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Ateneo de residentes de Clinica Pediatrica

SECCION A cARGO DE MARIA JuLiA LamBORIzIO Y NicoLAs FaLk (CODEI-HNRG)

Inés Gavagnin?, Lee Greiner?, Pilar de Urquiza? y Francisco Gambina®

DATOS PERSONALES

Nombre y apellido: J.M.

Edad: 9 afios.

Sexo: Masculino.

Procedencia: Laferrere, Provincia de
Buenos Aires.

ENFERMEDAD ACTUAL

Paciente de 9 anos que consulta en ser-
vicio de emergencias por cuadro de astenia,
ictericia generalizada, dolor abdominal a pre-
dominio de hipocondrio derecho, asociado a
vémitos, coluria y acolia de aproximadamen-
te diez dias de evolucion. Refiere haber con-
sultado la semana previa a un hospital zonal
donde con laboratorio compatible se diagnos-
ticd hepatitis aguda, indicandosele dieta, re-
poso y control en una semana.

ANTECEDENTES PERSONALES
Y FAMILIARES

Paciente previamente sano, no refiere an-
tecedentes patoldgicos relevantes.

Oriundo de Bolivia.

Vive hace dos afnos en una casa de mate-
rial con servicios completos junto a su fami-
lia en la localidad de Laferrere, Provincia de
Buenos Aires.

Refiere haber extraviado su carnet de va-
cunas, por lo que reinicié esquema en Di-
ciembre de 2014. Se constata una dosis de
hepatitis A, hepatitis B, triple viral, DTPay
Sabin.

EXAMEN FiSICO

Paciente en regular estado general, orien-
tado en tiempo y espacio, afebril y hemodiné-
micamente compensado. Ictericia generalizada
de piel y mucosas, sin estigmas de hepatopa-

a. Residente de 22 afo de Clinica Pediatrica.
b. Jefe de Residentes de Clinica Pediatrica.
Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez.

tia cronica. Abdomen blando, depresible, do-
loroso a la palpacion en hipocondrio derecho.
Higado de tamafo y consistencia aumentada,
altura hepatica total de 13 cm —valor normal
para la edad menor de 8 cm-—.

Diagnésticos diferenciales
Hepatitis aguda colestasica.
Falla hepatica aguda.

Examenes complementarios

e Hemograma: Globulos blancos 6800
(39% Neutrofilos segmentados, 47% Lin-
focitos y 8% Monocitos), Hemoglobina
14,4 g/dl y Plaguetas 266.000

e Hepatograma: Bilirrubina total 24,8 mg/dl,
Bilirrubina directa 16,8 mg/dl, GOT 2499
U/l, GPT 2415 U/l y FAL 419 U/

e Coagulograma: TP 17% KPTT 48” RIN 4,1

® Funcion renal: Urea 14 mg/dl y Creatinina
0,38 mg/dl.

e Glucemia: 65 mg/dl.

e Proteinas y albumina: 6,6 g/dl y 4,2 g/dl.

e Ecografia abdominal: Higado de tamano
aumentado y ecoestructura conservada.
Via biliar no dilatada.

DIAGNOSTICO
Falla hepatica aguda.

EVOLUCION Y TRATAMIENTO

El paciente se interna en sala de hepatolo-
gia en un centro especializado como es el Hos-
pital de Ninos Ricardo Gutiérrez (HNRG) y con
experiencia en transplante hepético, para diag-
nostico etioldgico, control clinico y tratamiento.

Al ingreso a la unidad se instauran las
medidas generales de sostén. Recibe plan
de hidratacién parenteral a necesidades
basales asegurando un flujo de glucosa de
6 mg/kg/min. Por coagulograma alterado re-
cibe 3 dias de Vitamina K 10 mg intramus-
cular y para la prevencion de encefalopatia
hepatica se indica lactulosa 10 ml cada 6
horas y reduccion de la ingesta proteica a 1
gramo/kg/dia.
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Se solicitan los siguientes estudios com-
plementarios:

e Deteccidn de virus: serologia de hepatitis
A, B, C, E; PCR para VEB, CMV, parvo-
virus B19, herpes simple y herpes 6.

e Cupruria en orina de 24 horas.

e Perfil inmunologico: dosaje de comple-
mento, inmunoglobulinas y anticuerpos
FAN, AMA, ASMA y antiLKM.

® |[nterconsultas:

- Servicio de Toxicologia.

- Servicio Oftalmologia: fondo de ojo con

lampara de hendidura.

Con diagnostico de falla hepética aguda
de causa indeterminada, por indicaciéon del
Servicio de Hepatologia comienza tratamien-
to empirico con meprednisona 1 mg/kg/dia.
Asimismo, con la presencia de heces colo-
readas, se indica Acido Ursodesoxicélico a
150 mg cada 12 horas.

El paciente permaneci6 internado durante
tres semanas en las cuales se mantuvo he-
modinamicamente compensado, sin presen-
tar complicaciones y con mejoria progresiva
de los parametros de laboratorio, Por la favo-
rable evolucion clinica y bioquimica se decide
el egreso hospitalario con indicacion de conti-
nuar tratamiento ambulatorio.

Laboratorio al egreso: Glucemia 95 mg/dl,
Bilirrubina Total 15 mg/dl, Bilirrubina Directa
13 mg/dl, Proteinas 6,1 g/dl, Albumina 3,9 g/
dl, GOT 636 U/l, GPT 1126 U/I, FAL 233 ul/l,
TP 32%, KPTT 39” y RIN 1,88.

Actualmente el paciente continda en se-
guimiento ambulatorio por el servicio de he-
patologia.

ABORDAJE, DIAGNOSTICO Y
DISCUSION

Se presenta el caso de un paciente previa-
mente sano de 9 afos de edad que comien-
za con cuadro de astenia, ictericia, vomitos
y dolor abdominal, por lo que consulta a la
guardia de un hospital cercano a su domicilio
donde, por parametros alterados de labora-
torio, asumen cuadro de hepatitis aguda. Por
persistencia y empeoramiento del cuadro cli-
nico, agregandose coluria y acolia, consultan
a la guardia de este hospital, donde se realiza
nuevo laboratorio que evidencia transamina-
sas y bilirrubina aumentadas, con alteracion
del coagulograma.

Por los valores de laboratorio, el tiempo de
evolucion y la ausencia de estigmas de cro-
nicidad, se estima cuadro de hepatitis aguda
colestéasica, sin embargo, obtenido el resulta-

do de alteracioén de la funcionalidad hepatica
evidenciado en el coagulograma, se asume
el diagnostico de falla hepatica aguda (FHA).
La FHA se define como una afectacion
severa de la funcion hepatica, con alteracion
del coagulograma, con o sin encefalopatia en
un paciente sin enfermedad hepéatica previa-
mente conocida. Es una entidad poco preva-
lente, potencialmente grave, que conduce a la
muerte o a la necesidad de un trasplante he-
patico (TH) en hasta un 45% de los pacientes.
Las causas de FHA son numerosas:

e Infecciosas: en nuestro pais el VHA fue
la causa mas frecuente hasta la incorpo-
racion de la vacuna en el calendario na-
cional en junio de 2005. Posteriormente,
la hepatitis indeterminada pasoé a ser la
causa predominante. También se des-
criben casos por VHB, VHE, EBV, CMV,
Herpes virus y Parvovirus.

e Toxicas: son la segunda causa en fre-
cuencia. Actlan ya sea por mecanismo
directo o idiosincratico (dependiente o in-
dependiente de la dosis respectivamen-
te). Tienen globalmente mejor pronéstico
que las causas infecciosas. Si bien son
numerosos los farmacos que pueden pro-
ducirlo, entre los mas habituales se en-
cuentran el Paracetamol, Acido Valproico,
Carbamazepina e Isoniazida.

e DMetabdlicas: se trata de un grupo de en-
fermedades poco frecuentes que habi-
tualmente cursan con afeccion del estado
general. Dentro de este grupo se encuen-
tran: enfermedad de Wilson, tirosinemia,
galactosemia y enfermedades mitocon-
driales, entre otras.

e Inmunes: aunque no suele ser la presen-
taciéon habitual, la hepatitis autoinmune
puede debutar como FHA.

e Otras: isquémica, tumoral, metastasis o
radiacion.

Debido a las multiples etologias posibles,
una anamnesis profunda y un examen fisico
exhaustivo son fundamentales, aunque en el
50% de los casos no se consigue arribar al
diagndstico etiolégico. Se debe tener en cuen-
ta la edad del paciente, la epidemiologia del lu-
gar de residencia y las condiciones de vida. El
diagnostico etiolégico es esencial para instituir
el tratamiento especifico cuando corresponde
y para definir en forma precoz quienes se be-
neficiarian del transplante hepatico.

En el caso del paciente presentado, se
trata de un nifio en edad escolar que reside
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en nuestro pais hace dos afnos y proviene de
Bolivia. Lo primero a descartar es un FHA de
causa infecciosa. Si bien nuestro paciente
presentaba una dosis de vacuna contra HAV,
se solicitd su estudio seroldgico en conjunto
con determinacion para el resto de los virus
que pueden manifestarse como FHA. El re-
sultado de estas muestras fue negativo, des-
cartando la causa infecciosa.

Por orden de frecuencia, se debe descar-
tar el compromiso hepatico de causa toxico-
l6gica. Se realiz6 interconsulta con servicio
de toxicologia quienes por medio de un inte-
rrogatorio dirigido descartaron consumo de
medicamentos y toxicos que pudieran justifi-
car el cuadro.

Si bien més infrecuente, teniendo en
cuenta una posible hepatitis autoinmune, se
solicitaron autoanticuerpos que resultaron ne-
gativos. Como parte del estudio de enferme-
dad de Wilson se realiz6 un fondo de ojo con
lampara de hendidura buscando los anillos
de Kaiser-Fleischer y dosaje de cupruria que
resultaron negativos.

La presentacién clinica habitual del fallo
hepatico agudo es un cuadro caracterizado
por ictericia, dolor abdominal, vomitos y ano-
rexia, aunque puede variar segun la causa
que lo origine. En neonatos se describe la
hipoglucemia con rechazo al alimento, coma
o convulsiones. Es posible a su vez que las
manifestaciones clinicas sean secundarias a
las complicaciones; como sangrados manifes-
tados por petequias o equimosis en el caso
de coagulopatia, o desorientacion y sintomas
neuroldgicos por una encefalopatia.

El tratamiento es variable segun la causa
aunque existen medidas generales y de so-
porte comunes a todas las etiologias. El tra-
tamiento de las complicaciones es vital en el
curso de la enfermedad.

La FHA es un cuadro dinamico con una
evolucion impredecible, y la progresion hacia
una encefalopatia hepatica puede ser muy ra-
pida. El objetivo principal debe ser mantener
bajo estricto control al paciente mientras se
recupera espontaneamente o recibe un TH.

Todo paciente con diagnéstico de FHA de-
be ser internado en un centro con experiencia
en trasplante hepéatico, en Unidad de Cuida-
dos Intensivos o Intermedios. El aporte de li-
quidos endovenosos debe ser restringido a un
85% a 90% de los fluidos de mantenimiento
para evitar la sobrehidratacion y prevenir el
edema cerebral, siempre con un adecuado
aporte de glucosa (flujo de 6 a 8 mg/kg/min)

y fosforo para corregir su déficit. La coagu-
lopatia debe corregirse sélo en caso de he-
morragia o realizacion de procedimientos
invasivos, sin embargo la administracion de
vitamina K esta indicada para corregir cual-
quier coagulopatia reversible. Se debe sus-
pender toda medicacion con efecto sedante,
especialmente benzodiacepinas, debido a la
posible alteracidon en el estado de conciencia
y la consiguiente dificultad en el diagnéstico
rapido de encefalopatia hepéatica.

En el paciente descripto, el servicio de
hepatologia indicd la administracion de cor-
ticoides sistémicos tanto como por su efecto
favorecedor del flujo biliar como por su efecto
antiinflamatorio. La utilizacion de corticoides
sistémicos es controvertida. En la bibliografia
revisada no se sugiere su administracion sis-
tematica, sin embargo, existen trabajos que
apuntan que el efecto antiinflamatorio de los
mismos podria contribuir con la recuperacion,
incluso en casos de hepatitis indeterminada.
Se debe realizar una evaluacién individual y
una utilizacién responsable de la terapia con
corticoides, descartando siempre una posible
infeccion en estos pacientes. De cualquier
manera, dicho tratamiento no debe retrasar
la indicacién del TH.

Los criterios para el trasplante hepatico
segun el Kings College son:

e F[Edad < 10 anos.

Hepatitis no A, no B, no C o toxica.
Bilirrubina > 17 mg/dl.

TP >50" 0 RIN > 3,5.

Intervalo entre ictericia y encefalopatia su-
perior a 7 dias.

La presencia de 3 de estos criterios o0 un
TP >100” o RIN > 6,5 aislados, son indica-
cion de trasplante hepatico.

En més del 50% de los casos de nifos con
FHA la supervivencia es muy baja a menos
que se realice el trasplante hepatico en el mo-
mento apropiado. Sin embargo, la decision de
realizar un trasplante debe estar basada no
solo en la etiologia y los pardmetros bioqui-
micos sino también en la clinica, evoluciéon y
condicién socioecon6mica de cada paciente.

Si bien el paciente presentado, de acuer-
do al laboratorio de ingreso y basados en los
criterios anteriormente expuestos, cumplia
con los criterios para ingresar en lista de tras-
plante hepatico, debido a la rapida y favorable
evolucion clinica y bioguimica en contexto del
tratamiento instaurado, y teniendo en cuenta
la internacién y la posibilidad de monitoreo
estricto y continuo, se decide tomar una con-
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ducta expectante con respecto al ingreso del
paciente en lista.

Los factores pronésticos dependen de la
etiologia y de los parametros bioquimicos. La
insuficiencia hepatica secundaria a hepati-
tis A, intoxicacion por paracetamol e isquemia
presentan mayor indice de recuperacion es-
pontanea que aquellas secundarias a causa
indeterminada, hepatitis B, drogas diferentes
al paracetamol y enfermedad de Wilson, que
usualmente requieren un trasplante hepatico
para la sobrevida.

La FHA es una entidad infrecuente, poten-
cialmente grave que puede llevar a la muerte,
por lo que remarcamos la importancia de la
sospecha diagnostica, y la derivacion tempra-
nay oportuna a un centro especializado con
posibilidad de TH.
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