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HEPATOPATÍA CRÓNICA~AUTOINMÜNE. EXPERIENCIA DE1o AÑOS EN EL 

INP. ',:f. 

Cervantes Bu~famanté Rob~itci·,«!):?}ehed~·rvl~rin Aléjarldro.• 
,' ..... ,·1·.-·.~:,._,,,,,,:>··-'···':.,~·'"•''":•~.: .. . ·· ·.·.~· .,, .. ·.; 

®Jefe delServici~ de-Ga~tráent~rol~gia y Nutrlció~. •Médico residente de 

segundo año del curso de Gastroenterologia y Nutriologia Pediátrica. 

Instituto Nacional de Pediatría (INP), SS, México, D.~. 

RESUMEN: 
ANTECEDENTES: La Hepatitis Crónica Autoinmune (HCA) es una entidad de 
presentación rara en niños, que aumenta en frecuencia con la edad y en la que se 
ha demostrado un predominio en mujeres. Sus manifestaciones clínicas son de 
grado variable, desde ictericia leve hasta hepatitis fulminante. Diversos estímulos 
desencadenan el fenómeno inmunológico, entre los cuales los virus han sido 
descritos. Hasta el momento en el INP no se ha realizado una descripción de los 
pacientes con HCA. 
OBJETIVO: Describir las características clínicas. bioquímicas e histopatológicas 
en pacientes con HCA. 
METODOLOGÍA: Se realizó un estudio descriptivo. de serie de casos, de todos 
los pacientes que cumplieron con los criterios de HCA atendidos en el Instituto 
Nacional de Pediatría en el periodo comprendido entre enero de 1991 y diciembre 
de 2000. Se revisó en todos los casos la evolución clínica, bioquímica e 
histológica. Se realizó análisis descriptivo. La variables continuas se analizaron 
con medidas de tendencia central (media. desviación estándar). Las variables 
discretas presentarán por números absolutos y de porcentajes. 
RESULTADOS: Se incluyeron 36 pacientes con diagnóstico de HCA, la media de 
edad fue 81.08 meses :: 48.06. 24 de género femenino (66.6%) y 12 de género 
masculino (33.3%). La media en tiempo de evolución desde el inicio de los 
síntomas hasta el momento de d1agnóst1co fue 16.08 meses. Los síntomas mas 
frecuentes: ictericia (63.8%). acolla (38.8%) y coluria (36%). Las PFH alteradas 
fueron AL T. AST. GGT y bilirrub1nas. No se encontraron alteraciones significativas 
en los valores de la BH. El 63.8% expresaron autoanticuerpos de HCA tipo l. El 
52.7% tuvieron actividad necroinflamatona leve. 33.3% actividad moderada y 14% 
actividad severa_ El infiltrado que predominó fue el linfocitario en el 44-4%, 
plasmocitario en 11 1 %_ células gigantes en 8.3% y el 36.2% restante infiltrado 
mixto. El estadio de la fibrosis_ leve en el 44 4%_ moderada en 16.6% y severa o 
con cirrosis en el 39%_ El seguimiento postratamiento se documentó en 32 
pacientes. considerándose respuesta completa en el 36. 1 % de los casos, 
respuesta parcial en 22.2% y falla al tratamiento en 41 7%. 
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ABSTRACT: 
BACKGROUND: Chronic Autoimmune Hepatitis (CAH), is an uncommon disease 
among children, the frequency increases with age and predominates in women. 
The clinical features include mild jaundice to hepatic failure. There are several 
stimuli that actívate the autoimmune response. Al the present moment, there is no 
descriptiva study of CAH in the INP. 
AIM: To describe the clinical. biochem1cal and histopathologic features of patient:; 
with CAH. 
METHODOLOGY: A cross sectional study was performed. Patients with CAH 
criteria. attended al the Instituto Nacional de Pediatría in Mexico City, from January 
1991 to December 2000 were included. We reviewed the clinical. biochemical and 
histopathologic features. A descriptive analysis was performed. Continuous 
variables are showed with central tendency measures (mean, standard deviation). 
Categorical variables are shov.•ed numerically and with frequencies. 
RESUL TS: We enrolled 36 patients w1th CAH diagnosis. The mean age was 81.08 
months = 48.06. 24 were female (66.6%) and 12 were male (33.3%). The mean 
duration of symptoms was 16.08 mont11s. The presenting symptoms were jaundice 
(63.8%), acholia (38.8%) and choluria (36%). The increased serum liver tests were 
AST. AST, GGTP and bilirrubins. No sianificative abnormalities in blood count were 
found. Autoantibodies from CAH type -, were present in 63.8%. 52.7% had mild 
necroinflammatory activity, 33.3% moderate and 14% severe. The lymphocityc 
infiltrate was found in 44.4%. plasriocytic 11.1 %. giant cells 8.3% and mixed 
infiltrate in 36.2%. The fibrosis stage was mild in 44.4%, moderate in 16.6% and 
severe or with cirrhosis in 39%. Postreatment fol/ow-up was made in 32 patients, 
with completely response in 36.1 %, partía! response in 22.2% and failure to 
treatment in 41. 7%. 
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HEPATOPATÍA CRÓNICA AUTOINMUNE. EXPERIENCIA DE 10 AÑOS EN EL 

INP. 

Cervantes Bustamante R~berto, ® 

,;.',-->··'"'."·,J. ' 

Ferreiro Marín.Ale)andro;' · 

®servi~lo ~e G~·~;;.~~~terolo'~fa y Nutrición. 

~Médico '.reslcl'ent~:é¿~ ~~·g~ndo año del 
, ' <~. --:;·: 

curso de Gastroenterologia y 

lnstitutc;> Nacional de Pediatría (INP), ss, México, D.F. 

ANTECEDENTES. 
··- ·' 

La Hepati~ls Crónica Autoinmune (HCA) fue descrita por primera vez en 1950 por 

Waldenstrom,<~> como un cuadro de hepatopatia • crónica con 

. · hipergama~iobulinemia en mujeres jóvenes. Fue hasta 19S6 ~ue'.~a'c:kay lo asoció 

a Lup~s Eritematoso Sistémico (LES), ya que encontró células de LES . en un 

grupo simila~ de pacientes, llamando a esta patoiogr~{ep~ti;a "¡Spoi~~. <2> En 

1966, .Whittingham determinó anticuerpos antl~Ús:6~10. Us~ (Sr~~) y designó el 

término Hepatitis Crónica Activa Autoinmurie; 1J estatll~d6 c~mo una enfermedad 

diferente. No fue sino hasta 1992, en Inglaterra, que u~ g;upo de 40 expertos en el 

tema, establecieron los criteriosdiagnósticos (Anexo 1) y se denominó finalmente 

Hepatitis Crónica Autoinmune (HCA), como se le conoce hasta la fecha.'31 
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La edad al· diagnó~tico puede variar desde los 6 meses hasta los 75 años, Rara 
' . 

vez se presenía antes de los dos años e incrementa con Ja edad con una máxima 
>• - , •• 

incide!"Jcia entre los 10 y los 30 años de edad. Hasta el 70 a 75% de Jos casos se 

presentan en mujeres.'41 

El cuadro clínico puede ser en extremo variable, desde parcialmente asintomático 

con leve ictericia, hasta hepatitis fulminante y la muerte. En un-estudio de 20 años, 

Gregorio151 .encontró que el 56%. de los casos estudiados, se presentaron 

clínicamente como una hepatitis aguda indistinguible de una hepatitis viral aguda, 

sin embargo, los hallazgos histológicos siempre demostraron ser de· hepatitis 

crónica. Un cuadro de mas de tres meses de evolución. en forma crónica con 

ataque al. estado general, anorexia, ictericia, acolia, coluria, hepatomegalia con o 

sin esplenornegalia, datos de Insuficiencia hepática con o sin encefalopatia, con 

datos de cirrosis descompensada corno ascitis, red_ venosa colateral o 

hematemesis, es Ja forma de presentación mas característica. Con lo anterior se 

integrarán los criterios diagnósticos.13 .. •61 

Para establecer el diagnóstico, es indispensable descartar otras enfermedades 

que producen cuadros de hepatitis crónica, siendo las. mas. comunes las 

infecciosas tanto virus hepat?tróplcos (virus de hepatitis B y C), como no 

hepatrotrópic.os (citornegalovirus o Epstein i;:iarr). _así comO' enfermedades por ., 

atesoramiento por e.rrores Innatos del metabolismo. á.sí .· 

..¡ 



Los criterios propuestos por el grupo de trabajo de Inglaterra se encuentran en el 

anexo 1:.Estos establecen una puntuación con base en el género, el reporte del 

estado bioquímico, los anticuerpos que expresan. los marcadores virales y otros 

factores etiológicos como la ingestión de alcohol. hemotra!1sfUsiones y el antígeno 

de histocompatibilidad. De acuerdo con la puntuaCión, se ~stablece entonces la 

posibilidad del diagnóstico antes y después del tratamiento.131 ·. • 

Se ha divido a la HCA en tres tipos de acuerdo. al ;tipo de anticuerpos que 

presenta. Los autoanticuerpos han dernostrado.utfl;d~d.en el diagnóstico de la 

HCA, debido a su sensibilidad y especiÚ~Íd~d,:. sf~ '.embargo: su papel en la 
. . ..• · ..•. ;:.1 ---·-·· ,;ó".·';-J:-'···"- ._. ... ·-'-·. 

patogenia de la HCA es aún descondCida;•:/Lª~ aÚtóahtlcuerpo~ son péptidos 

contra fracciones intracelularesirio Órg~~¿f~Jt·~Erfiicfa:(~htíg~~~j; La explicación 
·_ -.. -· ·• ·.":,; ·º <;,,~, :: ~:; -· --- ,.\'.).~; ·:'1.:-r~·.-:Q:;·.'.~-~ .;~~;i~~~>--~~{:·::;~\:-,:,.----_,-· 

hasta el momento. se ha enfocado. en',.cjúe{dt:írante·:1ámúérte celular natural, 
- - . ' .. ---.'.··,.· ~'-~'.-.''-··-- .. ;·,·::~:_,-,'-<--·---··:·--~·,.:J··--,"'_•';"·: ~:- - :_, 

muchos. de los componentes'1nfracé1uiarés S'~n 1ib"eraclos. y ~xpuestos al sistema 
. ~ - .: !.'" '- ' . 

inmune. F>or olr:O 1ada? moiécü1as de1 .. comp1eJc/ mayor de histocompatibilidad 

exponen !1éptidos propios a sus sitios de unión, los cuales presumiblemente 

· · ~.rovienéri' el~ ~r6teínas intracelulares. Si estos péptidos son reconocidos por las 

célula'~ T,; se desencadena una reacción inmune que involucra las células B. con la 

, b·o~espon~lente reacción antigénica. Otra hipótesis. sugiere que se desencadena 

una reacción inmunológica cruzada con epítopes de la membrana del hepalocito, 

pero hasta el momento no se ha podido demostrar.'5' 

La HCA tipo. 1 (HCA 1), se presenta frecuentemente en adolescentes y adultos 

jóvenes, los anticuerpos que presenta son anticuerpos antinucleares (ANA). 
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anticuerpos antiactina (AA), anticuerpos antimitocondriales (AMA) y/o anticuerpos 

antimúsculo liso (SMA) y su respuesta al tratamiento a largo plazo es mejor que la 

HCA IL La tipo 11 (HCA 11) tiene anticuerpos microsomales hígado-riñón tipo 1 

(LKM-1), se presenta en una edad mas temprana, desde la preescolar y escolar y 

se ha demostrado una evolución mas severa, mayor frecuencia de recaídas al 

suspender el tratamiento y mayor progresión a cirrosis. !..a tipo 111 (HCA 111) está 

asociada a anticuerpos contra antígeno soluble. hepático (SLA) o hígado I 

páncreas y se considera una variante de la tipo 1,<9
•
11

> Existen, además otros 

anticuerpos frecuentemente presentes y que se han asociado a lo que se describe 

en la actualidad como Síndromes de Sobreposición como son los anticuerpos 

AMA, anticuerpos antimembrana hepática (LMA), AA, anticuerpos contra proteína 

.. especifica hepática (LSP), anticuerpos anticitosol o anticuerpos antireceptores 

para acetilcolina.161 Se designa Síndrome de Sobreposición a aquellos casos de 

pacientes que tienen predominantemente un cuadro de HCA sin tener todos los 

criterios para_ establecer el diagnóstico y que tienen.datos histológicos compartidos 

con enfer~edades como la colangitis autoinmune (CAi). cirrosis biliar primaria 

(CBP) o colangitis esclerosante primaria (CEP).16"
121 En la ma~·oria de los 

anticuerpos antes mencionados no se ha logrado establecer si desempeñan un 

papel especifico e'n la HCA, pero si se han asociado a estas enfermedades. 

La etiología de la HCA es desconocida hasta el momento. sin embargo, se han 

propuesto diversos factores como predisponentes o desencadenantes de la 

enfermedad. entre los cuales. están los factores genéticos. r=recuentemente se 

encuentran familiares de primer grado con alguna enfermedad autoinmune 
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asociada. Por otro lado se ha-logrado demostrar que los alelos susceptibles para 

desarrollar HCA 1 ·en blancos del norte de Europa y Norteamericanos es el HLA 

DRB1 ·0301, pero que son diferentes a los encontrados en poblaciones 

japonesas, argentinas o mexicanas.1121 Otros factores descritos son las infecciones 

virales, como la infección por virus C de hepalitis.161 Se ha reportado al virus de la 

hepatitis A como factor desencadenante. En un estudio realizado por Vento, se 

encontró que en un grupo de pacientes susceptibles, desarrollaron HCA posterior 

a un evento subclínico de hepatitis por virus A. Huppertz, describió el caso de un 

paciente de 7 años, quien después de un cuadro clínico corroborado de hepatitis 

por virus A, desarrolló HCA.113"
15

' Hasta el momento no se ha realizado ningún 

estudio en pacientes pediátricos en México que demuestre esta asociación. 

Hlstopatología en hepatitis crónica. 

La etiología específica de las hepatitis crónicas se hace con base en serología e 

inmunomarcadores y pocas veces se establece con base en hallazgos 

histopatológicos, sin embargo existen algunos datos morfÓlóglcos que se asocian 

a determinada etiología. Así, por ejemplo. la hepatitis crónica por virus C tiene 

mayor frecuencia de infiltrados linfoides portales y esteatosis; la hepatitis por virus 

B tiene citoplasma en "vidrio esmerilado" y células multinucleadas. La HAI se 

caracteriza por presentar acentuado infiltrado inflamatorio y necrosis periportal, 

infiltrado de células plasmáticas y hepstitis lobular. Estas alteraciones tienen alta 

especificidad (81 al 99%) y predictibilidad (62 al 91%) pero baja sensibilidad (36 al 

57%)06) 
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Por otro lado la clasificación de la hepatitis crónica ha llevado a establecer un 

nuevo sistema que involucre tres factores principales a considerar. En el primero, 

como se mencionó previamente, hay datos morfológicos que se asocian a 

determinada enfermedad. En el segundo se describe el grado de actividad 

necroinflamatoria, el cual es un componente potencialmente reversible al 

tratamiento. Por último, el estadio de la fibrosis, siendo éste, un indice de 

progresión del . da.ño. En los dos Últimos, se describe como leve, moderado o 

severo, de acuerdo al grado de actividad necroinflamatoria o a la extensión de la 

fibrosis.117> 

En ·la. serie descrita. por Gregorio,15' de 47 pacientes, los hallazgos mas 

frecuentemente encontrados fueron Infiltrado necrolnflamatorio moderado a severo 

. en 68%, cirrosis én 58°2, necrosis periportal en 55.3%. En otro estudio, 

Terracci¡;¡no encontró que .el 100% de los pacientes presentaron fibrosis portal, el 
: ·'... ·- .· ·-. . 

82% inflamación portal Y el .82% necrosis segmentaria. 11ª> En una tesis de Instituto 

Nacionál de Ciencias Médicas y Nutrición, en 1997, Gutiérrez-Saldivar encontró 

que el 54.1 % del grupo estudiado, se presentó como fibrosis moderada a severa y .. . 

el 41.6% como cirrosis y que solo el 25% de los pacientes. presentó mas de la 

mitad del infiltrado inflamatorio compuesto por células plasmáticas. las cuales se 

decía que eran el infiltrado predominante en HCA.'1
" 1 
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JUSTIFICACIÓN. 

Se consideró conocer las características clínicas, bioquímicas e histopatológicas 

de pacientes con HCA, atendidos en el INP, ya que no se tiene antecedentes al 

respecto. 

OBJETIVO. 

Describir las características clínicas,. bioquímicas e histopatológicas en pacientes 
·~ .. · .. ~ , .. · . 

con HCA atendidos en el INPdurante el periodo comprendido entre enero de 1991 

y diciembre de 2000. 

HIPÓTESIS. 

Por ser un estudio descriptiv9, de serie de casos, no tiene una hipótesis central. 

METODOLOGÍA. 

Clasificación de la Investigación. 

Estudio desbripti~o; descriptivo de serie de casos. 

Área del.estudio. 

Pacientes atendidos en cualquier SeNicio o Departamento, del Instituto Nacional 

de Pediatría, institución de tercer nivel de atención. 
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Población estudiada. 

Pacientes que cumplieron con los criterios diagnósticos establecidos por el grupo 

de trabajo de Inglaterra para HCA (ver anexo 1) durante el periodo comprendido 

entre enero de 1991 y diciembre de 2000. 

Criterios de Inclusión. 

1. Cualquier género. 

2. Edad desde nacimie'nto hasta 18 años. 

Criterios de Eliminación. 

1. Ninguno. 

Descripción general d.el estudio. 

Se revisó el expediente clínico y se obtuvo retrolectivameryte, en todo~ los casos el 

registro ·y las siguient~s ,cariables;. tiempo ... de. . evolución;·. gérer~ •. '. éd~d al 

diagnóstico, tipo de HC~ por medio .de 1ós ~utcí~~tib~e~os expr~sados, pruebas 

de funcionamiento > hepáti~6 . ·¡·~,~~iríci~miríofransferasa. 
--:'~ ··> ,,,·: ,· .~<7,;_: i' '' • 

(ALT), 

aspartatoaminotransferasa (AST)'; .· biÍÍrrubina 't6Íar' (BT); · bilirrubina directa (BD); 
- -- -.. ,_·::-·.--~.··':·~_;,:::e----•-·;..\:,.::> -,,· .· 

bilirrubina indirecta (81), deshidrogería~a· 1á~tiC:a;(DHL), fosiatasa alcalina (FA). 

gamaglutamiltransferasa (GGT)_, ~i~t~rf~:~;· ¡C>,tales, albúmina, tiempo de 

protrombina (TP)], deteríninación'.cie)ÍtulÓs de, lgf'JI para virus de Hepatitis A (lgM 
--.. -·-o- -··.--e-·--.-, .. , .• •••· -o-oc'.oc-;";'--;: • ...._·o:":--j';:;·-.;;·:J:-:-,,~,--;_-;:;- -·:· ~,·-, .-- . --- _ .--- - -, .-___ --·- _- : -_. - _-. 

HAV). De los informes histcip~t~ÍÓgicos.de ias biopsias hepáticas, se recabaron los 

datos histológicos· de·. aii1v1cÍ~~· ~··c~8~iC:id:d," ~~¡ ~orno el tipo · d~ in~ltrado;,. Los 

cortes estudia.do~ •• c~~~~~o~den .~··, cortes de biopsias. hepáiicas percutaneas, 
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' . ' -,, .· . .· - ' . -

fijados en formol e incluidos en parafina; suficientespara .análisis,• teñid~s con 

hematoxilina-eosiria (HE), ácido periódÍco· de Schi~ (PAS), PAS digerido, retículo y 

se consid~r~ rÉHr1isiÓni·c'6r11~1et~ áia'quellos que l:fresentaron respuesta clínica y 
- ··~·/.·; • •• o • ··;· ~:~- • • • • •• ·./:< -· •' " .•, .. . ' 

bioqu ímiéa á los 3 meses po'stratániiento;' respuesta. parcia( si fúé . solamente a 

alguno de lo~ d~¡ criierios y ia11a altratami~nto si no hubo respue~ta clínica ni . . . . \ ··. .. . '. 

l:Íioquímicá. : 

Hoja de recoÍecclón de la información. 

Anexo 2. 

Plan de análisis. 

Una vez concluida la revisión de expedientes . clínicos. y la recolección de la 

información, se realizó captura de los datos en una base: éreada en el programa 

Excei® de Microsoft® Office®. Para su análisis, los datos se exportaron al paquete 

estadístico EPl-INFO 2000. 

Se realizó análisis descriptivo. La variables continuas se analizaron con medidas· 

de tendencia central (media, desviación estándar). Las variables discretas se 

presentan en números absolutos y porcentajes. Los resultados se· presentan en 

tablas. 
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ÉTICA. 

Debido a que se trató de un estudio descriptivo, de serie de casos, no requirió 

carta de consentimiento informado. 

CRONOGRAMA. 
·. . ' ' ... 

Planteamiento del problema: .. . .. 

Revisión d~ I~ lit~ratura: ·. 
Elaboración del pr~tocolo: 
Revisión por el Grupo Académico: 

Captación de datos: 

Análisis estadístico: 

RESULTADOS. 

Noviembre.de 2001 

Diciembre de 2001 

Diciembre de 2001 

Enero de 2002 

Eriero 2002 

Febrero de 2002 

. _. . 
Se encontraron 36 pacientes con diagnóstico de HCA, la media de edad fue 81.08 

meses± 48.06, 24 de ellos fueron de género feme.nino (66.6%) y 12 de. género 
. , . -

masculino (33.3%) (TABLA 1). La mediaen·tiempo de evolución ·d~sde·e1 i_nicio de 

los síntomas hasta el momento, de diagn~~tico fu~ 1~.08. ~es~s;• 
. <.:~: 

' - ':-. · .. ' . . . 

Los síntomas mas fre~uentes ~I f!!Oménto·del diagnóstico fueron: ictericia en el 

63.8%, acolia 3_8.8% y_colurta en 36%. A la exploración física se encontró que el 

16.6% presentaba)~d~tomegalÍa y el 1 ~.1 ~ esplenom~gaHa. Los. datos clínicos 

de hepatopati~'; crónic~· mas frecuentemente encontrados fueron teÍangiectasias 

, 22.2%,red ~enos~coiateral 19.4%, palma hepática 13.8% y ascitis en 2.7%. Los ., ' . ,.. . . . 

I:! 



:,. ·-··. ·~ . 

signos y síntomas de síndrome herriorragíparo se preseniaron como epistaxis en 
. . ~-- -· - .. 

el 13.8% y equimosis en 5,5%, alg~nos'otros datos referidos .fueron sangrado de 

tubo digestivo alto o bajo en 2.7% .y 'gingivÓrragia en igual pÓrcentaje. Ningún 

paciente se presentó con datos ,neurológicos ~orno 'encefalopatía o crisis 

convulsivas (TABLA 2). 

De los 36 pacientes,· la~ enzimas alteradas tüé~on la AST E!n~4. 7~/o. al igual que la 

AL T; ·se encontraron; datos de' c61estasís err el •,63.8%, d~ 'ios 6aso~ y con GGT 

elevada >en 41.6%f'ÉI 52Y1/. de los. pacient~s~.'tuvieron' tiempo.de protrombina 
' ·-- '' ,, •• •• •• • '· ...... •• •• • ~· - ' •• ', • • • • • ·~- " ' ' -: ,- ., • , <"' - •• '• • '' - • 

prolongado· y 4~_'4oA,~h.i
0

pÓa1bG~i~irTii~. siendo el global de insufici~~6i~·'.he~ética 
del 63.5ó/o .. De 16i 1~~;~!~i~~t'es cÓn TP prÓlongado, en 8 (22.2%), la e~o1~6ión fue 

menor de tres mesé~;' i\Jó se encontraron alteraciones significativas en 1os valores 
_, - - • ,, -.--.~-,; ~-;~,-: üc;' •• ... -:r' -. - . - - -·-

. de laBH(TABLA3).\. 

Respecto a l~s'es.tudios Inmunológicos, se reportó que el 69.4% de los pacientes, 

tuvieron hlp~r9~maglubulinemia al momento del diagnóstico. El 63.8% expresaron 
.· :.: .• .. ·· . -'"·: 
autoanticuerpos de HCA tipo l. El 7.9% de los pacientes, se reportó con 

~ ' - : . 
anticuerpos lgM para hepatitis A positivos. 

El 52.7% tuvieron actividad necroinflamatoria leve. 33.3% actividad moderada y 
: : .":'': -· ; . 

14% actividad severa, El infiltrado que predominó fue el linfocitario en el 44.4%. 

seguido del plasrnocitariÓ.en_..11.1 %, células gigantes en ~.3% y el 36.2% restante 

infiltrado mixt6. El ~st~clfo"d~ la:ribrosis fué leve en el 44.4%, moderada en 16.6% 

y severa o con cirrosis e~ el,39°.-i\rA~LA 4). 
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El seguimiento postratamiento se documentó en 32 de los 36 pacientes, 

considerándose respuesta completa al tratamiento en el 36.1 % de los casos, 

respuesta parcial en 22.2% y falla al tratamiento en 41.7% . 

. DISCUSIÓN; 

Como se comentó previamente, la HCA es. una entidad rara, en la. cual la edad al 

diagnóstico puede variar d~sde íos 6m~ses',hasta los 7S años. Rara vez se 
'.'• ·. ': .. · ':.:' ,'.: ... :;·~< .:,>:.,.::~.:~ ,,··><·.·;:··-·-:.:,· ··. ,.', · .. 

presenta antes'. d~ .los.) del~ ~~~~ :e lncreITiénta con la edad con una máxima 
_,, . 

Incidencia entre los 1 o Y. los :'30 : añci~ >de ~dad. Erl nuestro estudio la edad 
-, .:_. _;;'.,;: \ ; ,-· ~: ,,' .. 1:<; 

promedio fue de 6 años· 9Ymeses, IÓ ~ual es similar a lo reportad~ en la literatura 
~~ ·~~-., .¡· 

mundial. como menc1cií1ántocios 1c:ls autores, hastá e170a75% de.los casos se 
,. _.•_e ,---:,,~-;;::::~;-: ... ---.::~ .T'-.. ''=--.-,-·-::- -,.,~_e . . _ . -.-_ -· -..:.,c····--

pres~ntan :eri·~"mújer~~. (4..6.>'. lo. cuái concordó, con los datos,: e~contrados por 
. . , . y·.: .. >:<"; .. . . ' , . . ' . :\ 

ncic~o!r6s,yi qti~ 1{.cii~t~b~ción. por género fue femenino en eL66.6% y masculino 

··· • e~ el 3~:3ó;., 

La presentación clínica se ha descrit~ como cuadros agudos o crónicos. Un 

' .. cuadro· de' mas de d~s !lleses d~ evoluciÓ~;con.·.~ta~Lle :~1 e~ta~o· general, 

anorexia. f~t~ricia,. acolfa: colurfa, hepatOrll~gaÍi~·· d~~ g sin'~~~lenolíieg~Úa; datos. 

'de 'insufic;encia hepática ccm ~ ~¡~ 'encefalo~~ti~;·'cb~ ·;d~tb~ cj~· ¿i;rosis 
. ' . " . -· ,·'- ... , .,,,_-· .. ;,.f;;''-,' -· 

•• o :....·;:,-.'; _-!;:-; 

descompensada como. ascitis; redy~nosa'colater¡oil o hE!rQ~teTE!sites}a'.forrna 'de · .· 

presentación mas caracterlstica.«·si ·Nosotros ein~CJ~tra;i;~5'.'~;~e;I~ .fri'¿d¡~'.kH tiempo · · 
.... · ... ' ·. - "'.. ;:·,•· -·. ' ,, 

de presentación hasta el diagnostico fue de 1e.os rTles~s.:y'~~'ic:l l.Jn 2.7~/,; d~ l~s 
"· ·.·:.·. ' ', . 

casos, se presentó como un cuadro agudo, lo cual difier.ei: imp()rtant'émente a lo 
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descrito por Gregorio,t5> quien. reportó. que el S6% de-s~~ pa~i~ntes tuvieron una 
' : ,. . , ' : ," -< -. , ·_,~,- ' ' 

presentación aguda. Ellos refieren que .6/52 pá~ientes (11.5°/o)'. se pr~sentaron con 

datos de encefalopatia hepática grado_. U a IV, n1lent.;a~ ,Clu'.e- nosotros no 

encontramos síntomas y signos neuroiógic~s en n~est{os paé:ik~t~~i ·-
·-~·-v . . ;.'.' 

De nuestros pacientes, el 63.8% se clasificaron como HCA.1, I~ rn'eciia de edad en 

este grupo fu~ de 6.2 años. Gregorio reportó en su estudio de 52 pacientes, una 

diferencia estadfstlcamente significativa en la edad de pacientes con HCA 1 y 11, 

siendo la media de edad menor en HCA 11 (p=0.011). 

Los datos clínicos_ que presentaron n·uestros pacientes son similares a los de la 

literatura: . En el e~tudlo antes mencionado, reportaron que el 11.2°io de sus 

pacientes, no presentárorí ictÉiricia''y.:qUe el motivo de atención fue sangrado de , .. _, .·'.·> ... ·.~--~.;_::·~_)·, .. ''··_>J'i:,:_;:_~ ~ ... ··,,'1 

t~bo digestivo en 3.8%, comparado', con nuestro resultado de 2. 7%. En dicho 

::~:.:~;,:~P~~f ~if~~~~!~~~~fü:.:d•.·-•-~.re •. •.:_·.•_•_·,·-~.-_.1'_.·'ª:·,···d·s··.:_.-s._ •. -_.:····_._·-.:_._1 .•. -_dº.:_:~ .. 1•:1·~.·mº.•_i··_ ••. e.·s ____ e .• _.·.1.-n.: ___ -.•.·_:_.~-.·~.;.: ___ .1·_:_·0·,~.-.·n6_J_,_ªe.:.~.-.'_._:s~.··.·.'_._· .• eh• .. ··.d·'e_.:_ .. ·ipfe·····ª'.•-.r .• t-.. ~--~e.•cnsªc··.·e.s ..... i:etanqro·u.1:a 
atribuimos···ª una iri~~~6~~di1~~g~\8~~:8~~: .. 
historia clínic~'. <j. -_ "·. ·<:·~;s:;\'.,Y ,:3F '';: ._::;.:; -.. : ;'.'.< Y 

·-; •. : '='~' ¡ 1 ~~.':.-~, ".'-)~-~ _. ~ ~;'.~-~~-'. ·:i. } "- ·: ~·.· .,,,~-~- ·::"- ':/ ;(\, 
·: ';":<.. f :·~.·/ ;;. )~ './::~~;>~:¿::->::~~--~~ ;·:'·,- .: •'·>~", •-' '¿' .. ( ~- . ·<~ 

""'ª'""" · • '' •U~,~~j~. (¡,: /f f i;~~~~;i10 -~;.~ofü~~i;,;:,~~,i~one~te• ·º 
desencadenantes de la. enfermedad! como• las·· Infecciones·. vira.les;<~> al respecto 

nosotros enc6ntrarnos.qu~·~1 ;;¿~º·,~~io:~a~i:~t~:';~j~rd~·=~~¡¿~~r~:s· l~M para 
". ·~ ?·"' ::. ,·~ - '1 :·· .. '/.' - ' • •• \ - ,_ .- • -·. " : ·' : • - ·.-.. • ' - , • • • • • • 

virus de hepatitis A positivos: Por otro lado;. Ramirez~Mayans y cols.t20
l en un 

estudio en el que sereali~ó determinación de lg~3 e lgM paravirus A .mediante 
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' ' ' 

: - . ' --' . .. - ' 

técnica de ELISA en450 niÍios entre·3 meses y. 17 años de edad,>previamente 
. . . "' 

sanos y sin historia de cuadro de hepatitis, se demostró una.seiroprevaiencia 

global del 2º/~ dé anlic~erpcis igM y del 83.6% para lgG; Por :fo anterior, 

c~nsideram~sque los hP.'.'1zgosprevÍamente expuestos,• pu~del) ,te~er r~lacióri . 
- -- ,, . '-. 

con lo descrito por Huppe~z ~yenÍo.' 1 :¡;151 

La elevación enzilnática (AST, AL T), fue el hallazgo bioquímico más contundente 

en nuestros pacientes; de los 36, el 94.7% presentaron elevación de éstas, siendo 

El 52. 7%' de, los', ~aéientes tuvieron tiempo de protrombina prolongado y 44.4% 
,,. . ":.· -· 

hipo~itíurl1ine~ia, ~iendo el global de insuficiencia hepática del 63.8%, similar a lo 

reportadó''por'<3regorio, que refiere un global (INR>1.5 +albúmina <3.5) de 44.2%. 

Uno cle'·1~s dat<ls que comúnmente se reporta es la hipergamaglobulinemia; 
-·· ' ' . ,- --. ' . ·.,. ,. 

nosotros encontramos es.ta aiteraclón en el 69.4% de Jos pacieriÍ~~. al momento 

del dl•ooóSt1oci, 10 '"'' fambléo ~•~·'~'. 'º'f ~' ;~f ·~~ ·~·;~"·ic 
En la HCA se ha descrito ~bméi.'cafa;ct~~isiib'a principal un••áéerítuado infiltrado 

7 ·~ -... ~ ··-'. L'.·· · ·- ·- ,,,-;_:' -

inflamatorio y necrosis pe~ip~rtal ~ok infÍltradÓ d~ -célula~· plasrnáli8as y hepatitis 

lobular.«1
> .En nuestros· p~~ient~s ·el 52. 7°/; tuvo actividaJ,~~é::f~i~~~·~,~t~r,ia le~e. 

33.3%actividad moderada y 14% actividad severa.El infiltradÓqÜepre'ctominó fue 
- ' . . . . . ' ~· -- :.:·~-: ~:-- . . - . 

el linfocitario en e(44.4%, seguido del p'lasmocitario en11·:~ 0/o)C:é1¿1~s"giga,~tes en 
- - . '.;1~ '. · .. _,; i,'-·-

8. 3%. y el 36:2% restante' infiltrado mixto. El estadio de la, fibrosis .fJ~ leve en el 
• ·.:; r .. , • - - ' • - :··,·:e:;-: .. :- -·~,.---;.'; -~.- "" ', .. -

44.4%, modeirada:a .sevéra en el 55.6%; lo ·cúal es similar;á\ io descrito por 

Gregario ..• ; Terra~cia~CJ,\sin . embargo; el. infiltrado por. célul~s -pl~~rnáticas fue 

mucho menor.a i~}~,p~A~do incluso 'po'r GutÍérrez-Saldivar:Por lo ~nterior, hemos 
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considerado que el infiltrado por células plasmática~ ya· no·;~~be s~r considerado 

como dato constante o patognomónico p~ra, establecer~!- diélgnÓstic~ de HCA 

CONCLUSION. 

La HCA sigue siendo.u~a entidad rara/de ·predominio e~·-m~Jeres y que 
- ::,;·,: ·::·~;·:: ·>:.'. 

incrementa en frecuenda con la. edad,' la cual : es mas común eri centros de 

referencia de t~r~~; nie¿L~~'.aten~ión •y. qu~ d~~e lnvestig•arse ~n todo paciente 
.. ·. ··'-

con hepatopatrél'agl.'.u:Ji~ crónibél en qÚi~n ya se descartó etiología viral o errores 

innatos del metábolismo: Es frecuente encontrar . cuadros . de hepatitis aguda, 
•!' . •". -· •" .~ ' -. . _. . ' -. . 

aparéntem'e~fe de etiolÓgia vi~al, que ceden en forma esperada, que sin embargo, 
.' -· .-- . ; ·:-.'.•,"· :';'.;·,- ·; ::.•. '. -,.~·- . '"' -. - . -

después de:.\iaiiás-sémanas, meses o incluso años, reaparece un cuadro de 
,' •.•. ' .. , h''•., .. . • 

-- > ¡', : -- • :.'. -·-·e:·-.· . -, .' .. -- . ,· -.-~'. 

cai'actéristicas-'.clinicas .. similares. En estos casos, debe considerarse como 

eu6i~gí~ , 1~;·1:/6;.,.· L~ ·forma de•.· presentación puede ser aguda o crónica, 
: " .-,;-- ··,, .·. -.\_ '·. 

frecuentemente-. c~'rl datos de insuficiencia hepática. elevación enzimática, 

hipecrgama~lob~llne~ia y ~e, deberán establecer los marcadores inmunológicos 

para determinar el tipo de HCA. La biopsia hepática será muy sugestiva, sin 

embargo el mayor apoyo será en relación a determinar el grado de inflamación y 

fibrosls, lo cual nos definirá el pronóstico. 
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TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

ANEXO 1 

Clasificación· ara diagnóstico de hepatitis crónica autoinmune. 
Género 

Femenino 
Masculino 
Indice de elevación sética de fosfatasa vs aminotransferasa 

• >3.0 
<3.0 
Globulinas totales o /gG 
>2.0 
1.5-2.0 

¡ 1.0-1.5 
. <1.0 
Autoanticuerpos 
ANAoLKM-1 
>1:20 
1:10 a 1:20 
<1 :10 

l
'OSMA 
>1:20 
1:20 
<1:20 

' Anticuerpos antimilocondriales 
Positivo 
Negativo 
Marcadores virales 
lgM anti-HAV. HbsAg o lgM anti-HBc positivos 
Anti-HCV positivo por RISA o ELISA 
HCV positivo por PCR o HCV RNA 
Pprueba que demuestre positividad por alguna infección 
Negativo para todo lo anterior 
Hisloria de hemotransfusión reciente o uso de drogas hepatotoxlcas 
Si 

1 No 
:Aleo/Jo/ 
/ Masculino <35 gldl: femenino <25 gldl 
: Masculino 35-50 gldl; femenino 25-40 gidl 
: Masculino 50-80 g/d: femenino 40-60 gldl 
¡Masculino >S9 g/dl: femenino >60 gldl 
1 Factores genéticos 
: HLA DR 3 o DR 4 
¡Enfermedad autoinmune asociada en el paciente o en pariente en primer grad_o _ 
1 Definitivo. mayor de 15 antes de tratamiento o de 17 después de tratamiento. 
¡Probable: de 10-15 antes de tratamiento o de 12 a 17 después de tratamiento. 

1+2 
o 

-2 
+2 

+3: 
+2 
+1 
o 

+3 
+2 o . 

+3: 
+2 

º' 
-2 
o 

-3 
-2 ¡ 

-3 
-3 ' 
+3: 

-2 
+1 

+2 
o 
-1 
-2 

+1 
_ _:+:!_ 

'. lgG. inmunoglobulina G: ANA. anlicuerpos antonucleares: SMA. anticuerpos antimusculo liso: 
LKlvl.1, anticuerpos microsomales higado!riñon: lgM anti HVA. inmunoglobulina contra virus A 
de hepatrlis: HbsAg. anligeno de superficie de virus de Hepatitis B: lgM anti-HBc. 

'inmunoglobulina M contra antígeno core de virus de Hepatitis B; anti-HVC. antigeno para virus 
·de Hepatitis C: RISA, recombinan! immunoblot assay: ELISA, enzyme-linked immunosorbent 
: ass_<!_~LA. huma~ukoc~antig_~n: PCR, polime_r_a_se_c_h_a_in_re_a_c_t_io~n_. _________ _ 
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ANEXO 2 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

! HEPATOPATIA CRONICA AUTOINMUNE. EXPERIENCIA DE 1Ó ANOS EN EL 
1 INP. 
l HOJA DE RECOLECCIÓN DE LA INFOR_M_A_C_IÓ_N ____ ~-
1 Registro / / / 

1 
Eda_d (meses) _ 1 . L ~· _ : 
Género O=M, 1=F _ 

1 Tiempo de evolución (meses) -------------~~¡ _J 
: Tipo de HAI 0=1 (ANA/SM . .:>./AMA) 

1 

Pruebas de 
Funcionamiento 
hepático 

¡ 1nmunoglobulinas 

lgM HAV 

Hallazgos 
histológicos 

Evolución clínica 

AST 
ALT 

GGT 
DHL 

Fosfatasa alcalina 
Proteínas 
Albúmina 

Bilirrubina total 
Bilirrubina directa 

Bilirrubina indirecta 
TP 

lgM 
lgG 
lgA 

Inflamación 

Infiltrado 

Fibrosis 

1=2 (aLKM-1) 

-

O= Positivo, 1 =Neaativo 
1-Leve 
2=Moderada 
3=Severa 
1 =Linfocitario 
2=Plasmocitario 
3=CeL gigantes 
1=Leve 
2=Moderada 
3=Severa 
4=Cirrosis 
1=Remisión completa 
2=Remisión parcial 
3=Falla al tratamiento 

--

- - -
- >--- -
>--- >--- -

1 

' ---' 

1 
··-

:!1 



TABLA 1. Descripción por tipo de HCA relación con género. 

¡Género 

Masculino 

· 1 

Femenino 

Total 
L.____ 

Pacientes 

n=36 

12 (33.3%) 

24 (66.6%) 

36 (100%) 

TESIS GON 
FALLA DE ORIGEN 



TABLA 2. Características clínicas mas frecuentes. 

1 
Características clínicas 

1. -¡ ictericia 

¡ Coluria 

¡ Acolia 

¡ Epistaxis 

•Equimosis 

· Sangrado de tubo digestivo 

' 1 Hepatomegalia 

¡ Esplenomegalia 

¡ Telangiectasias 

1 Red venosa colateral 

Palma hepática 
.. 

Ascitis 

1 

1 

; 

i 

1 

1 

1 

Pacientes 

n=36 

.63.8% 

38.8% 

36% 

13.8% 

5.5% 

2.7% 

16.6% 

11.1% 

22.2% 

19.4% 

13.8% 

2.7% 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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TABLA 3. Alteración en las Pruebas de Funcionamiento Hepático. 

Prueba de Funcionamiento Hepático 

AST elevada 

ALT elevada 

Bilirrubina directa elevada 

TiempÓ de protrombina prolongado 

Albumina disminuida 

1 GGT elevada 

! 
----+ 

Pacientes 

(n=36) 

. . 94.lºlo 

94.7% 

63.8% 

52.7% 

44.4% 

41.6% 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

1 

. ---1 
1 
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1 
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TABLA 4. Características histopatológicas. 

' ¡ 

1 Grado de actividad necroinflamatoria 

1 Leve 

¡Moderada 

I Severa 
-----"· 
; 

' . Tipo de Infiltrado 

. Linfocitario 

Plasmocitario 

: Células gigantes 

; Mixto 

! 
· Estadio de Fibrosis 

1 Leve 
'-
, Moderada 

: Severa 

! 

Pacientes 

(n=36) 

52.7% 

33.3% 

14% 

44.4% 

{1.1% 

8.3% 

36.2% 

44.4% 

16.6% 

39% 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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