5 -2,5 -5.25 o Uopatitis R Nl 

2 -0,95 -0.98 -1.32 -0.59 +0.97 -2.07 o Uepatitin V Nl 

J +2.75 +1,07 +l.32 +o.5 +0.97 +6,61 Litiasis Llt!as!i; 

4 -0,95 -0.98 -1.32 -0.59 +0,97 -2.07 o Cirroeis Nl 

5 -o. 95 -0.90 -1.32 +0.5 +0,97 -1.70 o Absceso 11 Abac. 11 

6 -0.95 -0.90 -1.32 +0,5 +0.97 -l. 79 o Abneoso 11 Abiie. 11 

7 -0.95 +l,07 +l.32 -0.59 +0,97 +1.82 l Litiasis Vosie,E:xc: 

' +2,75 +1,07 +l.32 +0,5 +0,97 +6.61 Litiasis Colod Dil 

' -0.95 -0,98 +l.32 +0.5 -2,5 -5.25 o llopatltis V lll 

10 -0,95 -0.98 +l.32 -0.59 +0,97 -0.23 o Hepatitis V Nl 

11 -0.95 -0,98 +l.32 -0.59 +0.97 -0,23 o Hopatitis V Nl 

12 -0,95 -0.98 -1.32 +0.5 +0.97 -1. 78 o Colost E:roh Nl 

lJ -0,95 -0.98 -1. 32 +0,5 -2.5 -5.25 o Uopatitio V 111 

14 -0,95 -0.98 +l.32 +0.5 -2.5 -2.61 o llep;:ititis V 

15 -0,95 -0.98 -1. 32 +0.5 -2.5 -5.25 o lfopatitin V 

16 +2.75 -0.98 +l.32 +0.5 +0.97 +4.56 l Litia11is Litiasis 

17 •2. 75 +l,07 +l .32 +0,5 -2.5 +3.14 Litinsls Litiaais 

lB -0.95 -0.98 -1.32 -0.5 +0.97 -2. 78 o Uopatitin V 

19 -0,95 +1.07 •l .32 +o.s +0,97 +2.91 Litia11ia 

20 -0.95 -0.98 +l.32 -0.59 •0.97 -0.23 o Lltiaaia NI 

21 -0.95 -0.98 -1. 32 -0,59 -2.5 -6.34 o llopatlti11 V Alt Jlop 

22 •2.75 -0.98 •I.32 -0.59 -2.s o 1 Lltiasia Coled Dil 

23 -0,95 -0.98 +1,32 -0.59 •0.97 -0.23 o llepatitls V Dil V IH 

24 •2.75 +1.01 +l. 32 +º·s +0.97 i-6,61 1 Litiasia Litiasis 



+ 
Murphy +2.75 -O. 95 

H f s t. Dolor Abd +1.07 -0.98 

Hepa tomega l fa -1. 32 +!. 32 

Drogas, Alcoholismo, -o. 59 +0.50 
transfusf6n 

Transamfnasemfa -2 .so +0.97 

1.11 .. 1ntrahepátfco o ( - ) 

E.11 •• extrahepátfco (+) 

Escogfmos al azar el caso No. 5 para ejemplfffcar la forma 

en que se realiza la suma algebraica de las funciones discrfmi-­

nantes de los datos que en este estudio se encontraron para hacer 

el dfagn6stfco diferencial de la ictericia fntra y extrahepátfca. 

Se trata de paciente masculino de 22 años de edad que se e~ 

cuentra con fcterfcfa y datos de colestasis y: 

No historia de dolor .. -0.98 
abdominal 

Hepatomegalfa 

Murphy 

TOTAL 

-!. 32 

-0.95 

-J.25 

No ingestf6n d~ drogas .. +o.so 
alcoholismo, transfusf6n 

No transaminasemia •.••.• +0.97 

TOTAL. .•••• +1.47 

SUMA ALGEBRAICA• -1.78 

La suma algebraica obtenida nos da el diagnóstico para ic­

tericia intrahep~tica 1 ya que la cifra es menor de -0.2. Y el 

diagnóstico final del paciente fué absceso hep~tico amtbiano. 

El ultrasonido también lo diagnosticó. 



64 

Por lo que obtuvimos para el ultrasonido 

Sensibilidad 

V,P, F.N. 

7 1 

F.P. V.N. 

1 11 

::...2. =_7_ 
7+1 = 8 

Especificidad~ =.....11. 
11 + 1 = 12 

que nos da: 

Exactitud- 7 + 11 = 1ª 
91% 7+11+1+1 20 

Y para nuestro estudio de evaluación cl!nica con aná_ 

lisis discriminante 

Sensibilidad 

V,P, F, ti. 

8 1 

F.P. V.N. 

o 15 

""-ª-=-ª.... e + i 9 

Especificidad = 15 =~ 
15 + o = 15 

que nos da: 

aex 
Exactitud- B+lS 

10())\ 8+15+1 
ll 95% 
24 

La prevalencia de las enfermedades con ictericia 

intrahepática fué de 15 y la de ictericia extrahepática de 9. 

La frecuencia de las enfermedades observadas en relación al --

sexo, es la siguiente: 

Padecimientos que ocasionaron ¡ 

! 

i 
1 
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Ictericia Intrahepática 

Hombre Mujer 

Hepatitis viral 6 3 

Hepatitis reactiva 2 o 

Cirrosis o 1 

Absceso hepático 1 1 

Colestasis del embarazo ...Q -1 

9 6 

Padecimientos que ocasionaron 

Ictericia Extraepática 

Litiasis 

Hombre 

3 

Mujer 

G 

Total 

9 

2 

,1 

2 

-1 

15 

Total 

9 



GG 

DISCUSION 

De los más importantes estudios publicados con re~ 

pecto a comparar diferentes ilbordajcs para al diagnóstico ·-

diferencial de la ictericia, observamos una similitud fro--

cuento en los resultados obtenidos por diferentes autores. 

' Lurnong (9), Matzen (10), Knill-Jonos (11), y - - -

O'Connor (12) que dentro do sus estudios han comparado el -

gammagrama de vías biliares contra otros métodos, todos - -

coinciden qua tiene menor especificidad y sensibilidad que 

el ultrasonido, la TAC, la evaluación clínica e incluso en 

el trabajo de Knill-Jones (11) hasta los exámenes de laborft 

torio solos. Richter (8) comparó diferentes abordajes para 

el diagnóstico de ictericia obstructiva y encontró qua uti-

!izando primero la ultrasonografía tenía una sensibilidad -

de 923, y para el abordaje primero con colanqiopancreatogr.f! 

fía retrógrada cndoscópica o colangiografía selectiva una -

sensibilidad de 97"h y una especificidad de 9e'/.. Kocnigobcrq 

(13) y Grcg~ (14) también han comparado el ultrasonido con 

la colangiografia, Kocnigsber con el ultrasonido identificó 

el sitio de las obstrucciones en 94% de los casos con esta-

blccimiento de la naturaleza de la lesión en 81% y con la -

colanqioqrafía se demostró el sitio do la lesión en 96% y -

determinó la etiología en 82%, siendo muy similares los re-
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sultados con ambos métodoof on tanto quo Grcgg si encontró -

diferencias en su estudio, demostrando la cauoa da la íctcri 

cia por colanqiopancrcatogratia retrógrada cndoscópica en 45 

de 49 pacientes, una detección de dilatación del conducto C.Q 

mún en 15 de 16 paciantes mientras que con el ultrasonido se 

encontró en 22 de 42 paciontco; al ultrasonido ayudó en pa-­

cientcs con cáncer de páncreas en quienes un conducto común 

dilatado no pudo ser opacificado con la colangiopancrcatogr~ 

fía retrógrada cndoscópica. 'Vhealcr (15) comparó el ultrasQ 

nido a la TAC, encontrando resultados muy similares para am­

bost lo que se correlaciona en los estudios de Lumeng, Mat-­

zcn, R.nill-Jones y Scharschmidt {16), observando éste último 

qua en pacientes con sospecha de coledocolitiasis previamen­

te colcclstactomizados el estudio inicial de olecci6n es una 

colangiopancreatografía retrógrada endoscópica. ya que puede 

ser seguida de una osfinterotomía endoscópica. 

En lo que se refiere a los estudios comparando la -

sensibilidad de la evaluación clínica y el ultrasonido, Lu-­

meng (9) reporta para la clínica sensibilidüd de 95% y espe­

cificidad do 763 y para el ultrasonido sensibilidad de 55% -

y especificidad de 93% y O'Connor observó sensibilidad de 

.95% para la evaluación clínica, 55% para el ultrasonido y e_!! 

pecificidad de 76~ y 93% respectivamente. 

En nuestro trabajo encontramos para el ultrasonido 
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una sensibilidad de 87"/. con una especificidad de 91~{,, micn-­

tras que para la evaluación clínica una ncn~ibilidad de 88% 

y una especificidad de 100'1'., con lo que podemos maní fcstar 

que la evaluación clínica debe renacer en la clínica moderna 

dándole más credibilidad para decidir qué abordaje requiere 

cada paciente en particular, para acelerar el diagnóstico y 

ofrecer un tratamiento adecuado m5s oportuno. 

En el presente estudio nos percatamos quo el caso -

número 20 dió fal~o negativo tanto para el ultrasonido cano 

para la evaluación clínica, por lo que pal f!It\Os sugerir qua -

se pudo tratar de un cuadro muy abigarrado o el paciente te­

nia dos padecimientos a la vez que se encubrían entre si. -­

Además es preciso referir en esto momento, que la acucioni-­

dad e interés que se ponga para la obtención do los datos -­

que ocupamos en nuestro trabajo sobre todo la exacta difercn 

ciación entre una hopatomogalia y no una vesícula p<ilpable -

y do un signo do Murphy y no un hígado doloroso, son crucia­

les para que al resultado que obtengamos sea exacto y no nos 

de falsos positivos o negativos por tomar un dato incorrecto. 

Nos aunamos a la idea que refleja Vcnnos en su edi­

torial en el que refiere "la impresión clínica inicial basa­

da en historia clínica, exámen físico y pruebas de laborato­

rio y radiografías simples han sido probablemente desprecia­

das, pero frecuentemente proveen de una información segura -

con la que se llega a una evaluación directa definitiva". {17)' 
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