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INTRODUCCI:ON 

L11 atresia de vias bllt..1res e:iclrehcpát!cas ll\VBEHl. sn (h,finu 

como la ausencia total u parclnl de lu pl3rme.=tblli.idnd de los con--

duct.os blll.:ires entro ~i hilio hopétlco y ol duodorio Cl.2). La vi.i 

billo.1· cxtrahepática normal csth total o parcialmont.o i·eomplazad;1 -

por un rosiduo fibroso qUtJ ha perdido la lu7 y el opitnlio (1.2). -

Ln atresia completa do l.ot\.1s l.'.l.s ostructur11s bl 11.1res oxtraht?plltJ-

cas es la al te ración que so oncuuntra con mayo1· frtll.:uunr. l 11. f:n 20% 

de los cnsos do AVOEH la vos1.cu~;i. biliar y el couducto qulst.ico es

tán presentes y pcrmeabl#'Js. poro ~;in co11oxl.6n ccm lns vlas h.illAru~ 

oxtrahopfltlci.ls (1, 2, 3). 1'~-ilctlc.Jmonto siempre existo cirrosis b1--

liar precoz ns1 como hlporl.l~nslón poc·tal más o menos grave (:l,4). 

Es por ad Lcumcnte so pueden olll'l1;1rvar otras ma t formac ionos, .1unqun 

solo el sindromo de pol lsplonlu ha sido <lHOCi<.1do con mayor frocuun

Cl•l a la AVBEU (l.5). 

Lu fn:icuencia do la i\VBEll so ostimd entre l:U 000 a 11 000 1~;11.:i

miuntos; os cuatro n slC'to vece~ mtis común en las poblllclones do! 

Pac1flc:o y dol 6ceano Indico{}.) y us mtis común en nif'las con un.:1 

relación do 1:1.2'/ (3,5). 

H1stol69icamentc los signos que están a favor do obsLrl1ccif\n ex

trahuPlltlca son: fii.;rosi.s port,11 'r' pcriporLal, proliferación du 

conductillos o colilnglolos. t1·omhos billares, edema do los osp.lr.ios 

po[·\.a. colangitis y pcrlcolilnCl\tis; sn puede observar c6lulus Qi--

guntns mulClnucioadas, aunque es un hulli:!zqo ino~peciflco presonte 

on colcGtasis rle origon Jntru o oxtraheplltlco {l.2.3). 



- , -
La atioloola do la 1\VBEll as desconocida. se lt! ha agrupado como 

colan91.opat1.1 lnflntn.'.ltor1;1 o osclorosanto, so Jo ha considerado une 

malformación, una onfcrmodod ndquirtdo, una ontldad aislada y cln-

siflcndo de dtvorsas formas lo que revela la dificultad para oxµli

car (~st..n ontldad. 

E:l oxamon mtcrosc\Spico del sisLoma blliar cx.trahcp/Jtico rovcl<i 

leRLón inf.lamatorln, proq.roslvu y dostroctlv¿¡ dol se9manto ocluido. 

Esos cambios sug1cron una ovolución de loslonc~ de nuc;rosls aQuda •l 

ob1Ltoraci6n do la lu~ y flbroRi~; por ello se han descartado otras 

hJp6tosis tales como lo (tuo rcvAlo quo la nu!;onc1a d~! luz refleja -

un defecto en la cnnalizac16n del tracto biliar durante al dosarro

llo ombrlol6gtc11, <ldomfts do que los rr.clón nnctdos con esta enfer-

modad qcnoralmcnte tlonf!n cvacuac1ones coloroadíJ.S con bilis los 

prlmoros dlc.ni o som.inas do vida, lo quo indica que los conducti:is 

bilio.ros funcJonun en ln etapa perlnntnl. Bosandc.nus en cs<JS absar

vac~onos el tlompo exacto dol inicto dol danu billar no puedo ser 

establecido con prostci6n, sin cmbnrqo ol proceso probablomcntu se 

inicia pronatalmentc (1,2,4). 

P.n los remanentes da los conductos biliares oxti-ahepAticos torn<J

dos rlc 128 nlnos <l.ur<lnto la clruQ1n corrcotlva da AVEIEU sa encon--

trnron dep6sit.os de 1nmunw¡lobulln.as en 44; da estos se tdont.if1c6 

IgM un 25 do los casos a lgM e I9G un 19; las dopb!Jitos se oh.serva

ron f;olo en la mombrnna b<"lSdl de las cstructurus qlandulnres. Estos 

hallllz9os npovon que l11 i\VBEH sea unlt enfermedad adquirida y pro--

greslva (6). Otros factoros ctJológtcos propuostos hasta uhore ln-

cluy~n: d~no do los conductos por dismtnucl6n riel flujo snngutnco, 
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écidos biliares anormales, anormalidades de la unión pancrOaticobi

ltar y losl6n por reflujo e infección. Experimentalmente se han dn

vascularizado los conductos btllaros y administrado 6cidos biliares 

a animales recién nacido~ o u su~ madres en ol embarazo en etapa -

tardla: sin embargo estos exporlmontos no han reproducido la enfer

mudad. Los agentes infecciosos podrian üxpllcar el curso clinlco Y 

las anormalidades morfal6gicas. aunquo no se ha encontrado en todos 

los casos a un nqcnto resposablc. So ha sugerido una relación cau-

sal entro Heovirus tipo 3 y atro:;la biliar (1.4), 

•Por otra parto ol higado os un órgano inmune vital sobre todo en 

estadios tempranos del desarrollo fetal. So sabe quo es donde so 

dosarro l l 11n las có l u lns madros y precursoras do 11 nfoc l tos, Pos tnu

tal mcnto ol higndo tiene dos funciones inmunológicas fundamentales: 

stntesis de reactantos do fase aguda para la inflamación y su sis-

tema mononuclonr fngocltico actúa como sequnda linea de defensa 

contra partlculas absorbidas y material extrano soluble (~.7). 

Las c6lulas de Kupffor son fagocitos mononuclcares muy activos 

los cuales secuestran y dogradiln antigonos que so dbs~rben en el -

tracto gastrointestinal. Su función os estimulada por bacterias y 

doprimlda por diversos factores como la desnutrición (7). El dano 

hep6.tico podrla t;:imblén rcsultdr en mal funcionamiento del sistema 

inmun6: por ejemplo la depuración do bacterias y toxinas solubles 

que es una función hep6tica; en pacientes con dano hepético'esta 

función astnrln deteriorada. lo que se manifiesta clin1camente como 

bacteromia, ondotoxemia, ascitis infectada (1.7). AdemAs el hi9a-
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da influyo en el desarrollo de tolerancia n antígenos ~bso~bJdos -

d~l tracto 9astrolnt~stlnat; las onformedndes hepáticas podrl~n al

~~rer la sonslb!lidad d~l sjstema lnmune. Macromolóculus tdles comu 

ondoloxtnas ir.adocuadnmt;int.e rrocos.;idus podrinn tener propiedades -

adyuvantes o mit~oq6nic;is sfgni flcutivns. 

Esta 6r<Jnno os lnmbi6n ol prlncipHl sitio para la slnl:.cs!a de 

prote!nns lnmunorrer.Juladoras; hay incrcmonto do renctantes do fd&D 

ilQUdn on Ul\il variednd do csti\d0s inflnmatorlos; el papel de alfe l 

nntlt;rlpsinn, tr·i.,nsfurrlna, complcmHnto y proteíntl e ro<tct!va sin-

Loti:tadn en fJl hlqado, on l.i dllfonsu óol hunsiJod no son t~ompleta--

mcnte ontondldus. po1·0 esas funclones tambil?n f•Odr\dn estar altera· 

dtis on 11uctentcs con enformedad 11cpc'1t.lcil (7). 

Oado la ampl ltud du concu~~mlllntos t.an disimholus qua sobro la 

h\IBBH l.lXist.on y la falta de i.;istomntizo.clbn du el los crol111os conve· 

ntante rovisar le literatura. 
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OBJ E'l. .. T. va 

El propósito del presente trabajo es .. el de .-revisar ·a1· ost8do 

actual dol conoolmlento que sobre los aspectos inmunol69lcos en la 

AVBEH se encuentra en le literatura a nuestro alcance. 

MA.'l.'ll:R :r Al.. V ME'J. .. ODOS 

So revisó la literatura sobre aspectos inmunológicos de ~VBEH 

de la siguiente forma: 

t,as fuentes consultadas fueron el Index Mcdicus, y a través de -

los bancos do dntos Medlars y Modllne occeslbles por medio del Cen

tro Nacional do tnformnción y DocUm!!ntacJ6n en Salud CCENIDS). 

So escoyloron url.iculos en ln9lós do enero de 1986 a febrero do 

19B9 sobre trabajos oxper·imentalcs y el in leos en humanos y en ant-

males de oxporiment.ación. 

Se solecc\oni..lI'On aquellos quo ospecificamento trataron sobro el 

p;:::ipel tlo los djv(irsos .'lspcctus i111nunológ1cas en AVBEll y que tuv1o-

r6n implic,,ctunns patnglinlc.1.s, scd\alaron maconismos inmunol6qicos -

en relnclón con J\VüEll o correl.iclonaron hallazqos inmunológicos con 

la tn1fcrmedar.t. 

Cuando no SB puJo ;idqulrir ol nrticulo comploto en las bibliote

cas dol pols. so procedió H 11xtrae1· "" resumun dol banco do datos 

a travl.ls de la computctdora del CENIDS. 

Postcrlormente los articulas se analizaron, se clasificaron y se 

hizo un resumen de cada uno de ellos. 
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RESULTA.DOS 

Se encontraron 43 articulas de los cuales se dusc~rtaron 26 -

por no cumplir los requisitos establecidos. 

Obtuvimos 17 art.iculos de los cuales sois fueron hechos en anl-

malos de oxperlmentaclon (7.9,12,13,14.21); 11 se efectuaron en hu

manos {8,9,lO,ll,15,16,17,lB.19,22.23), uno fue do correlación de -

las hallazqos en animales de oxperimentaclon y humanos {9), y uno 

fue de revisión. (20). (Cuadro 11). 
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DISCUS10N 

El An611sls dn los artlculos seleccionados nos pormite apre--

ciar que oxisten cinco grnndes rubros en los qua se pueden nqrupar 

los diferentes fenómenos inmunolóqlcos relacionados con la AVBBH -

(Cuadro 111). 

ALTERACIONES DE lgA ('/,B. 9, 10): 

La JgA es la inmunaglobullna predominante en la bilis; jueqa un 

papal en la defensa contrn la infocción, no solo del sistema hepa-

tobll iar sino tambilln dol tubo digestivo en general. La IgA socre-

torla ostA formada por dos mol6culas de IgA unidas por el péptido J 

y un glicop6ptido quo os ol componcnle secretorio. En el sistema -

hopatobll lar on humnnos el comPononte sor.rotorio os sintetizado en 

lnti cólulas lli l l11ros iuLr11 y e.'l.trRhcp<\ticas, 1.:i olovac16n dol com-

ponente sucretorio podr!a sor un marcador útil de obstrucción bi---

1 lar. En las enformed;idos que cur!Jan con obstrucc16n billar la ole

vaclón dti Jg/\ secretora se debe probablemente a reflujo do esta o -

do un componento socretorio a 1<1 circulación, Se Piensa que hay 

pr1ncipalmonLe tres rut.:i.s las que participan on la regurgitación do 

c<>mpcnentos bl 11nrcs y en In elovilción do sus nivolos sé ricos: 

tt.insporl.o t1·anshof':1tico il lra\'és de lil comunicación de les canal1-

culos billares con el espilcio do Disse y a través de los conductos 

biliares; sin embargo esta ruta no ostá totalmente ontondida. La -

J9A se polimcriza on las cóluiaN mucosas en Preparación para su u-

nión con ol componente soc:rotorio, asl la inmunoglobulina es trans

portnda a la superficie del epitelio, sin embargo alqunas IgA poli

m6rtcas entran a la circulación. Esto es normalmente depurada por -
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el transporte hepdtob1Iior; este sistema ha sido bien documontado -

en humanos y en ratas. La I9A polimérJca circulante se une o los -

componentes socretorJos en los conductos billares y la resultante -

drena ill tracto biliar. Cuando hay enfurmedad hopáttca este trilns-

porto est:é. danoda y i:omo consocucnt"in so produco dUmanto de lo!i ni

velas slu·icos do igA pol imérica y cnmbión do Ir,i.I\ secretoria. E:stas 

inmunoglobulfnas circuluntcs puedan depositarse en ul qlomérulo re

nnl y en otros tejidos. 

En un estudio de fJUtopslas de 24 pacientes con AVBEH la odad va

rió do 5 semanas d 5 anos: o algunos se los habla efcctum.Jo Kosui u 

transplanto hoplitico. se efectuó estudl<.> inmunohistol6<Jico. so cn-

contró depositas do 191\ dumontados en los conductos bi l l.:ires y on -

lo~canaliculos intr.:ihcp{ttinos. Por ot:.ra parto on ratonas a los qua 

so los ligaron los conductos biliares oxtrahopáticos so observaron 

niveles olovados do Jg/\ secretoria al iguill quo on pacientes con 

l\VBl!H o con otro tipo du obstrucción dol tracto hi 1 lar. Estos estu

dios sonalan ln ocurronc:jfJ do hall.nzgos tnmunopnLológicos en AVBEH 

y opoya la existoncJ.1 do un rnocnnlsmo transportador hopatobilJar 

inmunosncrotor aún en oda.des tompt·anas. Ln asociación do lgA aumen

todR y /\VREJI es ovldonlu yi:j quo en estos estudios ninguno do los 

conLl"olos mostró elevación do JyA. 

En un antilisis post.mortr.n1 lninunohistoquimico y clinicor,atológico 

do aJteracionos 9lomoruJarcs do 20 pacJentf'S can lctoricla obstruc

tiva so f'ncontró que LuvJoron tmnunofluorocencia glomnrul11r positi

va pnrd TqA. excepto un caso un al que hablil doposltos olr.ctr,.dun-

sos on la regJ 6n mcsang 1u1. ~stos hallazgos sug l nrnn QUe lo!-' dopo- -
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sit.ios de lgA glomerular se desarrollan An algunos Pacientes con -

ictericia obstructiva presumiblemente debido a transferencia pasiva 

do complejos inmunes circulantes. 

Estos hallaz9os oxportmontalcs y cl1n1cos suqloron quo el sisto

mu hopntoblllar participa en la depuración do la lqA polimórlca o 

de complejos tnmunos. Sin cmbilrgo el papel quo doscmpenn lll Igl\ en 

la pato9énosls de la AVBEll no ost.'.I aún ontondldo. P.s probable quo 

además do ser un marcador útil en el dlaqnóstico y sequimiento do 

estos pnciontcs, el aumento local y sistémico do I9A podrla indicar 

la presencia do un ngonto infeccioso que dosoncadona esta elovnci6n 

Pero existan estudios quo relatan estos mismos hallazgos en pacien

tes con onfermedad hepótlco por alcohol y en cirrosis de diversn 

etiologio (17). Por lo que probnblomonte lo elevación de I9A seo un 

epifen6meno comOn il vilrins enfermedades. 

DISMJNUCION DE LA FUNCION DE LOS LEUCOCITOS (ll,12): 

Otro do los campos de invostlgnci6n que ha ocupado el trabajo de 

divorsosgrupos es el do lo función leucocitaria. EKiste evidencia -

de qua la actividad bactericida de los polimorfonuclearcs en pe---

cientcs con AVDEH ostá disminuida; esto podria ser debido a dismi-

nuclón en la generación de supcr6xido. Se ha su9orido también que 

tal fenómeno podria sor causado por factores inhlbltorios en el 

suero como componnntos apzonlzantos; inmunoqlobulinos y complc-

mento. Hay informes que senalan que la billrrublna y los ácidos -

btliaros tienen efecto lnhlbltorto en la respuesta inmune. asi como 

en los linfocitos. So han medido bilirrubinas séricas y ácidos bi--
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liares do pacientes r.on AVBEH buscando cual de ellas podria tener -

un Ofecto sobre et ptOCOSO dependiente de OKigeno do la eliminilC(ÓO 

bacterJana. por los polimorfonucleilros. Mediante la determinación de 

cit6Jisis, r,iencración do supor6Kido y actividad do mictoperxldnsa 

utl 1 J ?.ando loucocJ tos pol imorfonur.leares humanos normales. El estu

d lo revoló quo nntre 15 ácidos biliilres. la gJJcina o !a taurina 

conjugndns con ácido quenndosoxicólico y llcldc c6llco estuvieron 

mnrcadamonte elevados. Se demostró quo ln bilirrubina y los ácidos 

biliares en 1Jrandos cuntidddcs on ol suero de pacientes con AVBEH 

ton1an un efecto el tol l t1co. Adomlls estilN substancins no inhiban la 

mielo1)c>roxidasa o:-ccopto por los .'.leidos litoc6licos conjugados. En -

ninos con AVBF.tl el patrón do Jos .'.'leidos bJlieros séricos difiero 

dul patrón de los arlultos. La concentración total do los 6ctdo9 

qJicólico, taurocólico, qucnodesox1c61Jco, y tnuroquonodesoxicólico 

ocupan el 90% o mlls. Adcmt.ls el ác1do gllcolitocólico 3-sulfnto di-

sódico y el ticJdo taurnl1t:oc61icu sódico fuoron detectados solo en 

el suero do pacientes con AVOEH. 

Los rosu! tados de os Lo Clstud io sugieren que en pacientes con 

AVBEH probablomonto Ju btlirrubtna no conjugada más quo los ácidos 

bilinros podrl."t Her uno do los factoras que influyen on la supro--

si6n do actividad bactericida de los polimorfonucleares por inh1b1-

clón de la ganeraclón de !'lllporóxido. En un trabajo realizado en a-

nimales so o~tud16 Jn respuesta blastog6nice a mlt69enos de células 

esplénicas y nódulos 1Jnf6tlcos de cuatro qrupos do ratones de t. 

2, Ja s. 6 a 9 y 10 a 14 d[as después de ligar el conducto billar 

co~ún. La supresión on la respuesta mitógenlco de los osplonocitos 
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a concavalinn A y fJtohemaglut1nJna se observó /1 los tres dias -

do liqar al conducto. La respuesta pcrmanoct6 suprimida durante el 

poriodo de observación. Las células de los nódulos linféticos manl

fest.aron suprasi6n de 1<1 respuesta a concavallna A y fltohema9lutl

nina de~pués ~e 4 dtas do ictoricta. No se observó alteración en la 

respuesta de los csplenocitos ü Jipopollsacartdos, poro no se oh--

sorvó r..orrolaei6n con el nivel do bilirrublnn sérica. Como se ha 

Visto, hay indudablomonto disfunción on los loucocitos polimorfonu

cleares en AVBEH; ost.a disfunción so prosontn b~sicamonto por ld -

disminución de la capacidad bf'lctorlclda y osta a su vez por lu do-

ficionto gonoractón do supor6x1do. Aunqun ulgunos .'leidos ltllinros -

parecen interferir con esta genornción de suporóxldo, su paµal cau

sal no est6 clarc:mont,o dtlfinido. Aunque nlgunos estudios atribuyen 

un papel detorminanto on la r{lspuesta inmune alterarla~ la bilirru

bina, otros autores no colncldnn on esto hdllazgo. Es Probable que 

la dlsfuncl6n linfocltarl<l y do pollmorfonucloares son producto de 

varios fnctores cuya actuación so sobrepone on algunos ocasiones. -

Dificilmonte un fonómeno aisl...1do podria o>epl lcar las r.omplojas re-

lacionos que so esLablccon on el sistcmn Inmune do pucientes con 

AVBE:tl. 

INMUNIDAD CELULAR INESPECIF1CA DISMINUIDA EN COLESTASTS EXPERIMEN-

TAL: 

En pacinnt.es con co\ostnsls uxt.rahop6tic.J. es común ver complica

clonos infecciosas. Sin ombiJrgo poco so sabo ucerca del ofocto de -

la colostasis un el ost<.1do inmunolóo;,fco dol hospedero. So ha demos-



- 12 -

trado dismlnucibn de la función de las c6lulas de Kupffor en el pa

ciente con obstrucción de las vios biliares. Otros trabajos en ani

maleH de exporimentaclbn sugieren que la inmunidad inespeciflca me

diada por células está dlsminuidd, La integridad do los mecanismos 

inmunes inospecificos slstómlcos y localos son esenciales en la de

fensa dol hospotloro contra la lnvnsión do bnctorlas pat6yonas. La
0 

-

yorta de talos Infecciones en nstos pnclontes son debidas a bacte-

rias entéricas o sus tbxinHs que producen colangltls ascendente, -

septicemia, ondotoxemlil y supsis i.ntraabdominill. Esto podría sor 

debido a alturaciones un los mecanismos do defensa lnespcclficos 

del hospedero. Se ha lnvostiqndo la habll idad de los leucocitos po

llmorfonucleares y los macr6fagos tilvnolares para domostr;ir qui--~ 

miot.axis, fayocilu~;is y llboraclón tlu super6xido dospu6s do ligur -

el conducto bt liar on la rntil., asto so hizo para determinar el eM-

fecto de liJ colostasls sobre los mecanismos inospocificos de la in

munidad celular. So evaluó la respuesta quimit6ctica a C5a y un 

tripóptido sintótico CFMLP), la fagocitosis do Stnphllococus aureus 

marcado con Cl4 y la lnducc16n de liberacl6n de super6xido con zy-

mozan, despu6s do 21 dtas de haber ligado el conducta bili~r. El 

nivel de bilirrubina sArlca estuvo olovado, ln actividad qutmlotéc

tica no se alteró y l~ actividad fagocitica para staphilococus mar• 

cado con Cl4 estuvo deprimida, dlsmlnuy6 le actividad fa9octtice de 

los macr6fngos alveolares y hubo una buena liberacl6n del super6x1-

do de los polimorfonuclearos, la liberación de supor6xido do los -

mncrófagos alveolaros fue similar u el grupo control. La supresión 

de La fagocitosis implica unn ffllla critica de los mecanismos de 
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inmunidad enlutar inespecifica en P.l hospadoro colestAsico. La su

presión de la ilctlvldad fpgocitica normal de los polJmorfonuclearcs 

Y los 1nacrófagos alvoolures moreco invostlg1.1cl6n futurn. Lns bases 

sobre ol efecto de la colostasls on la liborac16n de supor6xldo por 

parto de los polimorfonucleares y macrófagos alveolares permanece -

desconocido. Pero podrla reflejar diforoncias metabólicas inhorcn-

tes entro las dos poblaciones cclul<iros. Las alteraciorios do !el ca

pacidad fagocitica y la liberación de suporóxido do los polimorfo~ 

nucleares y macrófagos alveolares asociados a disfunción hepática -

podria contribuir a una respuesta anormal do las mocanlsmos lnmu-

nolóqicos inespecificos en el paciente can AVD~H. 

ANTIGENO HLA-DR {14,15,16,17,tB): 

Los antigonos HLA-DR son nocesartos para ol roconocimionto de 

los ant19enos, la presentación de ellos o los linfocitos. la actl-

vación de las c6lulns T y su diferenciación. El ant19eno mayor de 

histocompatibllldnd DR os un regulador valioso de la respuesta tn-

munc. Su presencia en la superficie da las c6lulas permite presen-

tar ant19enos a los linfocJtos T inmunocompetentes; estos linfoci-

tos producen activación, difercnclaclón, capacidad destructiva o 

respuesta inmune reguladora. 

El antigeno t!LA-DR se oxpresn narmalmcntu on los linfocitos D. -

c6lulas do in serio monocitogbnica, una poquena población de célu-

las T ayudadoras, epitelio ttmlco. endotelio vascular y epitelio 

lactante, keratinocitas. ePiLella intestinal y c6lulas epiteliales 

tiroideas. Hay quo rocordar que en los espacios porta y los sinu--

soidf.'S hep6.tlcas son las sitios princlpoles en donde so lleva a ca-
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bo le respuesto inflamatoria en las enfermedades biliares y hepeto

celuleres. 

En un ostudio do 113 biopsias hep6ticns. 5 autopsias y 20 higa-

dos normales como control. se incubaron con un anticuerpo monoclo-

nol anti HLA-DR. En condiciones normales. no se detectó HLA-DR en 

el epitelio del conducto biliar. los hopatocltos nl en ol endotelio 

do la vena porta; sin embargo las arteriolas, sinusoides y ol endo

telio do le vena central siempre e><proseron al ant!9eno HLA-DR asl 

como las células de Kupffor. Por otra parto el epitelio de Jos con

ductos bil laros expresó a este antlgono en tejido do paclontes con 

cirrosis biliar primaria, obstrucción do conductos y oolostasis in

ducida por drogas. Pnroce claro que el ULA-DR presente en el epite

lio do los conductos billares so observa en condiclonos de obstruc

ción or6nlcn: este presencia puedo ser secundario a fenómenos aso-

ciados con le lnflamacl6n. En otro estudio se obsorvó l\LA-DR on ol 

epitelio do los conductos biliares en pnclontes con colangitis es~

clorosante primaria. esto estudio demostró que lB e1<presl6n abe---

rrante del HLA-DR ocurro en ln colangitis osclorosonte primaria en 

etapas tempranas del dano hep6tico y propone que esto podrla s~r un 

fenómeno secundario. ya que ocurre en enfermedades quo ocasionan 

colangltls por diforentos factores etiolóqicos. Se ha suqerldo que 

lo e1<prosi6n del HLA-DR y HLA-DO en el opltolio do los conductos 

billares podrla sor necesario aunque no suficiente paro la 1nlcla-

ci6n do un proceso autolnmuno que conlleve o la destrucción de 

conductos biliares lntrahep6ticos como on la cirrrosls biliar pri-

maria. Sin embargo en ninos con AVBEH eso no se ha estudiado hasta 
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donde sabemos la presencia do este antlgeno en el ep1tolio biliar. 

Son sumamente atractivos los conceptos 9onerQdos por astas invesc\

vaciones; si lo cxprestón dol antlgeno es secundaria o un proceso -

previo o bien necesario para dosencadcnnr la lesión, es un problema 

a~n por rosulvcrse aunque lus prospectivas on esto compo son muy -

amplias. no ser secundaria la aparición dol llL/\-DR en dlversos caso 

de obstrucci.lin. quedaria como un opi fenómeno m6s de la colestasis. 

Por otro lado si su presoncJa es fundamental pura desencadenar ol -

J'lrocoso destructivo. ilpoYnria el quo la AVDEH sea producida. por un 

aq~nte infccctosa y el hecho de que on ninos desarrollen o no AVDEH 

como respuesta a un mismo agonto. 

REACCION DE INJER'fO CONTIV\ llUESPED (ll. lD, 19,20~21.22.23): 

La AVDEH como so ha senalndo es una enfermedad eKQlusiva de los 

ninos: la onfermednd que m~s so le poroce en los adultos es ln ol-

rrosls biliar primaria. La semejanza estriba en que ambas entidades 

son procesos pro9resivos, destrucción del Arbol biliar que terminP 

on cirrosis. 

Se ha cons1dorado que la cirrosis biliar primaria es una erifer-

mednd autoinmuno en lo cual ln nqreslOn estA díriqida contra los 

~onductos biliares pequcnos. A"la cirrosis biliar primaria se le ha 

compnrddo con la reacción injerto contra huesped. Existen reaccio-

nes lnmunol6q1cas cruzadas tambibn en pacientes con les16n billar 

i¡g,t~ahepática. Se ha investiqado en pncientes con transplnnte do 

médula 6sea la axprest6n del HLA-DR en biopsias hcp6.ticas tomadas 

de 10 pacientes con evtdenc1a cl1nlca y b1oqu1mica do dafto hep6tico 
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despu6s do transplante. en seis paciontes que ten1nn confirmada la 

reacción de injerto contra huesped se detectó el HLA-DR y en 4 que 

no tenian hallazgos histológicos do reacción injerto contra huesped 

no so detectó el llLA.-DR. En los controles no so detectó~ pero on 

los pacientes con cirrosis billar Primaria si se demostró este an-

tlgono, como ya fue scnalado. Estos hallazgos sugieren que la ex--

presi6n aberrante dol HLA.-DR en ol opitelio do los conductos bilia

res podria participar en la patogbnesis de la onfennodad injerto 

contra huesped, y la presoncia do un fenotipo y un patrón histoló-

gico similar en la cirrosis billar primaria podrla sugerir un meca

nismo patagónico comün. 

Un trabajo sobro rechazo de transplante hepAtico mostró que du-

rnnto la faso nquda su incrementaba ln manlfostnci6n de HLA- 1 y Il 

t.os autores crean que la inducción de HLI\ en el epi tel lo de los 

conductos biliares estA relacionado a rechazo as1 como la mnnifes-

tación en los hoPatocitos representa un fenómeno relacionado o como 

un preludio do rechazo agudo, 

FinalmQnte también se hn senalado que existe s.amejanzn entre la 

la enfermedad do injerto contra huosped y la AVBEH; se ha su9erido 

quo células inmunocompetentes de la madre se alojan en el higado. -

proliferan y producen la lesión. Las similitudes entre cirrosis bl-

1 lar Primaria y enfermedad injerto centro huesped, clrrosiS biliar 

pr1mnria y AVDEH, AVBEH y enferrnednd Injerto contra huospod nos ha

cen pensar que estas tres entidades est6n relacionadas al compartir 

probablemente mecanismos patog6nicos comunes. Esto sin embargo. re· 

quiere de un estudio dirigido y exhaustivo. 
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