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RESUMEN

CORRELACION BIOQUIMICA E HISTOLOGICA EN PACIENTES
CON HEPATOPATIA CRONICA '
ZARATE PEREZ PATRICIA G.

SERVICIO DE MEDICINA INTERNA Y GASTROENTEROLOGIA
DEL HOSPITAL GENERAL "DR. DARIO FERNANDEZ FIERRO"'.
ISSSTE. MEXICO, D.F.

INTRODUCCION; La hepatitis crénica se define como la alteracién en las
pruebas de funcionamiento hepético, por io menos durante seis meses y puede
ser generada por factores causales diferentes.

OBJETIVO: Conocer la relacion que existe entre las pruebas de
funcionamiento hepético y los cambios histolégicos en los pacientes con
hepatopatia crénica.

MATERIAL 'Y METODOS: En un estudio prospectivo,
transversal/analitico, comparativo de 28 pacientes con diagnostico de hepatitis
cronica, se realizaron pruebas de funcionamiento ‘hepético y biopsia
laparoscépica. Correlacionando alteraciones bioquimicas e histologicas de
acuerdo a la escala de Knodell. A todos se les realizé serologia para el virus de
hepatitis By C.

RESULTADOS: Las pruebas de funcionamiento hepético fueron normales en
60.7%, todos con diferentes grados de actividad histol6gica, minima 32.1%,
leve 28.6%, intensa 7.1%, con cirrosis 14.3%. seropositividad al virus de la
hepatitis C en un 50%, al B en un 10.7% y ambos en un 7.1%.

CONCLUSION: Las pruebas de funcionamiento hepatico normales en
pacientes con hepatitis crénica no presuponen normalidad o grado de actividad
histoldgica, por lo cual se justifica la realizacién de biopsia hepatica.



SUMMARY

BIOCHEMICAL AND HISTOLOGICAL CORRELATION IN
PATIENTS WITH CHRONIC HEPATITIS

ZARATE PEREZ PATRICIA G.

SERVICE INTERNAL MEDICINE And GASTROENTEROLOGY THE
GENERAL HOSPITAL "DR. DARIO FERNANDEZ FIERRO."
ISSSTE. MEXICO, D.F.

INTRODUCTION:Chronic Hepatitis is defined as a alteration in the hepatic
function test; during six months and it could be generated by different factors.

OBJECTIVE: To meet in relation to the hepatic test normals and the
severity of hitologic injure in patients with chronic hepatitis.

MATERIAL AND METODS: The present study is prospective, transversal,
analytic and comparative of 28 patients, with chagnoses of chronic hepatitis;
They was subjected to a hepatic function tests; and laparoscopy biopsy.
Correlating biochemical alterations and hystologic according to the Knodell
scale’s. Whole accomplished serology for the C and B hepatitis virus.

RESULTS: The hepatic function test was be normals in 60.7%, with several
degrees of hytologic activity; al least 32,1% sllght 28.6%, intense 7.1%, with
cirrhosis 14.3%, seropositivity to the C hepatitis virus in a 50%, to B hepatitis
virus 10.7% and both in a 7.1%.

CONCLUSION: The normal hepatic function test’s in patients with chronic
hepatitis, they not presuppose normality or stage of hystologic activity; Where
by the realization of hepatic biopsy are justified.



INTRODUCCION

El higado es la glandula mayor
del organismo, en el adulto pesa
1200 a 1500 grs (2.5% del peso
corporal); el 60% de las células son
hepatocitos y representan el 80% de
la totalidad del parénquima
hepético.

La  Hepatitis crénica es
una entidad producida  por
alteraciones necroinflamatorias
persistentes, generada por factores
causales diferentes.

Se define como la anormalidad
en las transaminasas por lo menos
durante seis meses y/o proceso de
inflamacion y necrosis hepiética
durante dicho tiempo.

En la hepatitis cronica la
mayoria  de los pacientes se
presentan asintomdéticos o con
alteraciones discretas en las pruebas
de funcionamiento hepitico o con
complicaciones ya de la cirrosis.

Las causas de hepatitis cronica son.

muy variadas, alcoholismo,
medicamentos, idiopatica y por los
siguientes virus: el virus de la
hepatitis C (HCV), virus de la
hepatitisB (HBV) y el virus Delta
(HDV). La cronicidad dependera de
la via de adquisicién y del virus
implicado: HBV causa mayor
afeccién en la poblacién infantil por
via vertical en un 100% 3. y en la

edad adulta es 5% a cinco afios.s El
HCV tiene un alto porcentaje a la
cronicidad, en pacientes con
antecedentes de transfusion
desarrollan alteraciones en las
pruebas de funcionamiento hepético
(PFH) en un 50%, y un 80% sera
portadora del virus4 con la
consecuente evolucion a cirrosis.

El virus de la hepatitis Delta,
es causante de cuadros graves de
hepatitis fulminante, asi como
cuadros de hepatitis B crénica, con
rapida evolucién hacia la cirrosis
hepética. Su via de transmisién es
la parenteral. En los hemofilicos se
encuentra entre un 48 a 80% y en
los pacientes hemodializados en un
8 a 20%. Requiere la presencia del
virus de la hepatitis B.s

El consumo crénico de
alcohol leva frecuentemente a tres
formas distintas de enfermedad
hepatica: a) Esteatosis hepdtica, b)
Hepatitis alcohdlica, c¢) Cirrosis
Hepdtica. 10 a 20 % de los
alcohoélicos desarrollan cirrosis.s La
exposicién al virus de la hepatitis C
es mas frecuente en los alcohdlicos
en un 54%.;

Existe. una gran variedad de
lesiones producidas por farmacos,
enfermedad necroinflamatoria
cronica, enfermedad  hepética
seudoalcohdlica, colestasis cronica,
procesos granulomatosos, -lesion
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vascular, cirrosis, hipertension
portal no cirrotica y diversos tipos
de tumores  hepdticos. Los

medicamentos que pueden
producir estos cambios  son:
anabolicos, hipoglucemiantes
orales, anticonceptivos orales, .
antimicrobianos, antiinflamatorios ,
antimicéticos, antineoplasicos,
antifimicos, anticonvulsivantes,

anestésicos entre otros.s

La hepatitis autoinmune es
una  enfermedad de  causa
desconocida, de probable medicién
inmunolégica, que se caracteriza
por la presencia de inflamacién
persistente 'y  destruccion  del
parénquima, progresa a cirrosis. Es
causante del 20 a 23 % de todos los

casos de hepatitis  cronica,
‘predomina en mujeres.s
Todos los laboratorios

clinicos emplean una bateria de
pruebas biogquimicas para la
deteccion inicial de las
enfermedades hepéticas, aunque
estas pruebas se denominan “de
funcién hepética” tienen poco valor
para evaluar la funcién hepética y
se dividen en cualitativas vy
cuantitativas, las cuales incluyen. la

aminotransferasa, aspartato
transferasa(TGO,TGP), deshidro
genasa lactica (DHL),

bilirrubinas,albimina, tiempo de

protrombina(TP) y tromboplastina
(TTP).

La hepatitis crénica puede
presentar alteraciones bioquimicas
cualitativas serologicas,usualmente
esta elevacidn enzimatica es
modesta, solo dos o tres veces el
valor normali . El grado de
anormalidad en las enzimas
hepéticas estd relacionado con el
proceso inflamatorio, en particular
el virus de la hepatitis C. 10,1

Las PFH tienen Ilas
siguientes cualidades: deteccion,
accesibilidad, monitorizacién del
paciente, prondstico, diagnéstico
diferencial, pero no  son
representativas  de funcién
especifica del higado, ya que

evalian la sintesis, transporte de

iones orginicos y la afeccion
hepatobiliar.i2

La hepatitis crénica fué
clasificada inicialmente en hepatitis
crénica persistente y hepatitis
crénica activa, sobre la base a la
ausencia o presencia de necrosis
parcelar periférica.

La lesién hepdtica puede
evolucionar hacia la regeneracion
con restablecimiento total de la
arquitectura normal del higado,
hacia la formacion de cicatrices,
con distorsion de su arquitectura, o
a una combinacion de ambos

ESTA TESIS NO SALE
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procesos. Los  factores que
determinan  la evolucién de la
lesidn no se conocen, pero influyen,
entre otros, la naturaleza del agente
etiologico, la intensidad y la
duracion de Ia lesién, la
composicion genotipica y
fenotipica del individuo.s

En terminos histologicos ,
actividad significa infiltracion por
celulas inflamatorias y necrosis.
Esta ultima puede ser focal,
confluente o de tipo parcelar
periférico. La infiltracién de celulas
inflamatorias tiene escasa
significacién cuando esta limitada a
los septos, pero la inflamacién del
parenquima suele denotar una
lesion hepética progresiva.i

La actividad se determina por
el grado de destruccién de células
hepaticas y de  infiltracion
inflamatoria, se valora con la escala
de Knodell:14
I Necrosis periportal en puentes.
II. Degeneracién y necrosis focal.
HI Inflamacién portal.
IV Fibrosis.
Y se correlaciona con la escala de
DESMET: 15
“* Minima
% Leve
% Moderada
+ Intensa

El grado de actividad se
valora por la intensidad del proceso

inflamatorio, la actividad se evalia
por la intensidad de la fibrosis o la
presencia de cirrosis.i4,15,6,17

Estas clasificaciones son del
dominio del patélogo sin embargo
el clinico debe estar familiarizado
con esto, ya que son clave en la

. evolucion y tratamiento
principalmente el virus de la
hepatitis C. '

La biopsia hepédtica en

pacientes con hepatitis crénica
proporciona informacion
importante, en primer lugar, a
establecer el diagndstico sea cual

fuere su papel patogénico, en

segundo lugar proporciona
informacién sobre el grado de
actividad necroinflamatoria asi
como los tipos de necrosis, en
tercer lugar , muestra la magnitud
de cambios estructurales,
incluyendo la cirrosis, estas
caracteristicas, especialmente la
actividad  histoldgica,  pueden
expresarse  semicuantitativamente
de diversas formas.is,10

La biopsia laparoscdpica es
un procedimiento seguro, en
comparacion con las otras tecnicas
permite  la  visiébn  directa
macroscopica del higado y de los
organos vecinos.o En los estudios
publicados la mortalidad se
encuentra entre el 0.09 y el 0.009%
en mas de 100 000 laparoscopias



realizadas, mediante esta técnica se
valora el tamafio, la dureza, ‘el
borde, la superficie y el color, que
nos orienta a una posibilidad
diagnéstica. Su  sensibilidad esta
limitada a la presencia de lesiones
profundas sin afectacion
superficial.iz

Es ideal para lesiones focales
y  padecimientos difusos, 1la
exactitud del diagnéstico de este
método puede acercarse al 100%.

La biopsia hepética es el
tnico método para establecer o
confirmar un diagnéstico, conocer
la historia natural de la enfermedad,
el efecto de medicamentos,
establecer prondstico y evaluar
tratamiento.is,10 '

Muchos de los
que son portadores de

pacientes
hepatitis

crénica en su mayoria se
presentan  como complicaciones
de otras enfermedades o son

detectados por hallazgo. Por lo
cual es indispensable la realizacion
de la biopsia hepatica para
establecer el grado de actividad,
estadio y pronodstico.is,s.16,17

OBJETIVOS
Conocer la relacion que existe
entre las pruebas. de funcionamiento
hepético y los cambios histolégicos
en los pacientes con hepatopatia
cronica.

MATERIAL Y METODOS

Es un estudio prospectivo,
transversal/analitico, comparativo.
del 1°. de enero de 1998 al 1°. de
septiembre de 1999, se analizaron a
28 pacientes que acudieron a la
consulta externa de Medicina
Interna y Gastroenterologia del
Hospital General “Dr. Dario
Fernandez Fierro”, con diagnéstico
de hepatitis cronica, con edades
comprendidas entre 30 y 60 afios
ambos sexos, sin enfermedad
adyacente  descompensada  ni
psiquiatrica, de indistinta ocupaci6n
y estado civil. Considerando las
siguientes variables: alcoholismo,
transfusiones, quirurgicos y
tiempos de estos, ingesta de
medicamentos y estigmas de
hepatopatia

Se realizaron determinaciones de
Pruebas de Funcionamiento
Hepético (PFH), TGO, TGP, DHL,
FA, BT, BI, BD, Albimina,
Globulina, TP, TPT, Plaquetas, a
todos se les realizd panel de
hapatits By C. Todos  fueron
sometidos a biopsia hepitica
laparoscopica, mediante sedacion y
anestesia local, remitiendo las
muestras al servicio de patologia de
éste Hospital.



RESULTADOS

En los pacientes analizados
predomind el sexo femenino en un
60.7% (Fig. 1). Los grupos de
edades estudiados fueron de 25 a 30
afios 10.7%, de 35 a 40 afios 25%,
de 45 a 50 afios 25% y mayores de
60 afios 39.3%.

Fig. 1 Poblacién estudiada

HOMBRES
39%

GRADO DE |(ALCOHOLIS | S/ALCOHO
ACTIVIDAD MO LISMO
DE
HEPATITIS
Minimo 2 7
Leve 1 7 *
Moderada 3 2
intensa 0 2
Cirrosis 1 3
*b=0.046

Cuadro I Grado de lesi6n hepética relacionada
con alcoholismo.

El estado civil que prevalecié
fué casado en un 64.3%, un 75%
no tenian  antecedentes de
alcoholismo (cuadro 1), 28% fué
transfundido, 78% sin historia en
ingesta de medicamentos v 92.9%
sin antecedente quirargico.

46.4% eran portadores de
estigmas hepéticos.

Las pruecbas de
funcionamiento hepatico (PFH)
fueron normales en un 60.7%
contra un 39.3% de PFH
alteradas.(Fig.2 y cuadro II).

GRADO DE PFH PFH
ACTIVIDAD | NORMAL ALTERADA
DE
HEPATITIS
Minimo 4 5
Leve 4 4
Moderada 3 2
Intensa 2 0
Cirrosis 4 0

Cuadro 11 Hallazgo del grado de =actividad
hepatica (DESMT) y pruebas de funcionantiento
hepético. :




Fig. 2 Pruebas de funcionamiento hepdtico

ALTERADA
39%

La actividad histologica
segun la clasificacion de DESMET
y KNODELL fue mintma en un
32.1%, leve en un 28.6%, intensa
en un 7.1% y con cirrosis en 14.3%
(Fig.3).

Fig. 3 Grados de actividad de la hepatitis
cronica

35.00%
30.00%
25.00% |
20.00% :
15.00%
10.00%
5.00% [
0.00% 12

La poblacién femenina fué
mas frecuente en actividad histologica
leve (cuadro III), en relacion a la
poblacion masculina la cual fué
mayor en ¢l grado de actividad
minima. :
Se detectd  seropositividad
al HVC en un 50%, HVB un
10.7%, HVCy HVB un 7.1%.

GRADO DE HOMBRES MUJERES
ACTIVIDAD
DE
HEPATTTIS
Minima 6 3
Leve i 7 *
Maoderada 1 4
Intensa i 1
Cirrosis P 2
*p =0.046

Cuadro Il Actividad histologica en relacion al
género.




DISCUSION

La hepatitis crénica es un
problema clinico frecuente, debe
distinguirse de otros tipos de
enfermedad crénica del higado, por
los antecedentes, los datos de
laboratorio y la biopsia hepatica. La
presentacidn clinica es variable y
no necesariamente muestra
correlacion histopatoldgica como se
demostré nuevamente en éste
trabajo.

Debemos de descartar otras

causas posibles del dafio
histolégico  diferentes al alcohol,
y poner mayor interés en

los antecedentes transfusionales,
quirdrgicos, drogadiccion y
promiscuidad, por la asociacién ya
demostrada al desarrollo de
hepatitis C o B, 5 a 10% de los
adultos y 90 a 95% de los recien
nacidos que adquieren ya la
infeccion por el virus de la hepatitis
B.evolucionan a la cronicidad en un
promedio de 4 a 5 aflos y
eventualmente da  lugar  al
desarrollo de carcinoma
hepatocelular.

El virus de la hepatitis C es un
serio problema de salud, es la
principal causa de hepatitis
postransfusional, 20% de los
pacientes progresan a  cirrosis
hepatica; el intervalo medio que

transcurre entre una transfusién y
hepatitis crénica sintomética es en
promedio de 10 afios.

CONCLUSIONES
Las llamadas pruebas
de funcionamiento hepatico
convencionales, ofrecen

informacién relacionada con la
integridad de los hepatocitos
(TGO,TGP, etc) y con la
formacion de bilis (fosfatasa
alcalina). Estas pruebas a excepcion
de la albimina y tiempos de
protrombina, no proporcionan datos
sobre la funcién hepatica.

En un paciente con cirrosis
inactiva, los niveles de enzimas
hepéticas en el suero pueden ser
normales, a pesar del descenso de
la funcién hepética. En cambio la-
funcién hepética puede estar bien
conservada en presencia de una
extensa necrosis hepatocelular,
reflejada  por una  elevacién
importante de transaminasas.

Por consiguiente, es razonable
asumir que las valoraciones
cualitativas {inicas, o mejor aun
sucesivas, sobre diferentes
aspectos de la funcién hepatica
podrian proporcionar datos



complementarios clinicamente
valiosos, acerca de la gran variedad
y del curso evolutivo de la
alteraciéon  funcional en las
enfermedades agudas o crénicas del
higado. -

Una prueba aislada.de funcion
hepética  tiene poco valor en la
detecciébn de las hepatopatias, ya
que diversas enfermedades. graves
del higado pueden ir acompaiiadas
de niveles normales de éstas
enzimas.

Las pruebas habituaies de
funcion hepatica desempefian un

papel muy limitado en el
diagnéstico  diferencial de las
enfermedades hepaticas.

A  pesar de los avances
conseguidos en las técnicas por
imagen y en las de laboratorio, el
examen  histolégico de un
fragmento de higado, sigue siendo
esencial para el diagnodstico de la
mayoria de las enfermedades del
higado y de las vias biliares
intrahepéticas. Ademas es posible
realizar técnicas especiales
(tinciones especificas, cultivos ©
inoculaciones, determinacién de
actividades  enzimaticas) para
demostrar la  presencia de
infecciones micoticas, bacterianas,
ricketsias o protozoarios.

La eleccion de la técnica para

la biopsia hepatica sera dictada por

los trastornos de la coagulacién, por
la presencia de ascitis y por los
resultados de las exploracnones
ecograficas previas.

Es indispensable conocer las
limitaciones,significado y utilidad
de las pruebas de funcionamiento
hepatico, ya que como se ha
demostrado su normalidad no
excluye la actividad histolégica, y
si bien la biopsia hepética es un
método invasivo hasta el momento
actual no existe otro procedimiento
radiodiagnéstico que lo sustituya en
esta patologia .
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