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l. 

GMNULO•S HEPATICOS 

Reau.n 

se identificaron granulomaa hep&ticoa en 334 de 10,606 necro~ 
aiaa efectuada• en 17 anoa (3.15%) y en 153 de aproximadamen
te 4,000 biopaia• hep&ticaa raali•adla en 20 anoa. El eatu-
dio de loa otro• órgano• en la autopaia permitió hacer el - -
dia9n6atico de tuberculoaia en una proporción que e• el doble 
de lo que 1e encontr6 en los caaoa identificado• por biopaia 
de hlgado (73" va 36"). A diferencia de Htudioa realiudoa 
en otro• palaea, la aarcoidoaia fue excepcional. un ª°'liaie 
cSe loa dltoa cllnicoa de 53 caaoa identificado• por biopaia -
hep&tica COlllO 9ranul011118 del hfgado re119l6 que no exiaten di
ferenciaa importante• entre laa diatintaa cauaaa de loa gran~ 
loma•: todoa ae manifeataron principalmente por fiebre cr6ni
ca, ataque al eatado general, hepatomegalia y muy pocaa 1111ni
featacionea de in•uficiencia hep&tica. Lo• datos de laborato 
rio llA• conatantea fueron hiparbilirrubinemia leve y eleva- :
ción en auero de la foafataaa alcalina y de la tranHminan -
dx&lac4tica. En 20 de loa 53 caaoa •• pudo atribuir la le- -
ai6n hep6tica a tllberculo•i• y en 8 a f'naacoa. Seia caaoa -
aa catalogaron como idiop&ticoa1 eatoa caao• no fueron muy -
diferente• clfnicamente de aquello• en loa que fue posible 
identificar la cauaa. 



2. 

HEMTIC GRANULOM'l'A 

Ab•tr•ct 

Hepatic granule.ata were identified in 334 out of 10,606 ne-
crop•iH mac!e in a Hventeen yean period (3.15") and in 153 
out of about 4,000 liver biop1ie• made in twenty year•. The 
broad organ wxuination that necropay impliH made it poHi-
ble · to dia9non tubllrculod• in about the double in autop•y -
than in biopsy material (73" v1 36"), In contra1t with 1tu-
die1 mada in othllr countrie1 .. rcoido1i1 wa1 foud only excep
tionally. In other part of the 1tudy an analy1i1 of 53 ca1e1 
diagno1ed by me1n1 of liver biop1y a1 hepatic granulomata -
ahowed that there were no illlportant differencH in clinical -
finding1 between the different c1u1H of granulomata; all of 
thea originated •inly chronic fewr, •lain, hepatomegaly -
and wry few data of liver failure. Mor• camon laboratory 
finding1 includld •light hyperbilirrubineaia, and high level• 
of 1er11111 alkaline pho1phata1e and of glutaaic-oxalacetic tr•.!!. 
aaainan. In twanty of the 53 can1 hepatic granulOMta could 
ba• atributed to tuberculo1i1 and in eiqht to drug1. Six ca
••• were claaified •• idiopathic aince all atudiea made to -
aaigne them a cauae were negativa. 



GAANULOflAS HEPATICOS 

11 granula.a •• una variedad de infla•ci6n crónica fo-

cal, caracteri1ada por infiltraci6n da hiatiocitoa o c'lulaa 

epitelioidea, con céllulaa gigante• o ain '•ta• (1,2), In vi! 

ta de que el granulOlll ea una leai6n inHP1cifica, el diagn6J. 

tico etio16gico a61o te puede eatablecer, de manera inequ1vo

ca, cuando •• de-stra el agente cauul 'I en un gran na.ro 

de caaoa eato no •• factible por medio del ellllmen hiatol6gico, 

Lo• granulomas •• observan en 3 a 10 porciento de laa -

biopaiaa hepAticaa que ae reali1an en un ho1pital general - -

(3,4) para inY1eti9ar la e1111a de fiebre de evoluci6n prolon

gada (5), o de dntous 'J anor1111lidad•• de laboratorio que •.!! 

gieren enfer•dad del h1gado. como eate 6rgano puede eatar -

afectado por nwaero1aa enfermedades que ocaaionan inflamaci6n 

9ran11lomatoaa (6, 7), el cllnico deber' inda9ar en fora datt, 

m6tica laa cauaaa -'• comunea de eata alteraci6n en au medio 

de trabajo, cuando en la biopaia no exiatan hal1&19oa e1pec1-

fico11 deber' tOlllrae en cuenta 1de111'9 la llllllllda •tiepatitia 

granulomatou idiopAtica" que, en opini6n da alguno• autorea 

(8 19), puede con1tit111r una entidad noaol6gica definida. 

Loa objetivo• de eate eatudio aon conocer la1 ca111aa m61 

comunea de la hepatitia granulomatou en. nuestro 1111dio1 in.,.!. 

tigar 11 pre1encia de dato• c11nicos o hi1tol6gico1 que pued1n 
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orientar al diagn6stico etiol6gico cuando el examen microsc6-

pico no demue1tre el agente causal, y aeftalar la conducta del 

cllnico en presencia de estos casos. 

-'l!RIAL Y METODO: 

El e1tudio se dividi6 en do1 parte1. En la primera 1e -

revi1aron los protocolos de las necropsias realizadas de 1963 

a 1980 y loa informes de lH biopliaa y piezH quir6rgicas e!. 

tudiadas de 1963 a febrero de 1984.en el Departamento de Ana

tomla Plltr~6gica del Hospital General, Centro M6dico Nacio- -

nal, IMSS. Se seleccionaron todos los casos con granulomas -

hepAticoa, de loa que ae obtuvo informaci6n sobre la edad y -

el sexo de loa paciente• y el diagn61tico elaborado. 

En la segunda parte, de 101 ca1oa diagno1ticados por - -

biop1ia hep6tica se revisaron 53 expedientes cllnicos, La S!!_ 

lecci6n de estos casos dependi6 de la disponibilidad de expe

diente• con informaci6n 6til. De ello• se investigaron el 

tiempo de evoluci6n del padecimiento que motiv6 la biopsia -

hepAtica, 101 sintoma1 predominantes, las alteraciones encon

trada• en la exploraci6n fi1ica, laa anormalidades de labora

torio relevantes, la tera~utica empleada y la respuesta a -

'•ta. En los 53 caaoa el diagn6atico etiol6gico se estable-

ci6 de acuerdo con loa siguientes criterios: a) tuberculo1ia, 

cuando ae demo1traron baciloa •cido alcohol-resistentes en la 

4. 



s. 

biop1ia del h1gado o en alguna 1ecreci6n, o 1i la inflamación 

granulomato1a se acompaft6 de necrosis caseosa, o si hubo le-

sienes pulmonares sugestivas de tuberculosis pulmonar en el -

estudio radiológico, o 11 1e pre1entó mejor1a con tuberculos

t6tico11 b) tifoidea, si se aisló Salmonella typhi en sangre 

o m6dula ó1ea o si hubo un cuadro cl1nico compatible, asocia

do a t1tulo1 de la reacción de Widal que a1cendieran progre•! 

vamente con diferencias mayores de una dilución y con titulo• 

1uperiore1 a 11160, aunado• a la re1pue1ta al tratamiento co!l 

vencionalr c) brucelosis, cuando se identificó la bacteria en 

sangre o m6dula ósea, o cuando la reacción de Huddleson mos-

tr6 un comportamiento 1imilar al mencionado en el inciso ant!. 

rior y hubo mejoría con el tratamiento: d) cirrosis biliar 

primaria, en pacientes con colestasis crónica asociados a la 

permeabilidad de las vias biliares extrahepáticas y alteraci~ 

nea histológicas caracteriaticasr e) otros diagnósticos noso

lógicos se establecieron con loa criterios convencionales. 

Puesto que este an6lisis es retrospectivo, el diagnósti

co de granulomas hep6tico• por drogas se consideró exclusiva

mente como probable: se atribuyó la enfermedad a algún fárma

co cuando su administración precedió, en corto tiempo, al in! 

cio de 101 síntomas y ai el f6rmaco en cuestión correspondía 

a alguno de loa que se han informado en la literatura como --



6. 

causante• de esta variedad de leai6n inflamatoria hep6tica -

(7). En virtud de que hipot6tica1119nte cualquier medicamento 

puede originar una reacci6n de este tipo (10) ae incluyeron -

tllllbi'n alguno• caaoa en lo• que .. descartaron otra1 causas 

y pareci6 exi1tir, a juicio de 101 autore1, una relaci6n en-

tre el uso del medicamento y la aparici6n del cuadro clinico, 

a6n cuando no existieran informe• previo• relacionado• con 

ese f6rmaco. Finalmente, en alguno• caao1 no fu6 posible de

mostrar la etiologla, a pe1ar de haber•e realizado un estudio 

cllnico y de laboratorio completo• y 1e calificaron como idi2 

p6ticoa. 

RESUL~DOS: 

En el cuadro 1 aparecen 101 datol·de edad, 1exo y nllmero 

total de casos con granulomas hep6ticos en el material de es

tudio y en el cuadro 2 los diagn61ticos establecidos en el e! 

tudio hiatol6gico. Destaca que en casi las tres cuartas par

tea del toUl de loa cuo• de autoplia u hi&o el diagn6atico 

de tuberculosis y que en 22% de los casos de necropsia no fué 

posible identificar el agente causa. De 147 ,949 eapeclmenH 

quir6rgico1 e1tudiadoa en 101 21 aftos, aproximadamente 4,000 

corre1pondieron a biop1iaa hep6tica1 y en éstos se encontra-

ron 153 cuoa con granuloma1. A diferencia de lo que 1e ob-

aerv6 en el material de autopsia, en cerca de la mitad de los 



CUllDRO 1 
7. 

GltANULOMAS HIPATICOS. ASPICTOS IPIDIMIOLOGICOS 

füf!!{fl AUTOPSIAS DATO AUTOPSIAS ISPICIMINIS 
OUlltUltGICOS 

(IU IOIOll l11•14Tt4tl 

D BIOPSIAS HEPATICAS NUMlltO DI + 
CASOS :SS4 ll.19~1 19111.1~1 

10 

11 

10 
o ... z ... 
ü 19 e o 
IL 

10 

o-• 

"º"''"" 114 .. 
MUollltlS 140 19 

i IDAD lAÑOll 91.T 44.'I 

+ ESTE PORCIENTO COllRESPONDE A LAS CASI 4000 
BIOPSIAS HEPATICAS REALIZADAS EN EL PERIODO DE 
ESTUDIO. 

ID•ZI 'IO·'lt 4D•4t 90·91 ID•ll TD·TI 10•11 IO·lt 
HUPOS DE EDAD 
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CUADRO 2 

GRANULO)llS HBPATICOS. DIAGNOSTICOS ESTABLECI~ 

BTIOLOGIA AUTOPSIAS BIOPSIAS 

(n= 334) In= 153) 
NIJMERO PORCIENTO NIJMERO PORCIEN'ro 

'l'UllRCULOSIS. 243 73 55 36 

NO DITIRHltaDO. 74 22 75 49 

RIACCION CV!R· 
PO IXTRARO. 4 l 7 5 

MRASl'l'OS NO -
IDlllTIPICADOS, 4 1 

BALllJHILOS IS, 3 .9 4 3 

SARCOIDOSIS. 1 .3 3 2 

BRUCILOSIS. 3 2 

CIRROSIS BILIAR 
PRIMflRIA, 1 .3 2 1 

IHnRMlmD H0D9. 
1m1. 2 1 

OTROS. 4* 1 2+ 1 

* Hubo un ca•o de cada uno de la1 •iguiente• cau1a•: e•porotrico•i1, 
coccidioidCllllico•i•, criptococo1i•, y mioo•i• g1nerali1ada (~ 
albican•I 

+ un ca•o corre•pondi6 a linfoma no Hodgkin y otro a va1culiti•. 
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caso• no hubo elemento• hi1tol6gico1 1uficiente1 para hacer -

un diagn61tico etiológico y 1610 en 36% de 101 caeo1 1e hiso 

el dia9n61tico de tuberculo1i1. 

De 101 53 ca101 reviudo1 en la eegunda parte del ••tu-

dio 26 fueron mujer•• y 27 hombre1, con pr01111dio de edad de -

42 afio• y con una uplitlld de 18 a 83 alloe. CHi todo• te- -

nlan alntomaa cr6nicoa, y el tiempo de evoluci6n oeci16 de 18 

d!aa a 10 afio•, con prOMdio de 377 d1H. LH manifeetacio-

nee clinicae llli• comun1a fueron fiebre, aetenia, anorexia, 

hepat0111egalia, eeplen0111galia y dolor abdollinal (cuadro 3). -

S61o una tercera parte de 101 enfermo• tuvo ictericia, adn -

cuando 78" de ello• preHnt6 elevación lew de la• bilirrubi

naa .. ricH (cuadro 4) 1 el pro.dio de bilirrubinaa totalH -

f\16 3.041119 con lWtee entre 0.541119y10119. 'l'Ubi•n fue-

ron comunee la elevación de la foefataaa alcalina y de laa -

tran1aminaeaa 114§ricaa. En 30 de loe 35 ca1oa en 101 que ee -

efectu6 centelleogram1 hepato-eep1'nico ee obeervaron anorma

lidadea que variaron de crecimiento del higado con captación 

irregular del radiondclido a defecto• 11111ltiple• de captación. 

En 39 de lo• 53 caso11 estudiado• hubo elementos que per

mitieron diagnoaticar con relativa certesa la cau1a de loa -

granulomaa. De nuevo, la tuberculoaie f\16 la cauH m4a fre--

9. 



CUADRO 3 

MTOS CLINICOS l!N 53 gsos " GRANULt!@S HEl'ATICOS 

DATO 1 NUMERO DE CASOS PORCISNTO 

f«IJIR!S 26 49 

HOfeRIS 27 51 

EMD1 42 AROS. 

DURACIOH PROlmDIO llE SIN• 
TOMH1 378 DIAS, 

AMPLI'l'UD1 18 DIAS A 10 -
AROS. 

FIEBRI. 37 (42)+ 88 

ASTENIA-ANOREXIA. 35 (43) 81 

HEMTOM!GALIA 34 (45) 75 

ESPLENOlmGALIA 19 (31) 61 

DOLOR ABDCMINllL 27 (48) 56 

AIENCJC!GALIAS 15 (30) so 
ICTIRICIA 10 (29) 34 

PERDIDi\ DE PESO 12 (52) 23 

DIARREA. 8 (48) 16 

+ ( ) el número de cuoa en que ff regiatr6 la exbtencia o no de la manife•
taci6n cllnica, a la izquierda loa caaoa en que exiati6 el alntoma. 

10, 



CUADRO 4 

ANO~LIMDES IE IABORATORIO EN 53 CASOS DE GRANUL~S HEPATICOS, 

EXAMEN DE IABORATORIO NUMERO DE CASOS PORCIENTO 

- ELEVACION DE BILIRRUBINA 29 (37)+ 78" 
DIREcm. 

- ELEVACION DE POSPM~SA - 25 (35) 71" 
ALCALI•. 

- ELEVACION DE TMNSAMI1"- 22 (34) 64" 
SA GLUmMICO ODIACETICA 

- ANEMIA 24 (45 53" 

- ELEVACION DE TMNSAMI~- 18 (34) 52" 
SA GLU~MICO PIRUVICA, 

- ALTEMCION EN PRUEBAS DE 15 (37) 40% 
Ca.\GUIACION. 

- LEUCOCITOSIS, 14 (37) 37% 

- HIPERCOLESTEROLEMIA 4 (23) 17% 

- HIPOCOLESTEROLEMIA 6 (36) 16" 

- LEUCOPENIA 5 (38) 13" 

- ELE~CION DE BILIRRUBINI\ 3 (34) 9" 
INDIRECTA, 

- EOSINOFILIA l (37) 2. 7" 

+ ( ) el n6mero de casos en que se re9iatr6 la existencia o no de la manifeata-
ci6n cl1nica, a la izquierda los casos en que existió el s1ntoma, 

11. 



cuente (20 casos), AdemAs hubo casos de salmonelosis, cirro

sis biliar primaria, brucelosis, enfermedad de Hodgkin y reas;, 

ci6n por cuerpo extraño (cuadro 5). un caso 1e diagno1tic6 -

como 1arcoido1is por 101 datos hi1tol6gicos y el comportamien 

to cU.nico, aunque no H logr6 confirmar tal diagn6stico. 

Ocho pacientes hablan recibido 11111dicamentos a 101 que H 

atribuy6 la inflamación 9ranulC1111Bto .. 1 un caso f~ tratado -

con fenilbutaaona, uno con metildope y dos con diacepam. En 

do1 casos 1e sugiri6 que la tolbutamida fu4 el f4rmaco respon 

sable, en uno la cimlttidina y en otro la br01110er9ocriptina. 

Bn aei• di 101 53 caso• no f\16 posible identificar una -

causa di 101 9ranuloma1 hei:i'tico1 y se catalogaron como idio

plticos. cuatro fueron hombrH y dos mujeres: su edad 01cil6 

entre 22 y 44 sfto1 con promedio de 36. El tiempo de evolu- -

ci6n de lH manifeatacionH cl1nic1S tambi'n fu4 prolongado, 

de cuatro y medio meHs a siete aftoe. Los dntomas, signos y 

anormalidadl1 de laboratorio fueron id4nticos a los ca1os con 

etiolog1a conocida. (cuadro 6), 

DISCUSION1 

Los reeultados de este estudio, al. igual que los de - -

otras series (9, 11-13, 16) muestran que 101 granulomas hep4-

ticos 1e preHntan a cualquier edad y afectan por igual a - -

12. 



CW!pBQ 5 

DJ!GBOSTICO El! 53 C,\SO& ll' GMl!UL9!1S !!ll'ftTICOS IPll!TIFIC,\DQS 
POR BIOISJA l!EMTlC,\ 

DIAGllOSTICO WtERO PORCI!NTO 

TUB!RCULOIIS 20 37.7" 

M!DICAtElll'lal e 15" 
SALll>N!LOSIS 6 11. 3" 

NO Dl'l'ERNISDO 6 11.3" 

CIRROSIS BILIAR PRilaRIA 5 9.4" 

BRUC!LOSIS 3 5.6" 

IUIP!RtEMD D! HODGKIN 2 3.7" 

CUERPO !XTMl10 2 3. 7" 

MRCOIDOSIS 1 1.8" 

13. 



CUADRO 6 

GMNULOMH HEMTICOS El!l BTIOLOGIA NO El!l'l'IRMINllM 

SEXO MFISCULIN01 

SBXO PE•NIN01 

4 ca•o• 

2 ca•o• 

BDAD1 34.5 •ftoa 

BDAD1 37. 5 •fto• 

AMPLI'lVD DE EMD DB AMBOS SEXOS1 22-44 afto•, i 36 ª"º' 
DURACION1 20 dla• • 7 afto• 

DATO 

llEMTO•GllLIA 

PIEBRI 

HI~LBUMIN!MIA 

BSPLBNOMBGllLIA 

ICTERICIA 

BLBVACION FOSFATASA ALCALINA 

BLEVACION DB TRAlllSAMINllSA -
GLUTAMICO PIRUVICA. 

HI PBRGLOBULINEMIA 

RBSPUBSTA AL TRATAMIENTO 

BLBVACION m TRAlllAMINllSA 
GLUTAMICO OXALllCBTICll 

i 4.5 ..... 

NU•RO IZ CASOS PORCIBllTO 

5/6 83" 

4/5 ª°" 
4/5 ª°" 

3/4 75" 

2/3 66" 

3/5 60% 

2/4 50% 

2/5 4°" 

2/6 33" 

1/6 16" 

14. 



hombrea y mujerea. Su frecuencia en ma teri•l da necropliu y 

biopeiu hep6ticu tambi6n coincide con la da otru public•-

cionea. 

15. 

con excepci6n del dolor abdominal (17), hepatcmmgalia, 

fiebre y alntOllaa general•• ineapaclficoa, loa granulOllaa h•

p6tico• no originan otru manifHUcione• cUnicu que pidie

ran rewlar au exi•tencia. LH anonalidade• de laboratorio 

tambi6n aon ineapac.t:ficH 1 lH -'• c011unea aon aquellH que -

traducen la pre .. ncia de un proceao infl ... torio aubyacente1 

au.nto de la wlocidad de .. dimntaci6n globular, elevaci6n 

de la• protelnu con incre•nto de la fracci6n alfa 2 en el -

electroforetogr... e hiperg ... globulinellia da tipo policlonal 

(6, 7, 18) •. Quia6 el dato -'• conatante H la elevaci6n da -

la foafaUH alcalina. Por lo cOlllGn no hay ictericia y la -

elevaci6n da lu bilirrubina• H poco noUble. 11 centelleo

gr•ma hep6tico y Hpl6nico plleda aer un estudio da Hcrutinio 

6til, puea en 85" de loa caaoa .. ob .. rvaron alteracionea. 

1n t6rmino• generalH .. puede Htablecer el diagn6atico 

noaol6gico baaado elU!lueivamnte en la illlllgen hiatol6gica en 

35 • 45" de loa cHoa, cOlllO H infiere de e•t• y da otro• - -

trabajo• publicado• (19). No obatante que .. han deacrito -

cerca de 100 cauHa da granulomaa en el hlgado (7), enlama-
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yor!a de las 1eries publicada• (11, 14, 16, 19) las m4s fre-

cuente• han aido tuberculo1i1, aarcoidoai1, cirro1i1 biliar -

primaria, algunas mico1i1 y un grupo de ca1oa, que fluct4a ell 

tre 5 y 35% en los que la etiolog!a no puede ser determinada 

(9, 11,16). La frecuencia de Htoa padecimiento• varia de -

una serie a otra por vario• factore11 la época en que ae efe~ 

tu6 el Htudio, el tipo de poblaci6n Htudiada, el material -

anali1ado (biopaia• o autop1ia•) y la• diferencia• geogr4fi-

ca1. En ••ti aerie, a diferencia de lo de1crito en otra• pu

blicacione• (9,13,16,20,21), la tuberculo•i• fu6 la cauaa m6• 

coa4n y en ning4n caao .. confirm6 el diagn6atico de aarcoidg, 

•i•. 
En eatudio• reali1ado• en B•t1do1 unido• de Norteamérica 

(9,13) e Inglaterra (16) 1• cauaa -'• frecuente ha 1ido la -

nrcoidoaia. Exi•te controwrBia ac.rca de la existencia de 

Htl entidad en nue•tro •dio y loa poco• cH01 publicado• -

han tenido •nifeatacione• excluaivamente pulmonarH (22) 1 en 

opini6n de Maddrey1el criterio para establecer el diagn61tico 

de nrcoido•i• ha •ido la pre .. ncia de granuloma• por lo me-

no• en do• tejido• (hlgado, piel, ganglio linf,tico, pulm6n.u 

ojo) , la incapacidad para del'llOatrar la etiologla del granulo

• •diante cultivo de exp1ctoraci6n o jugo gbtrico, o me- -

diante tincione• Hpeciale1 en el tejido obtenido por biop1ia 
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para bacilo• 4cido-alcohol resistentes y hongos, y la negati

vidad de la• prueba• cut4neas y de la hi1toria ocupacional, -

con cuadro cllnico compatible con sarcoido1is (23). con este 

criterio, alguno1 de los casos estudiados por nosotros po- -

drf.an corresponder n esta entidad, aunque quedaron incluidos 

en el 22% de 101 casos en 101 que a6n en el estudio necr6psi

co no f~ po1ible identificar la etiolog1a de 101 9ranuloma1. 

conviene mencionar que a6n en ca101 de tuberculo1i1 heP! 

tica no e1 com6n la demoatraci6n de loa microor9ani1mo• en el 

h19ado (24): en '•toa se po1tula que la aobrevida del bacilo 

e• menor en el hi9ado que en el pulm6n a6n cuando per1i1tan -

lH Mnifeatacionea da hiperHnsibilidad (25,26), E• posible 

que algunos caaoa catalogado• como tuberculosis correspondan 

a micobacterioais no tuberculosas, aunque no se cuenta con la 

identificaci6n bacteriol6gica de 101 bacilos causantes. El -

diagn61tico de tuberculosis se 109r6 establecer exclu1ivamen

te con datos histol6gicoa en 101 ca1oa de necrop1ia con el d.5!, 

ble de la frecuencia con que se hi10 por biopsia, lo que ex-

presa la coexi1tencia de le1ione1 en otro• 6r9ano1. La pre-

ponderancia de la tuberculosis como cau1a de 9ranulomaa hep6-

tico1 en nuestro medio, ha sido confirmada por otros autore1 

(27), En ca10 de tuberculosis hep6tica ea posible idantifi--
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car lesiones radiogr6ficas de tórax sugestivas de tube,culo-

aia en 50 a 90% de loa casos (25,26), 

En otros padecimientos no puede identificarse la causa -

de los granulomas pero existen le1ione1 asociadas que permi-

ten sugerir el diagnóstico. Si bien la necrosis caseosa pue

de ocurrir en varia• enfermedade• como a!filia, brucelo1is, -

tularemia, fiebre Q e histoplasmosis (18), en nuestro medio -

1u presencia obliga a descartar tuberculosis. 

Las otras causas frecuentes de granulomas fueron brucel~ 

1is, salmonelosis y algunas mico1is. No hubo casos de histo

plaamoaia que, en la serie de Mir Madjeaai y colaboradores -

(13) fu6 la segunda causa en frecuencia, 

La localización de los granulomas en la vecindad de los 

conductos biliares dañados, en casos de colestasis crónica es 

caracter!stica do cirrosis biliar primaria (28,29), Entre 

las enfermedades hep6ticas primarias que pueden acompañarse -

de granulomas est6n: cirrosis de diversa etiología, hepatitis 

por f4rmacos, obstrucción de vlas biliares extrahep6ticas y -

colangitia aguda o crónica '(30,31)1 la m6s común en este est~ 

dio y en otros informados previamente es la cirrosis biliar -

primaria, pues comprende 5% de 101 caaoa de granulomaa hep6t! 

COI (32), 
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En ocho de nuestros casos los granulornas hep6ticos fueron 

secundarios probablemente a fármacos. El diagnóstico en este 

grupo de casos se basa en el antecedente de la administración 

del medicamento (30,33,34) y el estudio histológico puede moa-

trar infiltración por eoainófilos, aunque este cambio se pre--

aenta tambi6n en lesiones granulomatosas por par6aitos (35,36~ 

En menos de 2% de loa casos se puede encontrar un tumor -

maligno, el m6s frecuente ea la enfermedad de Hodgkin (16,37, 

38)r en la mayoria de esto• casos ea posible identificar las 

c4lulaa de Reed Sternberg 6 infiltración por c6lulas monociti-

caa atipica• (38,39). 

Por dltimo, adn después del esfuerzo diagnóstico realiza-

do por el clinico, hasta en 35% de los casos no ea posible co-

nocer la etiologia; desafortunadamente representan un grupo n.!!. 

meroao, que se ha catalogado como "hepatitis granulomatoaa - -

idiop6tica" y algunos autores consideran que podda tratarse -

de una entidad nosológica definida con afección hep6tica excl.!!. 

aivamente (9). Las caracteriaticas clinicaa de loa casos de -

cau .. desconocida estudiado• por nosotros son indistinguibles 

de las que ocurren en enfermo• con lesión de etiologia conoci-

da: quiz6 la dnica diferencia 1ea la evolución m6a prolongada, 

que tal vez 1Ólo traduce la dificultad diagn61tica. se ha - -

mencionado que esta enfermedad e1 una variante de arteritis 
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temporal (40), que se trata de 1arcoidoais de comportamiento -

at!pico (20) o que los granulomaa son aecundarioa a ftrmacos 

(7, 33, 34). con la información disponible, se puede concluir 

que no existen elementos objetivos que apoyan eataa hip6taaia. 

En un informa reciente (37) aa describen trea ca101 cataloga-

dos inicialmente como idiop4ticoa, que finalmente resultaron -

aar naoplaaiaa linfoidla. 

cuando no ea posible identificar la causa de1pu6a del es

tudio cl!nico y de laboratorio y per1istan las manifeatacionea 

cl!nicaa, ae dlbertn administrar tubarculostaticoa (41,42) po,t 

que la causa m6a comdn de granuloma1 hep4ticoa en M6xico e• la 

tubarculoaia. Si dlapiMl1 de un lapso de 2 a 3 maaaa (6) no ae 

obtiene una reapueata favorable eat6 indicado un ensayo tera-

p6utico con corticoateroidea (43) con supervisión cl!nica ea-

trecha para detectar cualquier variación que pudiera sugerir -

una causa no identificada en el estudio inicial, con un segui

miento de 6 a 12 11111n1. 
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