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103 ENFERMEDADES ESOFÁGICAS
DISFAGIA

OROFARÍNGEA.

 Dificultad para iniciar la deglución; la comida se estanca a nivel del hueco supraesternal; regurgitación nasofaríngea; broncoaspiración. No debe confundirse con el globo histérico, la sensación constante de existencia de un bulto en la garganta.

Sólo para sólidos. Carcinoma, vaso aberrante, membrana congénita (síndrome de Plummer-Vinson), membrana, osteófito cervical.

Sólidos y líquidos. Acalasia del cricofaríngeo, hipertonía o hipotonía del esfínter esofágico superior, divertículo de Zenker, miastenia gravis, miopatía esteroidea, hipertiroidismo, hipotiroidismo, distrofia miotónica, esclerosis lateral amiotrófica, esclerosis múltiple, parkinsonismo, accidente vascular cerebral, parálisis bulbar y pseudobulbar.

ESOFÁGICA.

 La comida se atasca en la zona media o inferior del esternón; odinofagia (dolor a la deglución); regurgitación broncoaspiración.

Inicialmente solo sólidos. Intermitente: anillo esofágico inferior (de Schatzki); progresiva: estenosis péptica (con pirosis), carcinoma (sin pirosis), estenosis por lejía.

Sólidos y líquidos. Intermitente: espasmo esofágico difuso (con dolor torácico); progresiva: esclerodermia (con pirosis), acalasia (sin pirosis).

TRASTORNOS MOTORES DEL ESÓFAGO

Los pacientes con trastornos de la motilidad esofágica pueden mostrar diversos hallazgos manométricos que van desde alteraciones inespecíficas hasta entidades clínicas definidas.

ACALASIA.

 ( 1 ) Hipertonía del esfínter esofágico inferior (EEI); (2) relajación inadecuada del EEI; (3) pérdida del peristaltismo en la porción de músculo liso del cuerpo esofágico.

Causas. Primaria (idiopática) o secundaria: enfermedad de Chagas, linfoma, carcinoma, pseudoobstrucción intestinal crónica idiopática, isquemia, virus neurotrópicos, fármacos, toxinas, irradiación, postvagotomía.

Diagnóstico. RX tórax: ausencia de cámara gástrica; esofagograma baritado: esófago dilatado con estrechamiento distal en pico y nivel hidroaéreo; endoscopia: excluye tumor; manometría: presión del EEI normal o elevada, disminución de la relajación, ausencia de peristaltismo.

Tratamiento. Ensayo con calcioantagonistas (p. ej., de 10 a 20 mg de nifedipino, o 5 a 10 mg SL de dinitrato de isosorbide antes de las comidas) en pacientes con riesgo elevado para dilataciones o cirugía; dilatación con globo hinchable (eficaz en el 85 % de los casos, bajo riesgo de perforación, hemorragia; miotomía extramucosa del EEI de Hellerigual eficacia, riesgo de esofagitis por reflujo.

ESPASMO ESOFÁGICO DIFUSO.

 Contracciones múltiples, espontáneas e inducidas por la deglución, del cuerpo del esófago de comienzo simultáneo, elevada amplitud, larga duración y aparición repetida.

Causas. Primarias (idiopáticas) o secundarias: esofagitis por reflujo, estrés emocional, diabetes, alcoholismo, neuropatía, irradiación, isquemia, enfermedad colágenovascular, edad avanzada (presbiesófago).

Variantes. Por ejemplo, el esófago en cascanueces - contracciones peristálticas de gran amplitud, puede asociarse a dolor y disfagia.

Diagnóstico. Esofagograma baritado: esófago en sacacorchos, pseudodivertículos, manometría: contracciones en el cuerpo esofágico que son de comienzo simultáneo, gran amplitud, larga duración y repetitivas (en el esófago en cascanueces, las contracciones son peristálticas y de gran amplitud); posible provocación con edrofonio, ergonovina, betanecol, etc. (previamente, excluir cardiopatía isquémica).

Tratamiento. Ensayos con ANTICOLINÉRGICOS [betanecol] (habitualmente de valor limitado), NITRATOS (dinitrato de isosorbida 5-10 mg SL antes de las comidas), ANTAGONISTAS DEL CALCIO (nifedipino, 10-20 mg SL antes de las comidas); en algunos casos refractarios al tratamiento médico puede ensayarse la DILATACIÓN CON GLOBOS; en casos graves resistentes, MIOTOMÍA LONGITUDINAL DEL MÚSCULO CIRCULAR del esófago.

ESCLERODERMIA.

 (1) Aperistaltismo debido a atrofia del músculo liso esofágico ( fibrosis (2) insuficiencia del EEI que da lugar a esofagitis por reflujo, estenosis. Tratar como el reflujo (véase más adelante).

REFLUJO GASTROESOFÁGICO

FISIOPATOLOGÍA. 

Episodio de reflujo. (1) Volumen gástrico aumentado (tras la comida, estasis gástrica, hipersecreción de ácido); (2) contenido cerca de la unión esofagogástrica (al agacharse, en decúbito); (3) presión gástrica aumentada (obesidad, ropa estrecha, embarazo, ascitis), (4) pérdida del gradiente de presión EEI estómago: presión del EEI disminuida por el fumar, anticolinérgicos, antagonistas del calcio, embarazo, esclerodermia; no está claro el papel de la hernia hiatal.

Pirosis. Su aparición puede depender de la cantidad refluida y de la frecuencia de reflujo; disminución del vaciamiento esofágico por gravedad y peristaltismo; disminución de la neutralización por la secreción salivar.

Esofagitis. Se produce cuando el ácido refluido (o la bilis) supera las defensas de la mucosa esofágica.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS.

 Pirosis, disfagia debida a estenosis, aspiración. Complicaciones: úlcera esofágica hemorragia, esófago de Barrett (reemplazamiento del epitelio escamoso por epitelio columnar, precanceroso), adenocarcinoma.

DIAGNÓSTICO. 

Con frecuencia, basta la anamnesis, pruebas complementarias en casos atípicos o refractarios.

. Esofagograma baritado: frecuentes falsos negativos en reflujo o esofagitis; detecta estenosis.

. Endoscopia y biopsia de mucosa: puede ser normal en el reflujo gastroesofágico, detecta esofagitis, esófago de Barrett.. Test de Bernstein: reproducción de los síntomas con HCI 0,1 N, pero no con salino normal, administrados a través de sonda en el interior del esófago. Es menos sensible que el registro del pH intraluminal de 24 horas.

. Gammagrafía con coloide de sulfuro de 99mTc: para documentar y cuantificar el reflujo.

. Registro del pH intraluminal de 24 horas: el test de reflujo más sensible.

TRATAMIENTO.

 General. 

Reducción del peso; dormir con la cabecera elevada: evitar el fumar, las comidas copiosas, cafeína, alcohol, chocolate, comidas grasientas y zumos de cítricos.

Tratamiento médico.

 Antiácidos, bloqueadores H2, o sucralfato (dosis iniciales iguales que en la úlcera péptica, cap. 104), en casos resistentes, pueden ser útiles dosis de bloqueadores H2 superiores a las estándar (p. ej., 800 mg de cimetidina orales dos veces al día, 300 mg de ranitidina por vía oral dos veces al día, 40 mg de famotidina por vía oral dos veces al día) o considerar añadir otro fármaco, para aumentar la presión del EEI y facilitar el vaciamiento gástrico metoclopramida, de 10 a 20 mg antes de las comidas y al acostarse (efectos secundarios: temblor, espasmos, parkinsonismo, elevación de la prolactina) o betanecol, 25 mg antes de las comidas y al acostarse (efectos secundarios: sequedad bucal, retención urinaria, evitar en glaucomatosos o prostáticos). Con frecuencia es preciso tratamiento a largo plazo. El omeprazol, un benzoimidazol sustituido e inhibidor de la ATPasa dependiente de N+, K+, es muy eficaz, a dosis de 20-40 mg diarios por la mañana, incluso en casos resistentes; NO SE RECOMIENDA SU UTILIZACIÓN DURANTE MÁS DE 8 SEMANAS debido a la incertidumbre existente sobre los riesgos de la anacidez gástrica prolongada. Dilatar las estenosis. 

Tratamiento quirúrgico

 (reparación de Belsey, funduplicatura de Nissen, reparación de Hill) en casos graves y refractarios.

OTRAS FORMAS DE ESOFAGITIS

ESOFAGITIS HERPÉTICA.

 Causa. Herpesvirus I o II, varicela-zóster, citomegalovirus. En personas inmunodeprimidas (p. ej., enfermos con SIDA), puede presentarse con odinofagia disfagia, fiebre, hemorragia; diagnóstico por endoscopia con biopsia, citología por cepillado, cultivo.

 Tratamiento: puede ser autolimitado en personas inmunocompetentes lidocaína en forma viscosa para el dolor; en casos prolongados y en inmunodeprimidos, la esofagitis por herpes y varicela se trata con aciclovir a dosis de 250 mg/m2 IV cada 8 horas, después 200-400 mg orales cinco veces al día el CMV se trata con ganciclovir a dosis de 5 mg/kg IV cada 12 horas hasta la curación, que puede requerir semanas o meses.

ESOFAGITIS POR CANDIDA.

 En inmunodeprimidos (p. ej. SIDA), portadores de tumores malignos, diabetes, hipoparatiroidismo, hemoglobinopatía, LES, causticación esofágica; puede presentarse como odinofagia, disfagia, muguet oral (en el 50 %); el diagnóstico con esofagograma baritado (grandes defectos de repleción), endoscopia con cepillados (tinción de KOH), biopsia, cultivo. Tratamiento: nistatina oral (100 000 U/mL) 5 mL cada 6 horas o chupar una pastilla de 10 mg de clotrimazol cada 6 horas; en inmunodeprimidos, ketoconazol, 200 a 400 mg diarios durante siete a diez días, con frecuencia seguidos de tratamiento de mantenimiento a largo plazo; los pacientes con mala respuesta pueden ser tratados con 10-15 mg de anfotericina IV cada 6 horas hasta una dosis total de 300 a 500 mg.

ESOFAGITIS POR PÍLDORAS.

 Doxiciclina, tetraciclina, aspirina, AINE, KCI, quinidina, sulfato ferroso, clindamicina, alprenolol. Factores predisponentes: decúbito tras ingerir las píldoras con pequeños sorbos de agua; factores anatómicos (p. ej., aurícula izquierda grande o aorta elongada que impronta el esófago).

Tratamiento. Suspender el medicamento causante, antiácidos dilatar cualquier estenosis resultante.

CANCER DE ESÓFAGO.

 (Véase capítulo 107.)

Para más detalles, véase Goyal, R. K.: Dysphagia, capítulo 42, y Diseases of the Esophagus, capítulo 237, en HPIM 12, pp. 249 y 1222.
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ENFERMEDAD ULCEROSA PÉPTICA

Es más frecuente en el bulbo duodenal (úlcera duodenal UD) y en el estómago (úlcera gástrica UG). Puede aparecer también en el esófago, canal pilórico, mareo duodenal, yeyuno y divertículo de Meckel. Se debe al desequilibrio entre factores «agresivos» (ácido gástrico, pepsina) y factores «defensivos» implicados en la resistencia de la mucosa (moco gástrico, bicarbonato, microcirculación, prostaglandinas, Helicobacter pylori, «barrera» mucosa).

FACTORES DE RIESGO Y ASOCIACIONES.

 Generales.

 Herencia, tabaquismo, gastrinoma (síndrome de Zollinger-Ellison), hipercalcemia, mastocitosis. H. pylori: microorganismo espiral productor de ureasa que coloniza la mucosa gástrica antral en hasta el 100 % de las personas con UD y el 70 % con UG (las que no se deben a AINE). También se encuentra en sujetos normales (la prevalencia aumenta con la edad). Se asocia invariablemente a datos histológicos de gastritis crónica activa. Su papel en la patogenia de la úlcera no está claro, pero puede ser un requisito previo y actuar aumentando la susceptibilidad de la mucosa a la lesión por ácido y pepsina. (No demostrados: estrés, café, alcohol.)

UD.

 En un tercio de los pacientes hay hipersecreción relativa de ácido gástrico. En el 50 % está elevado el pepsinógeno I sérico (rasgo autosómico dominante). Glucocorticoides, insuficiencia renal crónica, trasplante renal, cirrosis, enfermedad pulmonar crónica.

UG.

 Las tasas de excreción de ácido por el estómago son habitualmente normales o bajas. Frecuentemente se encuentra gastritis y reflujo del contenido duodenal (incluyendo la bilis). El uso crónico de salicilato o AINE puede ser responsable del 30 % de las UG y aumenta el riesgo de hemorragia o perforación.

CARACTERISTICAS CLÍNICAS.

 UD.

 Dolor epigástrico quemante 90 minutos a 3 horas después de las comidas, con frecuencia nocturno, que se alivia con la toma de alimento.

UG.

 Dolor epigástrico quemante que empeora o no se modifica con la toma de alimento; anorexia, aversión a la comida, pérdida de peso (en el 40 %). Gran variabilidad individual. Ocurren síntomas similares en personas sin úlceras pépticas demostradas («dispepsia no ulcerosa»); responde peor al tratamiento estándar.

COMPLICACIONES.

 Hemorragia, obstrucción, penetración que causa pancreatitis aguda, perforación, resistencia al tratamiento, recidivas frecuentes.

DIAGNÓSTICO.

 UD Endoscopia alta o estudio radiológico del tubo digestivo superior con bario.

UG. La endoscopia alta es preferible para excluir la posibilidad de que la úlcera sea maligna (citología del cepillado, 2- 6 biopsias endoscópicas del borde ulceroso).

 Los hallazgos radiográficos sugestivos de malignidad son úlcera en el seno de una masa, pliegues que no se irradian desde el borde ulceroso, úlcera de gran tamaño (> 2,5-3 cm); sin embargo, el 1 % de las úlceras de aspecto radiológicamente benigno se revelan malignas.

TRATAMIENTO

 Medico.

 Objetivos: aliviar el dolor, curar la úlcera, prevenir las complicaciones, prevenir las recidivas. En la UG, excluir tumor maligno (revisarlas endoscópicamente hasta la curación). Con los fármacos actuales es innecesaria la restricción dietética; el fumar impide la curación y debe abandonarse. Los fármacos disponibles (en EEUU) son igual de eficaces (curan el 80-90 % de las UD y el 60 % de las UG en 6 semanas); las úlceras de gran tamaño se curan más despacio que las pequeñas (véase tabla 1041). Sólo las pautas de tratamiento que erradican H. pylori del estómago parecen disminuir la tasa de recidiva ulcerosa posterior.

Tratamiento de mantenimiento. Tras la curación 300 mg de cimetidina al acostarse (150 mg de ranitidina o nizatidina 20 mg de famotidina, todas ellas al acostarse, y 1 g de sucralfato cada 12 horas) disminuyen la tasa de recidiva en el primer año del 60-70 al 20 %, se reservan para enfermos con recidivas frecuentes o que han sufrido una complicación.

TABLA 1041. Tratamiento farmacológico de la enfermedad ulcerosa péptica.
	Fármaco
	 Mecanismo
	   Dosis
	Efectos colaterales

	Antiácidos.

 
	Neutralización

del ácido.
	140 mmol 1 h + 3 h

después de las

comidas y al

acostarse (p. ej.:

30 mL Maalox);

dosis más bajas

(15 mL después de

las comidas y al

acostarse) parecen

 ser igual de eficaces. 
	Diarrea (Mg),

estreñimiento

(Al), osteomalacia,

síndrome

lactoalcalino

(elevación del Ca,

P, BUN, Cr,

HCO3 séncos;

debido al

carbonato Ca).

	Cimetidina.
	Bloqueo del 

receptor H2.
	300 mg cuatro veces 

al día o 400 mg dos

veces al día o

800 mg al acostarse.
	Infrecuentes:

antiandrógeno

(dosis altas),

confusión,

creatinina, ~

metabolismo

hepático de

fármacos, 1'

transaminasas

séricas, rara vez

discrasias

sanguíneas.

	Ranitidina.
	Bloqueo del

receptor H2.
	150 mg dos veces al día o 300 mg al

acostarse.
	Como la

cimetidina, pero

los efectos

antiandrogénicos,

sobre el estado

mental y el

metabolismo de

fármacos son

menos frecuentes;

raros casos de

hepatitis.

	Famotidina. 

      
	Bloqueo del

receptor H2.
	40 mg al acostarse.

ranitidina.
	Probablemente

iguales a los de la

	Nizatidina. 

      
	Bloqueo del 

receptor H2.
	300 mg al acostarse. 
	Probablemente

iguales a los de la

ranitidina.

	Sucralfato. 
	Revestimiento 

de la úlcera, liga 

      la pepsina.
	1 g 1 h antes de las  comidas y al acostarse o 2 g dos veces al día.
	Estreñimiento

atrapamiento de

fármacos que se

administran con

él.

	Misoprostol. 

      
	Prostaglandina

(favorece la

defensa mucosa, 

reduce la 

secreción ácida 

gástrica) .
	200 microg cuatro veces al día para la prevención de las úlceras inducidas por AINE.
	Diarrea,

contracción

uterina (no usar

en mujeres en

edad fértil).

	Omeprazol.
	Inhibe la

ATPasa H+, K+

(bomba de

protones) de la

célula parietal

gástrica.
	20 mg por la

mañana.
	~ metabolismo

hepático de

fármacos:

aprobado sólo

para el tratamiento a

corto plazo (8 semanas) de ulceras refractarias y estados

hipersecretores (síndrome de Zollinger-Ellison) debido al temor

de que la anacidez inducida por el fármaco y la consiguiente hipergastrinemia puedan aumentar el riesgo de cáncer.


Cirugía.

 Para las complicaciones (hemorragia persistente o recurrente, obstrucción, perforación) o resistencia al tratamiento (determinar la gastrina sérica para excluir gastrinoma).

 Para la UD, consúltese la tabla 104.2.

 Para la UG debe realizarse gastrectomía subtotal.

TABLA 104.2. Tratamiento quirúrgico de la úlcera duodenal.
	Intervención
	Tasa de

recidiva
	Tasa de

complicaciones

	Vagotomía + antrectomía (Billrroth l o II).*
	1%
	Máxima.

	Vagotomía y piloroplastia.
	10 %
	Intermedia.

	Vagotomía de células parietales (gástrica proximal, superselectiva).
	2 - 10 %
	Mínima.


* Billrroth I = (gastroduodenostomía); Billrroth II = gastroyeyunostomía.

Complicaciones de la cirugia

 (1)Obstrucción del asa aferente (Billrroth II);

 (2) gastritis por reflujo biliar;

 (3) síndrome de dumping (vaciamiento gástrico rápido con molestia abdominal + síntomas vasomotores postprandiales);

 (4) diarrea postvagotomía 

(5) bezoar 

(6) anemia (malabsorción de hierro, B12 y folato);

 (7) malabsorción (mezcla deficiente del contenido gástrico, jugos pancreáticos y bilis;

 sobrecrecimiento bacteriano), 

(8) osteomalacia y osteoporosis (malabsorción de vitamina D y Ca), y 

(9) carcinoma del muñón gástrico.

GASTRITIS

GASTRITIS EROSIVA.

 (Gastritis hemorrágica, erosiones gástricas múltiples). Causada por aspirina, AINE, alcohol, estrés grave (quemaduras, sepsis, traumatismo, cirugía, shock, o insuficiencia respiratoria, renal o hepática). Puede ser asintomática o asociarse a molestia epigástrica, náuseas, hematemesis o melenas. Diagnóstico por endoscopia alta.

Tratamiento. Suspender el agente causal y mantener la oxigenación y el volumen sanguíneo según necesidades. Para la prevención de las úlceras de estrés en enfermos críticos, se recomienda la administración horaria de antiácidos líquidos por vía oral (p. ej., 30 mL de Maalox ® ), de antagonistas del receptor H2 (p. ej., 300 mg de cimetidina en embolada + 37.5-50 mg/h IV), o ambas cosas, para mantener el pH gástrico 2 4. Como alternativa, puede administrarse un preparado semilíquido de sucralfato, 1 g oral cada 6 horas; éste no eleva el pH gástrico y de esta forma puede evitar el aumento de riesgo de neumonía por aspiración. Como figura en la tabla 104.1, puede darse misoprostol, 200 g orales 4 veces al día con los AINE para evitar las úlceras inducidas por AINE.

GASTRITIS NO EROSIVA.

 Gastritis de las glándulas fúndicas (tipo A).

 Tres patrones: gastritis superficial, gastritis atrófica, atrofia gástrica, generalmente asintomática, frecuente en los ancianos: los tipos atróficos pueden asociarse a aclorhidria, anemia perniciosa y a aumento del riesgo de cáncer gástrico (el valor de la endoscopia de rastreo es incierto).

Gastritis superficial (tipo B).

 Habitualmente antral y causada por H. pylori (véase más arriba). El diagnóstico de gastritis por H. pylori puede hacerse histológicamente, por el test rápido de la ureasa en material de biopsia gástrica, por el test de la urea en el aliento, y por la detección sérica de anticuerpos contra H. pylori. Con frecuencia es asintomática, pero puede asociarse a dispepsia. También puede conducir a gastritis atrófica y atrofia gástrica. La erradicación de H. pylori se asocia a resolución de la gastritis, pero habitualmente requiere utilizar un complicado tratamiento con varios fármacos (p. ej., 30 mL de subsalicilato de bismuto por vía oral cuatro veces al día, 50 mg orales de amoxicilina tres veces al día, y 500 mg orales de metronidazol tres veces al día durante 34 semanas), tiene beneficios clínicos inciertos y puede ir seguido de recolonización del estómago por H. pylori.
Gastritis de las glándulas pilóricas.

 Puede deberse a reflujo del contenido duodenal. Generalmente es asintomática, pero puede asociarse a úlceras gástricas.

TIPOS ESPECÍFICOS DE GASTRITIS.

 Gastritis de Ménétrier (gastropatía hipertrófica), gastritis eosinofílica, gastritis granulomatosa, enfermedad de Crohn, sarcoidosis, infecciones (tuberculosis, sífilis, hongos, virus, parásitos), pseudolinfoma, gastritis por irradiación, gastritis por cáusticos.

SÍNDROME DE ZOLLINGER ELLISON (ZE) (GASTRINOMA)
Debe barajarse su existencia cuando la enfermedad ulcerosa es grave, refractaria al tratamiento, o se asocia a úlceras en localizaciones atípicas o a diarrea. Los tumores habitualmente son pancreáticos, con frecuencia múltiples, de crecimiento lento > 60 % malignos de 20 - 25 % se asocian a neoplasia endocrina múltiple tipo I (gastrinoma, hiperparatiroidismo, neoplasia hipofisaria).

DIAGNÓSTICO.

 Datos sugestivos. Secreción basal de ácido > 15 mmol/h; secreción basal/secreción máxima > 60 %; estudio radiológico del tubo digestivo superior: pliegues mucosas agrandados.

Confirmación. Gastrina sérica > 1000 ng/L o elevación de la gastrina de 200 ng/L tras la administración de secretina IV (véase tabla 104.3).

TABLA 1043. Tests de diagnóstico diferencial.
	                   
	Respuesta de gastrina a
	
	

	Entidad
	Gastrina basal
	Secretrina IV
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	Ulcera duodenal.
	N*(</= 150ng/L)
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	Zollinger- Ellison .
	(((
	(((
	NV

	
	
	
	

	Hiperplasia de células G

(gastrina) antrales.
	(
	(, NV
	(((

	
	
	
	

	
	
	
	


* N = Normal.

+ NV = no varía.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL.

 Secreción ácido gástrica aumentada. Síndrome de ZE, hiperplasia de células G antrales, antro retenido postgastrectomía, insuficiencia renal, resección masiva de intestino delgado, obstrucción crónica del estómago.

Secreción ácido gástrica normal o disminuida. Anemia perniciosa, gastritis crónica, cáncer gástrico, vagotomía, feocromocitoma.

TRATAMIENTO.

 El omeprazol, comenzando por una dosis de 40 mg/día por la mañana, aumentando la dosis hasta que la secreción gástrica de ácido máxima sea de < 10 mmol/h antes de la dosis siguiente, es el fármaco de elección durante la evaluación y en pacientes que no son candidatos a cirugía. La localización del tumor puede intentarse mediante ecografía, TC; angiografía selectiva y, en casos seleccionados, tomas de sangre venosa para determinación de gastrina. Laparotomía exploradora con resección del tumor primario y de metástasis solitarias si es posible; en pacientes con NEM I, el tumor es con frecuencia multifocal e irresecable. En tumores no resecables, la vagotomía supraselectiva de las células parietales puede mejorar el control medicamentoso de la enfermedad ulcerosa. Ocasionalmente, los gastrinomas se localizan en el duodeno u otras localizaciones extrapancreáticas. Quimioterapia para tumores metastásicos (p. ej., estreptozocina y 5-fluorouracilo) 40 % de respuestas parciales.

Para más detalles, véase McGuigan, J. E.: Peptic Ulcer and Gastritis, capítulo 238, y Mayer, R. J.: Neoplasms of the Esophagus and Stomach, capítulo 239, en HPIM12, págs. 1229 y 1248.

105 PANCREATITIS
PANCREATITIS AGUDA

La diferenciación entre la pancreatitis aguda y crónica se basa en criterios clínicos. En la pancreatitis aguda, existe recuperación de la función pancreática normal, en la forma crónica existe un déficit funcional permanente y puede predominar el dolor. Existen dos tipos anatomopatológicos de pancreatitis aguda; edematosa y necrotizante.

ETIOLOGÍA.

 Las causas más comunes en los EE.UU. son el alcohol y la colelitiasis.

 Otras causas son traumatismos abdominales; postoperatorio, postcolangiopancreatografía retrógrada endoscópica (ERCP) metabólicas (p. ej., hipertrigliceridemia, hipercalcemia, insuficiencia renal); pancreatitis hereditaria; infecciones (p. ej., parotiditis, hepatitis viral, virus Coxsackie, ascariasis, Mycoplasma); medicamentos (p. ej., azatioprina, sulfamidas, tiacidas, furosemida, estrógenos, tetraciclina, ácido valproico, pentamidina); vasculitis (p. ej., lupus, angeítis necrotizante, púrpura trombótica trombocitopénica); úlcera péptica penetrada; obstrucción de la ampolla de Vater (p. ej., enteritis regional); páncreas divisum.

SÍNTOMAS Y SIGNOS.

 Van desde un ligero dolor abdominal hasta el shock.

 Síntomas frecuentes: ( 1 ) Dolor continuo, terebrante en mesoepigastrio irradiado a espalda; (2) náuseas, vómitos. 

Exploración física: ( 1 ) Febrícula, taquicardia, hipotensión; (2) Nódulos cutáneos eritematosos debidos a necrosis de la grasa subcutánea; (3) crepitantes en bases, derrame pleural (frecuentemente izquierdo), (4) dolor a la palpación abdominal y contractura, disminución de los ruidos abdominales, masa palpable en abdomen superior; (5) signo de Cullen --coloración azulada periumbilical debida a hemoperitoneo, y (6) signo de Turner --modificación azulado - rojo purpúrica del color de los flancos debida al catabolismo tisular de la hemoglobina.

LABORATORIO

I . Amilasa sérica: Las grandes elevaciones ( > 3 veces lo normal) virtualmente aseguran el diagnóstico si se excluye patología de las glándulas salivares y perforación/infarto intestinal. Sin embargo, una amilasa sérica normal no excluye el diagnóstico de pancreatitis aguda, y el grado de elevación no predice la gravedad de la pancreatitis. Los niveles de amilasa usualmente se normalizan en 48-72 horas.

2. La relación de los aclaramientos de amilasa/creatinina puede ser útil para distinguir entre la pancreatitis y otras causas de hiperamilasemia (p. ej., la macroamilasemia), pero no es válida en presencia de insuficiencia renal. Se utilizan niveles séricos y urinarios simultáneos de amilasa. C~m/C~r = (amunn_~ + Crxrlca)/(am"ri" + Crurinaria) El valor normal es de menos del 4 %.
3. El nivel de lipasa sérica es más específico de enfermedad pancreática y permanece elevado durante 7-14 días

4. Otros tests: Existe hipocalcemia en aproximadamente un 25% de los pacientes. Es frecuente la leucocitosis (15 000-20 000/L). En el 15 % de los casos se detecta hipertrigliceridemia que puede determinar como artefacto un nivel normal de amilasa. Puede haber elevaciones transitorias de bilirrubina sérica, fosfatasa alcalina y aspartato aminotransferasa. La presencia de hipoalbuminemia y de elevaciones grandes de la láctico dehidrogenasa (LDH) se asocian a un aumento de la mortalidad. En el 25 % de los enfermos existe hipoxemia. El ECG puede demostrar anomalías del segmento ST y de la onda T.

PROCEDIMIENTOS DE IMAGEN

1. Las Radiografías de abdomen son anormales en el 50 % de los enfermos, pero NO SON ESPECÍFICAS de pancreatitis. Hallazgos frecuentes son íleo total o parcial («asa centinela»), y espasmo del colon transverso. Son útiles para excluir otros diagnósticos como la perforación abdominal.

2. La ecografía con frecuencia no consigue visualizar el páncreas debido a la superposición de gas intestinal pero puede detectar litiasis biliar o edema o agrandamiento pancreático.

3. La TC puede confirmar el diagnóstico de pancreatitis (páncreas edematoso) y es útil para predecir e identificar complicaciones tardías.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL.

 Perforación intestinal (especialmente por úlcera péptica), colecistitis, obstrucción intestinal aguda, isquemia mesentérica, cólico nefrítico, isquemia miocárdica, aneurisma disecante aórtico, enfermedad del tejido conectivo, neumonía, cetoacidosis diabética.

TRATAMIENTO. 

La mayoría (el 90 %) de los casos remiten en un periodo de 3 a 7 días. Tratamiento convencional: ( 1 ) analgésicos, como la meperidina, (2) líquidos y coloides IV (3) dieta absoluta; (4) tratamiento de la hipocalcemia, si es sintomática; (5) antibióticos si existe infección confirmada. No se ha demostrado la eficacia de la cimetidina (o fármacos análogos), aspiración nasogástrica, glucagón, lavado peritoneal y fármacos anticolinérgicos.

 En la pancreatitis leve a moderada habitualmente puede empezarse por una dieta líquida una vez transcurridos 3 a 6 días.

 La pancreatitis fulminante normalmente requiere un soporte agresivo con líquidos y un tratamiento meticuloso del colapso cardiovascular, la insuficiencia respiratoria y la infección pancreática. Debe considerarse la laparotomía con extracción del material necrótico y drenaje adecuado en pacientes que continúan deteriorándose a pesar del tratamiento convencional. Los pacientes con pancreatitis grave de origen litiásico frecuentemente se benefician de papilotomía temprana ( < 3 días).

COMPLICACIONES.

 La mortalidad es mayor si existe insuficiencia respiratoria, shock, necesidades masivas de coloides, hipocalcemia o líquido peritoneal hemorrágico.

 Tempranas: Shock, hemorragia digestiva, obstrucción del colédoco, íleo, infarto o rotura esplénica, CID, necrosis de la grasa subcutánea, síndrome de distrés respiratorio del adulto, derrame pleural, hematuria, insuficiencia renal aguda.

 Tardías:

 (1) El flemón pancreático es una masa de páncreas tumefacto, inflamado que debe sospecharse si el dolor abdominal, la fiebre y la hiperamilasemia duran más de 5 días. Los flemones pueden sobreinfectarse dando lugar a la formación de absceso (véase más adelante).

 (2) Los pseudoquistes pancreáticos se desarrollan en 14 semanas. El síntoma habitual es el dolor abdominal y puede existir una masa en abdomen superior dolorosa a la palpación. Pueden detectarse por ecografía o TC abdominal. En pacientes estables y sin complicaciones, el tratamiento es de sostén, si no existe resolución en el plazo de 6 semanas, valorar la posibilidad de drenaje/aspiración con aguja bajo control de TC, drenaje quirúrgico o resección. En pacientes con un pseudoquiste que crece o se complica por hemorragia, rotura o absceso, debe practicarse la cirugía.

 (3) El absceso pancreático (cuya presencia viene indicada por fiebre, leucocitosis, íleo y deterioro rápido en un paciente que estaba recuperándose de una pancreatitis) es frecuentemente debido a E. coli. El diagnóstico de infección pancreática puede confirmarse por aspiración de flemones y pseudoquistes con aguja, bajo control de TC. El tratamiento consiste en antibióticos y drenaje quirúrgico.

 (4) La ascitis pancreática y los derrames pleurales se deben habitualmente a la disrupción del conducto de Wirsung. El tratamiento implica la aspiración nasogástrica y alimentación parenteral durante 2 a 3 semanas. Si fracasa el tratamiento médico, debe realizarse pancreatografía seguida de cirugía.

PANCREATITIS CRÓNICA

La pancreatitis crónica puede ocurrir en forma de episodios recidivantes de inflamación aguda superpuesta a una lesión previa del páncreas o como lesión crónica con dolor y malabsorción. Las causas de pancreatitis recidivante son similares alas de la pancreatitis aguda.

ETIOLOGÍA.

 El alcoholismo crónico es la causa más frecuente en EE.UU.; también la hipertrigliceridemia, hipercalcemia, pancreatitis hereditaria, hemocromatosis y fibrosis quística. En el 25 % de los adultos, se desconoce la etiología.

SÍNTOMAS Y SIGNOS.

 El dolor es el síntoma cardinal. La pérdida de peso, esteatorrea y otros signos y síntomas de malabsorción son frecuentes. La exploración es con frecuencia normal.

ANALÍTICA.

 NO hay tests de laboratorio ESPECÍFICOS de la pancreatitis crónica. Los niveles séricos de amilasa y lipasa son frecuentemente normales. La bilirrubina sérica y la fosfatasa alcalina pueden estar elevadas. Tardíamente, en la evolución 

aparece esteatorrea (concentración de grasa fecal > 9,5% ). El test de la bentiromida, una prueba simple y eficaz de la función exocrina pancreática, puede ser de utilidad. El test de excreción urinaria de D-xilosa suele ser normal. El test de estimulación con secretina suele ser una prueba sensible del déficit exocrino pancreático.

TÉCNICAS DE IMAGEN.

 Las radiografías simples de abdomen revelan calcificaciones pancreáticas en el 30-60 % de los casos. La ecografía y la TC pueden poner de manifiesto pseudoquistes o dilatación del conducto pancreático. La colangiopancreatografía retrógrada endoscópica con frecuencia muestra dilatación irregular del conducto de Wirsung y amputación de sus ramas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL.

 Es importante distinguirla del carcinoma pancreático; puede requerir una biopsia guiada radiológicamente.

TRATAMIENTO.

 Dirigido al control del dolor y la malabsorción. Los ataques intermitentes se tratan como la pancreatitis aguda. Deben evitarse el alcohol y las comidas copiosas y grasientas. Narcóticos para el dolor intenso, pero es frecuente la aparición de adicción. La cirugía puede controlar el dolor si existe una estenosis localizada del conducto pancreático. La pancreatectomía subtotal puede también controlar el dolor pero al precio de una insuficiencia exocrina y diabetes. La malabsorción se trata con una dieta pobre en grasas y con reposición de enzimas pancreáticos (8 tabletas convencionales ó 3 enteroencapsuladas con las comidas). Debido a que los enzimas pancreáticos se inactivan por el ácido, los agentes que reducen la producción de ácido (p. ej., el omeprazol o el bicarbonato sódico) pueden mejorar su eficacia (pero no debe darse bicarbonato con los preparados enteroencapsulados). puede ser precisa la insulina para controlar la glucemia.

COMPLICACIONES.

 Malabsorción de vitamina B12 en el 40 % de las inducidas por el alcohol y en todos los casos de fibrosis quística.

 Puede aparecer retinopatía no diabética por déficit de vitamina A, de zinc o de ambas sustancias.

 Ocasionalmente se producen hemorragias digestivas, ictericia, derrames, necrosis de la grasa subcutánea y dolor óseo.

 Aumento del riesgo de carcinoma pancreático.

 Frecuente adicción a narcóticos.

Para más detalles, véase Greenberger, N. J., Toskes, P. P., e Isselbacher, K. J. Acute and Chronic Pancreatitis, capítulo 260, en HPIM12, pág. 1372.

106 ENFERMEDADES INFLAMATORIAS INTESTINALES
Trastornos inflamatorios intestinales de etiología desconocida que afectan al tubo digestivo. Máxima incidencia entre los 15 y 35 años, pero pueden comenzar a cualquier edad.

COLITIS ULCEROSA (CU)

Anatomía patológica.

 Inflamación de la mucosa del colon; el recto casi siempre afectado, con una inflamación que se extiende, sin solución de continuidad (no hay áreas respetadas), en grado variable en dirección proximal; hallazgos histológicos son: lesión epitelial, inflamación, abscesos de las criptas, pérdida de células caliciformes.

Manifestaciones clínicas.

 Diarrea sanguinolenta, emisión de moco, fiebre, dolor abdominal, tenesmo, pérdida de peso; hay un espectro amplio de gravedad (la mayoría de los casos son leves, limitados a recto y sigma). En casos graves, deshidratación, anemia, hipopotasemia, hipoalbuminemia.

Complicaciones.

 Megacolon tóxico, perforación de colon, el riesgo de cáncer está en relación con la extensión y duración de la colitis; precedido de displasia (lesión precancerosa), que puede detectarse con biopsias colonoscópicas tomadas en el seno de un plan de vigilancia.

Diagnóstico.

 Sigmoidoscopia/colonoscopia: mucosa eritematosa y granulosa, friable, con exudado, hemorragia, úlceras, pseudopólipos (mucosa en regeneración). Enema opaca: pérdida de haustros, irregularidad de mucosa, ulceraciones.

ENFERMEDAD DE CROHN (EC)

Anatomía patológica.

 Se afecta cualquier parte del tubo digestivo, generalmente el íleon terminal, el colon o ambos. Infamación transmural, engrosamiento de la pared intestinal, úlceras lineales y engrosamiento de la submucosa que conduce a un patrón en empedrado. Afectación discontinua (áreas respetadas). Entre las manifestaciones histológicas se encuentran inflamación transmural, granulomas, fisuras, fístulas.

Manifestaciones clínicas.

 Fiebre, dolor abdominal, diarrea (a menudo con sangre), fatiga, pérdida de peso, retraso del crecimiento en niños, ileítis aguda que semeja una apendicitis, fisuras anorrectales, fístulas, abscesos.

Complicaciones.

 Obstrucción intestinal (edema o fibrosis). Raramente megacolon tóxico o perforación. Fístulas intestinales que comunican con intestino, vejiga, vagina, piel, tejidos blandos, a menudo con formación de abscesos; malabsorción de las sales biliares que lleva a formación de cálculos biliares de colesterol, litiasis urinaria de oxalato o ambos simultáneamente neoplasias intestinales malignas; amiloidosis.

Diagnóstico.

 Sigmoidoscopia/colonoscopia, enema opaco, radiografías seriadas del tubo digestivo alto, tránsito intestinal: presencia de nódulos, rigidez, úlceras que pueden ser profundas o longitudinales, imagen en empedrado, áreas respetadas, estenosis, fístulas. La TC puede mostrar asas intestinales engrosadas, fusionadas o abscesos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Enterocolitis infecciosa. Shigella, Salmonella, Campylobacter, Yersinia (ileítis aguda), gonorrea, linfogranuloma venéreo, toxina de Clostridium difficile, tuberculosis, amebiasis.

Otros. Enfermedad intestinal isquémica, diverticulitis, enterocolitis por radiación, lesión sangrante del colon (p. ej., neoplasia), síndrome del colon irritable (no sangrante).

MANIFESTACIONES EXTRAINTESTINALES (CU Y EC)
1. Articulares: Artritis periférica, actividad paralela a la de la enfermedad intestinal, espondilitis anquilosante y sacroileítis (asociadas a HLA B27), actividad independiente de la enfermedad intestinal. 

2. Cutáneas: Eritema nodoso, aftas, pioderma gangrenoso, enfermedad de Crohn cutánea.

3. Oculares: Epiescleritis, iritis, uveítis.

4. Hepáticas: Esteatosis hepática, pericolangitis (colangitis esclerosante intrahepática), colangitis esclerosante, colangiocarcinoma, hepatitis crónica. 

5. Otras: Anemia hemolítica autoinmune, flebitis, embolia pulmonar.

TRATAMIENTO

De sostén. Fármacos antidiarreicos (difenoxilato, atropina, loperamida) en enfermedad leve; hidratación IV y transfusiones en casos graves; nutrición parenteral o fórmulas enterales definidas (eficaces como tratamiento primario en la EC, aunque con una elevada tasa de recidivas al reiniciar la alimentación oral; no debe reemplazar al tratamiento farmacológico; papel importante en la preparación preoperatoria del enfermo malnutrido), soporte emocional.

Sulfasalazina. El componente activo es el ácido 5-aminosalicílico (5-ASA), unido a un transportador de sulfapiridina; útil en la enfermedad colónica de intensidad leve a moderada (1-1.5 g orales cuatro veces al día); sólo se ha demostrado su eficacia para mantener la remisión en la CU (500 mg orales cuatro veces al día). Toxicidad (generalmente debida al componente de sulfapiridina): ( 1 ) dosis dependiente: náuseas, cefalea, rara vez anemia hemolítica (puede resolverse al bajar la dosis); (2) idiosincrásica: fiebre, exantema, neutropenia, pancreatitis, hepatitis, etc., y (3) miscelánea: oligospermia. Para la fiebre y ciertos exantemas, puede intentarse la desensibilización: tras dos semanas, reintroducir el fármaco a dosis muy bajas (0.125 g/día) e ir subiendo en incrementos de 0.125 g/semana; en efectos colaterales más graves, no reiniciar la administración. Nuevos fármacos alternativos: 5-ASA (mesalamina) unido a otros transportadores, en forma de liberación lenta, o en forma de enema: por ejemplo, enemas de 4 g de 5-ASA en colitis ulcerosa distal (p. ej., un enema de retención cada noche hasta remisión); después, cada dos o tres noches.

Glucocorticoides. Son útiles en enfermedad grave y en EC ileal o ileocólica. Prednisona, 40-60 mg orales al día y después bajar dosis lentamente; hidrocortisona, 100 mg IV tres veces al día o su equivalente en pacientes hospitalizados; en primer ataque de CU puede ser preferible un goteo IV de ACTH ( 120 unidades/día). Enemas de retención nocturnos de hidrocortisona en la proctosigmoiditis.

Fármacos inmunosupresores. (Azatioprina, 6-mercaptopurina, 50 mg orales diarios hasta una dosis de 1.5 mg/kg/ día). Útiles como agentes ahorradores de esteroides y en la EC refractaria (puede ser preciso un ensayo de 4 a 8 meses. Toxicidad: inmunosupresión, pancreatitis, ¿carcinógenos?

Metronidazol. Parece ser eficaz en EC cólica (500 mg orales dos veces al día) y en la EC perineal refractaria (10-20 mg/kg orales diarios). Toxicidad: neuropatía periférica, sabor metálico, ¿carcinógeno?

Experimentales. Ciclosporina, metotrexato, cloroquina, aceite de pescado y otros.

Cirugía. CU: La colectomía (curativa) en resistencia al tratamiento, megacolon tóxico (si no mejora con tratamiento médico agresivo en 24-48 horas), cáncer, displasia grave. Alternativas a la ileostomía convencional iler.~t.lmiA ~nntin~nt~
(bolsa de Koch), anastomosis de bolsa ileal con ano. EC: Resección en caso de obstrucción fija (o estricturoplastia), abscesos, fístulas sintomáticas persistentes, resistencia al tratamiento.

Para más detalles, véase Glickman, R. M.: Inflamatory Bowel Disease, capítulo 241, en HPIM12, p. 1268.

107 TUMORES DEL TUBO DIGESTIVO
CARCINOMA DE ESÓFAGO

Quinto tumor en frecuencia en los varones, menos frecuente en mujeres. Incidencia máxima en ciertas zonas de China Irán y Unión Soviética. En EE.UU. los negros resultan más frecuentemente afectados que los blancos; supervivencia a 5 años < 5 %.

Anatomía patológica.

 El 85 % son carcinomas epidermoides, más frecuentemente en los dos tercios superiores; < 15 % adenocarcinomas, habitualmente de tercio distal, que nacen en zonas de metaplasia columnar (esófago de Barrett) en tejido glandular, o como extensión directa de adenocarcinomas gástricos proximales; son raros el linfoma y melanoma.

Etiología y factores de riesgo.

 Causa desconocida; principales factores de riesgo de carcinoma epidermoide: abuso de alcohol, fumadores (la asociación es sinérgica), otros factores de riesgo: ingestión de lejía y estenosis esofágica, exposición a radiación, cáncer de cabeza y cuello, acalasia, opiáceos fumadores, síndrome de Plummer-Vinson, tilosis, ingestión de té extremadamente caliente, déficit de vitamina A, zinc y molibdeno.

Características clínicas.

 Disfagia progresiva (inicialmente a sólidos, después a líquidos), frecuente pérdida rápida de peso, dolor torácico (por diseminación mediastínica), broncoaspiración (obstrucción, fístula traqueosofágica), afonía (parálisis del nervio laríngeo), hipercalcemia (secreción por los carcinomas epidermoides de péptido relacionado con la parathormona); hemorragia infrecuente, ocasionalmente grave; exploración frecuentemente sin hallazgos.

Diagnóstico.

 El esofagograma baritado con doble contraste es útil como test de detección; la esofagogastroscopia con endoscopio flexible es el método más sensible y específico; confirmación anatomopatológica con biopsia endoscópica y examen citológico de los cepillados de la mucosa (ninguno de los dos por sí solo es lo suficientemente sensible); la TC, valiosa para evaluar la diseminación local y ganglionar.

Tratamiento

 Carcinoma epidermoide:

 La resección quirúrgica tras quimioterapia [5-fluorouracilo (5-FU), cisplatino] prolonga la supervivencia y mejora algo las posibilidades de curación.

 Adenocarcinoma.

 Rara vez es posible la resección es curativa. En conjunto, el 40 % son resecables, con supervivencia de menos de una quinta parte de ellos a los 5 años. Tratamientos paliativos son la ablación con láser, dilatación mecánica, radioterapia, prótesis intraluminal para evitar el tumor y cirugía derivativa. Frecuentemente se precisa gastrostomía o yeyunostomía para el soporte nutricional.

CARCINOMA GÁSTRICO

Frecuente a nivel global, con máxima incidencia en Japón, China, Chile, Irlanda la incidencia decrece en todo el mundo, espectacularmente en EE.UU.; dos veces más frecuente que el cáncer de esófago. Relación varones:mujeres = 2:1; máxima incidencia en el sexto y séptimo decenios de la vida; supervivencia global a los 5 años, inferior al 15 %.

Etiología y factores de riesgo.

 Causa desconocida; componente ambiental en los focos de tumores, como lo sugieren los estudios con emigrantes y sus familias. Varios factores dietéticos guardan correlación con aumentos de incidencia: nitratos, alimentos ahumados, comidas muy saladas; la presencia de un componente genético es sugerida por un aumento de la incidencia en parientes de primer grado de los enfermos; otros factores de riesgo: gastritis atrófica, gastrectomía Billrroth II, gastroyeyunostomía, pólipos adenomatosos gástricos, anemia perniciosa, pólipos gástricos hiperplásicos (los dos últimos se asocian a gastritis atrófica). Enfermedad de Ménétrier; ligero aumento de riesgo en el grupo sanguíneo A.

Anatomía patológica. 

90 % adenocarcinomas; habitualmente focales (polipoides, ulcerados), dos tercios nacen en el antro o curvadura menor, menos comunes los infiltrativos difusos (linitis plástica) o de extensión superficial (lesiones difusas más prevalentes en sujetos más jóvenes, con notable variabilidad geográfica). Diseminación primaria a ganglios linfáticos locales, hígado, peritoneo; es infrecuente la extensión sistémica. El linfoma es la causa de aproximadamente el 7 % de los tumores malignos gástricos (la localización extranodal más frecuente en pacientes inmunológicamente competentes), y el leiomiosarcoma del 3 %.

Características clínicas.

 Se presenta frecuentemente como molestia epigástrica progresiva, con pérdida de peso, anorexia, náuseas en muchos casos; son comunes la hemorragia digestiva aguda o crónica (por ulceración mucosa); disfagia (en los situados en el cardias); vómitos (en enfermedad pilórica o diseminada); saciedad precoz. La exploración frecuentemente normal en fases tempranas, posteriormente dolor a la palpación abdominal, palidez y caquexia; es infrecuente la presencia de masa palpable; la diseminación metastásica puede manifestarse en forma de hepatomegalia, ascitis, adenopatía supraclavicular o de los ganglios escalenos, masa periumbilical, ovárica o prerrectal (anaquel de Blummer), febrícula, anomalías cutáneas (nódulos, dermatomiositis, acantosis nigricans o múltiples queratosis seborreicas). Hallazgos analíticos: anemia ferropénica en dos tercios de los enfermos, sangre oculta en heces en el 80 %; rara vez se asocia a pancitopenia o anemia hemolítica microangiopática (por infiltración medular), o reacción leucemoide o tromboflebitis migratoria.

Diagnóstico.

 El estudio radiológico baritado con doble contraste es un test de detección adecuado;

 la gastroscopia es la prueba mááá•áífica, confirmación anatomopatológica por biopsia y examen citológico de los cepillados de la mucosa;

 las biopsias superficiales son menos sensibles en los linfomas (frecuentemente submucosos);

es importante diferenciar las úlceras gástricas benignas de las malignas con biopsias múltiples y seguimiento para demostrar la curación de la úlcera.

Tratamiento.

1. Adenocarcinoma: La gastrectomía ofrece la única posibilidad de curación;
· los raros tumores limitados a la mucosa son resecables y se curan en el 80 % de los casos,

·  la invasión más profunda y las metástasis ganglionares disminuyen la supervivencia a 5 años al 20 % en los pacientes con tumores resecables en ausencia de diseminación metastásica evidente. La TC puede ayudar a determinar la resecabilidad del tumor.

· El tratamiento paliativo del dolor y la obstrucción incluye 
1. la cirugía,
2.  la dilatación endoscópica,
3.  la radioterapia
4.  y la quimioterapia.
2. Linfoma: Resecable en el 50 % de los pacientes, lo que da lugar a una supervivencia a 5 años del 50 %; el linfoma gástrico irresecable se trata con radioterapia y quimioterapia, en ocasiones con supervivencias prolongadas.
3. Leiomiosarcoma: La resección quirúrgica es curativa en la mayoría de los pacientes.

TUMORES GÁSTRICOS BENIGNOS

Mucho menos frecuentes que los tumores gástricos malignos; los más frecuentes son los pólipos hiperplásicos, siendo raros los adenomas, hamartomas y leiomiomas; el 30 % de los adenomas y ocasionalmente los pólipos hiperplásicos se asocian a tumores gástricos malignos; los síndromes de poliposis incluyen el de Peutz-Jeghers y la poliposis familiar (hamartomas y adenomas), síndrome de Gardner (adenomas) y síndrome de Cronkhite-Canada (pólipos quísticos). Véase más adelante la sección sobre pólipos de colon.

Características clínicas. Habitualmente asintomáticos; ocasionalmente se presentan con hemorragia o molestias epigástricas vagas.

Tratamiento. Resección endoscópica o quirúrgica.

TUMORES DEL INTESTINO DELGADO

Características clínicas.

 Tumores infrecuentes ( el 5 % de todas las neoplasias digestivas) se presentan habitualmente con hemorragia, dolor abdominal, pérdida de peso u obstrucción intestinal (intermitente o fija); aumento de la incidencia de linfomas en pacientes con enteropatía sensible al gluten, enfermedad de Crohn que afecta al intestino delgado y síndrome de inmunodeficiencia adquirida.

Anatomía patológica.

 Habitualmente son benignos; los más frecuentes son los adenomas (habitualmente duodenales), leiomiomas (intramurales) y lipomas (habitualmente ileales). El 50 % de los malignos son adenocarcinomas, situados usualmente en el duodeno (en la ampolla de Vater o sus proximidades) o yeyuno, frecuentemente coexisten con adenomas benignos. Los linfomas suponen el 25 % y pueden presentarse como una masa focal (tipo occidental) o como infiltración difusa (tipo Mediterráneo), la enfermedad inmunoproliferativa del intestino delgado puede presentarse como malabsorción intestinal; tumores carcinoides, tumores difusos habitualmente asintomáticos, el síndrome carcinoide queda restringido a enfermos con diseminación metastásica en el hígado; los leiomiosarcomas son raros y frecuentemente de gran tamaño en el momento del diagnóstico.

Diagnóstico.

 La mejor técnica diagnóstica es el estudio radiológico con bario; la instilación directa de contraste en el intestino delgado (enteroclisis) revela ocasionalmente tumores que no se ven en las radiografías habituales del intestino delgado; la angiografía (para detectar plexos de vasos tumorales) o la laparotomía son frecuentemente necesarias para el diagnóstico, la TC es útil para evaluar la extensión tumoral (especialmente en linfomas).

Tratamiento.

 Extirpación quirúrgica; quimioterapia adyuvante para el linfoma focal, no se ha demostrado la eficacia de la quimioterapia o radioterapia en otros tumores de intestino delgado; ningún tratamiento actual modifica el curso variable de la enfermedad inmunoproliferativa del intestino delgado.

PÓLIPOS DEL COLON

ADENOMAS TUBULARES.

 Presentes en > 15 % de los adultos; pedunculados o sésiles, habitualmente asintomáticos; pueden causar hemorragia y, rara vez, obstrucción; el riesgo de degeneración maligna correlaciona con el tamaño y es mayor en los pólipos sésiles; el 65 % se encuentran en el rectosigma; diagnóstico por enema opaco, sigmoidoscopia o colonoscopia.

 Tratamiento: Colonoscopia completa para detectar lesiones síncronas (presentes en el 30 %); resección endoscópica (cirugía si el pólipo es grande o inaccesible a la colonoscopia); seguimiento mediante colonoscopia cada 2-3 años.

ADENOMAS VELLOSOS.

 Generalmente mayores que los adenomas tubulares en el momento del diagnóstico; frecuentemente pediculados; alto riesgo de malignidad (hasta el 50 % cuando son mayores de 2 cm), prevalencia mayor en colon izquierdo; ocasionalmente asociados a diarrea secretora rica en potasio. Tratamiento: Igual que los adenomas tubulares.

PÓLIPOS HIPERPLÁSICOS. 

Asintomáticos, habitualmente un hallazgo casual en la colonoscopia; rara vez mayores de 5 mm; no tienen potencial maligno. No precisan tratamiento.
SÍNDROME DE POLIPOSIS HEREDITARIA

I . Poliposis colónica familiar (PCF): Poliposis adenomatosa pancolónica difusa (hasta varios miles de pólipos); herencia autosómica dominante asociada a una delección en el cromosoma 5: carcinoma de colon por degeneración maligna del pólipo en el 100 % de los enfermos a los 40 años. Tratamiento: Colectomía total o subtotal con ileoproctostomía profiláctica antes de los 30 años, la reacción subtotal evita la ileostomía pero requiere vigilancia proctoscópica frecuente, estudios de detección colonoscópicos o radiológicos de hermanos y descendientes de los pacientes con PCF hasta la edad de 35 años.

2. Síndrome de Gardner. Variante de la PCF con tumores de partes blandas asociadas (quistes sebáceos, osteomas, lipomas, desmoides); incidencia aumentada de pólipos gastroduodenales, adenocarcinoma ampular. Tratamiento: Como en la PCF; vigilar la presencia de enfermos de intestino delgado con determinaciones de sangre oculta en heces después de la colectomía.

3. Síndrome de Turcot: Variante rara de la PCF con tumores cerebrales malignos asociados. Tratamiento: Igual que el de la PCF.

4. Poliposis juvenil: Múltiples hamartomas de colon e intestino delgado; es frecuente la hemorragia intestinal; otros síntomas: dolor abdominal, diarrea, ocasionalmente invaginación rara vez recidivan tras la extirpación; la poliposis difusa se asocia con cierto grado de incremento de la incidencia de cáncer de colon por degeneración maligna de pólipos adenomatosos intercalados. Es discutida la colectomía profiláctica.

5. Síndrome de Peutz-Jeghers: Numerosos pólipos hamartomatosos en la totalidad del tubo digestivo, los pólipos son más frecuentes en el intestino delgado que en el colon; es común la hemorragia digestiva; aumento del riesgo de cáncer en localización digestiva y extradigestiva. No se recomienda la cirugía profiláctica.

CÁNCER DE COLON

El segundo cáncer interno más frecuente en humanos, responsable del 20 % de las muertes por cáncer en los EE.UU., su incidencia aumenta espectacularmente por encima de los 50 años, igual frecuencia en varones y mujeres.

Etiología y factores de riesgo.

 Causa desconocida, prevalencia mayor en países desarrollados; aumento del riesgo en pacientes con hipercolesterolemia, enfermedad arterial coronaria, los estudios con emigrantes la correlación del riesgo con dietas con escaso contenido en fibra y ricas en grasa animal sugieren factores ambientales, aunque no se ha demostrado el efecto directo de la dieta, posible disminución del riesgo con suplemento dietético de calcio a largo plazo; riesgo aumentado en familiares en primer grado de los enfermos, en familias con elevada prevalencia de cáncer y en pacientes con historia de cáncer de mama o ginecológico, en síndromes de poliposis familiar, > 10 años de historia de colitis ulcerosa, colitis de Crohn, > 15 años de ureterosigmoidostomía, asbestosis. Los tumores en pacientes con historia familiar cargada de tumores malignos se sitúan frecuentemente en colon derecho y se suelen presentar antes de los 50 años; elevada prevalencia en pacientes con bacteriemia por Streptococcus bovis.
Anatomía patológica.

 Casi siempre adenocarcinoma 75 % localizados distalmente al ángulo esplénico (excepto cuando se asocian a poliposis o síndromes cancerosos hereditarios), pueden ser polipoides, sesiles, vegetantes o constrictivos; los subtipos y el grado de diferenciación no guardan correlación con el curso; el mejor predictor pronóstico único es el grado de invasión en el momento de la cirugía (CLASIFICACIÓN DE DUKES): 

· supervivencia a 5 años > 90 % en el cáncer confinado a la mucosa y submucosa (estadio A);

· del 70-85 % si penetra hasta la muscular o la serosa (estadio B; la supervivencia en este grupo es peor con la penetración del tumor en la grasa pericólica);

· del 30-60 % en afectación de los ganglios linfáticos regionales (estadio C; en este grupo la supervivencia es mejor si se afectan < 5 ganglios);

·  del 5 % con metástasis a distancia (p. ej., hígado, pulmón, hueso; estadio D).

 Los tumores del rectosigma pueden diseminarse tempranamente al pulmón debido al drenaje venoso paravertebral sistémico de esta zona. Otros predictores de mal pronóstico; antígeno carcinoembrionario sérico (CEA = carcinoembryonic antigen) preoperatorio > 5 ng/mL ( > 5 g/L), histología poco diferenciada, perforación intestinal, invasión venosa, adherencia a órganos adyacentes, aneuploidía, delecciones específicas en los cromosomas 5, 17 y 18.

Características clínicas. 

Los cánceres de colon izquierdo se presentan frecuentemente con rectorragia, alteración del hábito intestinal (heces de calibre disminuido, estreñimiento, diarrea intermitente, tenesmo) y dolor abdominal o de espalda. Los cánceres de ciego y colon ascendente se presentan con más frecuencia con síntomas de anemia, sangre oculta en heces o pérdida de peso, otras complicaciones: perforación, fístula, vólvulo, hernia inguinal; hallazgos analíticos: anemia en el 50 % de los tumores del lado derecho.

Diagnóstico.

 El diagnóstico temprano se facilita realizando tests de sangre oculta fecal en personas asintomáticas (véase más adelante); más de la mitad de todos los cánceres de colon están al alcance del sigmoidoscopio flexible de 60 cm, el enema baritado con doble contraste diagnosticará aproximadamente el 85 % de los cánceres de colon fuera del alcance del sigmoidoscopio; la colonoscopia es la prueba más sensible y específica, permite la biopsia del tumor y la extirpación de pólipos síncronos, pero es hasta cierto punto más cara.

Tratamiento.

 Enfermedad localizada. Resección quirúrgica de segmentos del colon que contienen tumor; la evaluación preoperatoria para determinar el pronóstico y el abordaje quirúrgico comprende radiografías de tórax, pruebas bioquímicas hepáticas, nivel plasmático de CEA y posiblemente TC abdominal, la resección de metástasis hepáticas aisladas es posible en casos seleccionados; radioterapia pélvica adyuvante (con o sin quimioterapia asociada) para disminuir la tasa de recidivas locales del carcinoma rectal (sin efecto aparente sobre la supervivencia); la radioterapia no supone beneficios en tumores más proximales; quimioterapia adyuvante (5-FU y levamisol) para disminuir la tasa de recidivas de tumores en estadio C (puede mejorar la supervivencia); la determinación periódica del CEA sérico es útil para el seguimiento del tratamiento y determinar si existe recidiva.

 Seguimiento tras resección curativa: Pruebas de bioquímica hepática anuales, hemograma completo, examen radiológico o colonoscópico al año, y si es normal repetir cada 3 años, con test de detección selectiva («screening») habituales intermedios (véase más adelante); si se detectan pólipos, repetir la colonoscopia al año de la resección.

 Tumor avanzado (no resecable localmente o metastásico): la quimioterapia sistémica (5-FU y ácido folínico), quimioterapia intraarterial [floxiuridina (F UDR)], la radioterapia o la combinación de ellas pueden paliar los síntomas.

Prevención.

 La detección temprana del carcinoma de colon puede facilitarse por el examen sistemático de heces para detección de sangre oculta (Hemoccult II, ColoTest, etc.): FALSOS POSITIVOS, ingestión de carne roja, hierro, aspirina, hemorragia digestiva alta; FALSOS NEGATIVOS, ingestión de vitamina C, sangrado intermitente;

 se recomienda 

· el examen anual en pacientes de más de 40 años, más temprano en pacientes de alto riesgo (véase más arriba);

·  se recomienda la sigmoidoscopia flexible de detección («screening») cada 3 años;

·  el estudio cuidadoso de todos los pacientes con tests de sangre oculta en heces positivos (con sigmoidoscopia flexible y enema opaco de doble contraste o sólo colonoscopia) revela pólipos en el 20 a 40 % y carcinoma en el 5 %;

·  el estudio de personas asintomáticas permite una detección más temprana del cáncer de colon (estadio de Dukes más precoz) y mayor tasa de resecabilidad;

·  sin embargo, la determinación sistemática de sangre oculta en heces no ha demostrado afectar a la mortalidad global por carcinoma de colon.

 Una valoración más intensiva de familiares en primer grado de pacientes con carcinoma de colon frecuentemente incluyen enemas baritados de doble contraste o colonoscopia de detección a partir de los 40 años.

Para más detalles, véase Mayer, R. J.: Neoplasms of the Esophagus and Stomach, capítulo 238, pág. 1248; Mayer, R. J.: Tumors of the Large and Small Intestine, capítulo 243 pág. 1289, y Richter, J. M., Isselbacher, K. J.: Gastrointestinai Bleeding, capítulo 46, pág. 261, en HPIM 12.

108 ENFERMEDADES DEL COLON Y ANORRECTALES
SÍNDROME DE COLON IRRITABLE

Un trastorno motor que se caracteriza por alteración del hábito intestinal, dolor abdominal y ausencia de patología orgánica detectable. La enfermedad digestiva más frecuente en la práctica clínica. Tres variantes: ( 1 ) colon espástico (dolor abdominal crónico y estreñimiento); (2) estreñimiento y diarrea alternantes, y (3) diarrea crónica indolora.

Fisiopatología.

 Alteración de la motilidad del colon (aumento de la motilidad de reposo del colon en el colon espástico; disminución de la motilidad en la diarrea); la motilidad aumenta en respuesta al estrés, los medicamentos colinérgicos la colecistoquinina; en algunos pacientes, alteraciones psicológicas (depresión, histeria, rasgos obsesivo-compulsivos); en unos pocos casos, intolerancias alimenticias específicas

Manifestaciones clínicas.

 Con frecuencia comienza antes de los 30 años; relación hembras/varones = 2:1; heces pastosas, heces festoneadas o del grosor de un lápiz, moco en heces (no sangre), pirosis, distensión, dolor de espalda, debilidad, mareos, palpitaciones, frecuencia urinaria.

Diagnóstico.

 Con frecuencia por anamnesis; considerar sigmoidoscopia y estudios radiológicos baritados para excluir enfermedad inflamatoria intestinal o tumor maligno; al valorar descartar giardiasis, déficit de lactasa intestinal o hipertiroidismo.

Tratamiento.

· TRANQUILIZAR al paciente, evitar el estrés o los factores desencadenantes, 

· AUMENTO DEL RESIDUO de la dieta (fibra, extracto de psyllium; p. ej., Metamucil ®, 1 cucharada dos o tres veces al día).

· PARA LA DIARREA puede ensayarse ocasionalmente la loperamida (2 comprimidos cada mañana y después una dosis tras cada deposición suelta hasta un máximo de 8 al día, a continuación titular la dosis), difenoxilato (Lomotil ®) hasta 2 comprimidos cuatro veces al día) o colestiramina (hasta un sobre mezclado con agua por vía oral cuatro veces al día).

· PARA EL DOLOR, anticolinérgicos (p. ej., clorhidrato de diciclomina, 10-40 mg orales cuatro veces al día).

ENFERMEDAD DIVERTICULAR

Hernias o protrusiones en forma de saco de la mucosa a través de la muscular por los puntos de penetración de las arterias nutricias; posiblemente debidas a aumento de la presión intraluminal, dieta baja en fibra, más frecuente en el sigma.

Presentaciones clínicas y tratamiento

1. Asintomática.
2 Dolor. Dolor en fosa ilíaca izquierda recurrente que se alivia con la defecación, estreñimiento y diarrea alternante. Diagnóstico por enema opaco. Tratamiento: dieta rica en fibra, extracto de psyllium (p. ej., Metamucil ®, 1 cucharada oral dos o tres veces al día), anticolinérgicos (p. ej., clorhidrato de diciclomina 10-40 mg cuatro veces al día).

3. Diverticulitis: Dolor, fiebre, alteración del hábito intestinal, colon doloroso a la palpación, leucocitosis. Tratamiento: Dieta absoluta, líquidos IV, antibióticos (p. ej., cefoxitina, 2 g cada 6 horas IV o imipenem, 500 mg IV cada 6 a 8 horas); en pacientes ambulatorios, ampicilina o tetraciclina, 500 mg orales cuatro veces al día (dieta líquida limpia); resección quirúrgica en casos refractarios o con recidivas frecuentes. Complicaciones: absceso pericólico, perforación, fístula (vejiga, vagina, piel, partes blandas), absceso hepático, estenosis.

4. Hemorragia. Habitualmente en ausencia de diverticulitis, con frecuencia a partir de colon ascendente y autolimitada. Si persiste, tratar con arteriografía mesentérica e infusión arterial de vasopresina o cirugía (véase cap. 17).

PSEUDOOBSTRUCCIÓN INTESTINAL

Ataques recurrentes de náuseas, vómitos y dolor y distensión abdominal que imita una obstrucción mecánica; puede complicarse con esteatorrea por sobrecrecimiento bacteriano.

Causas.

 Primaria: Neuropatía visceral familiar, miopatía visceral familiar, idiopática.

 Secundaria: Esclerodermia, amiloidosis, diabetes, enfermedad celíaca, parkinsonismo, distrofia muscular, medicamentos, desequilibrio electrolítico, postquirúrgica.

Tratamiento.

 Ataques agudos--descompresión intestinal con sonda larga. Antibióticos orales para el sobrecrecimiento bacteriano (p. ej., tetraciclina, 500 mg orales cuatro veces al día una semana al mes). Evitar cirugía. En casos refractarios, valorar la hiperalimentación parenteral a largo plazo.

TRASTORNOS VASCULARES (INTESTINO DELGADO Y GRUESO)

MECANISMOS DE LA ISQUEMIA MESENTÉRICA.

 ( 1 ) Oclusivos: Trombo arterial (ateroesclerosis), embolia (fibrilación auricular, cardiopatía valvular), trombosis venosa (traumatismo, neoplasia, infección, cirrosis, contraceptivos orales, déficit de antitrombina III, déficit de proteína S o C, anticoagulante lúpico, idiopática); vasculitis (LES, poliarteritis, artritis reumatoide, púrpura de Henoch-Schönlein), y

 (2) No oclusivos: hipotensión, insuficiencia cardíaca, arritmia.

ISQUEMIA MESENTÉRICA AGUDA.

 Dolor periumbilical excesivo con respecto al dolor a la palpación; náuseas, vómitos, distensión, hemorragia digestiva, alteración del hábito intestinal. La radiografía abdominal muestra distensión intestinal, niveles hidroaéreos, impresiones digitales (edema de la submucosa). Los signos peritoneales indican infarto intestinal que requiere resección quirúrgica. En caso de sospecha de embolia arterial, valorar arteriografía celíaca y mesentérica temprana y embolectomía quirúrgica.

INSUFICIENCIA MESENTÉRICA CRÓNICA.

 «Angina abdominal» --dolor sordo, cólico periumbilical, 15 - 30 minutos después de una comida, que dura varias horas; pérdida de peso. Evaluar con arteriografía mesentérica la posibilidad de «bypass» quirúrgico con injerto.

COLITIS ISQUÉMICA.

 Habitualmente debida a enfermedad no oclusiva en pacientes con ateroesclerosis. Dolor abdominal bajo intenso, rectorragia, hipotensión. La radiografía abdominal revela dilatación del colon, impresiones digitales. La sigmoidoscopia muestra hemorragia submucosa, friabilidad, ulceraciones; el recto frecuentemente preservado. Tratamiento conservador (dieta absoluta, líquidos IV); resección quirúrgica ante infarto o estenosis postisquémica.

ANGIODISPLASIA DE COLON

Ectasias vasculares, habitualmente en colon derecho, en personas de más de 60 años. Responsables de hasta el 40 % de los casos de hemorragia digestiva baja crónica o recidivante en ancianos. Pueden asociarse a estenosis aórtica. El diagnóstico es arteriográfico (racimos de pequeños vasos, opacificación temprana y prolongada de la vena de drenaje) o colonoscópico (lesiones planas, rojas brillantes, como helechos). La hemorragia puede tratarse con coagulación colonoscópica eléctrica o por láser, embolización arteriográfica o, en caso necesario, hemicolectomía derecha (véase cap. 17).

PÓLIPOS Y CÁNCER DE COLON

(pólipos (Ver PÓLIPOS DEL COLON) y Ca de colon. (Ver CÁNCER DE COLON) (cap. 107 ).

ENFERMEDADES ANORRECTALES

HEMORROIDES.

 Debidas a aumento de presión hidrostática en el plexo venoso hemorroidal (esfuerzo al defecar, embarazo, hipertensión portal). Pueden ser externas, internas, trombosadas, agudas (prolapsadas o estranguladas) o sangrantes. Tratar el dolor con laxantes que aumentan el volumen de heces y reblandecedores de heces (extracto de psyllium, docusato sódico, 100-900 mg/día), baños de asiento de una a cuatro veces al día, compresas de Hamamelis, analgésicos a demanda. La hemorragia puede requerir ligadura con banda de goma o escleroterapia de inyección. Hemorroidectomía quirúrgica en casos graves o refractarios.

PRURITO ANAL.

 Con frecuencia de causa no clara, puede deberse a deficiente higiene, infección fúngica o parasitaria. Tratar con limpieza cuidadosa después de la defecación glucocorticoide tópico, agente antifúngico si está indicado.

Para más detalles, véase a Mont, J. T., Isselbacher, K. J.: Diseases of the Small and Large Intestine, capítulo 242, en HPIM, 12, pág. 1281.

109 COLELITIASIS, COLECISTITIS Y COLANGITIS
COLELITIASIS

Existen tres formas principales de cálculos biliares: de colesterol, pigmentarios y mixtos. En los EE.UU., el 80 % son de colesterol o mixtos, el 20 % pigmentarios.

Epidemiología.

 Un millón de nuevos casos anuales de colelitiasis en EE.UU.. Aumento de la incidencia en indios americanos y en personas con obesidad, diabetes, enfermedad del íleon, embarazo, uso de estrógenos o anticonceptivos orales, hiperlipidemia tipo IV y cirrosis. Relación mujeres/ varones = 4:1.

Síntomas y signos. 

Muchos cálculos biliares son «silentes», es decir, se presentan en sujetos asintomáticos. Se producen síntomas cuando los cálculos producen inflamación u obstrucción del cístico o colédoco.

 Síntomas principales: ( 1 ) cólico biliar, que habitualmente es un dolor constante en hipocondrio derecho o epigástrico, que ocurre 30 a 90 minutos después de las comidas, dura varias horas y ocasionalmente se irradia a la escápula derecha o la espalda, y (2) náuseas y vómitos.

 La exploración física puede ser normal o revelar dolor a la palpación epigástrica o en hipocondrio derecho.

Laboratorio.

 Ocasionalmente, elevaciones leves y transitorias de la bilirrubina [ < 85 (mol/L ( < 5 mg/dl)] acompañan al cólico biliar.

Procedimientos diagnósticos de imagen.

  Sólo el 10 % de los cálculos biliares son radioopacos. La mejor prueba diagnóstica es la ecografía. La colecistografía oral requiere una vesícula funcionante y un nivel de bilirrubina < 51 mol/L  ( < 3 mg/dl).

Diagnóstico diferencial.

 Incluye la úlcera péptica, reflujo gastroesofágico, síndrome del colon irritable, y hepatitis.

Tratamiento.

 Dado que el riesgo de desarrollar complicaciones que requieren cirugía es bajo en sujetos asintomáticos, debe reservarse la colecistectomía programada para: (1) pacientes sintomáticos [es decir, cólico biliar a pesar de restricción dietética (dieta pobre en grasas)], (2) personas con complicaciones previas de la colelitiasis (véase más adelante), y (3) pacientes asintomáticos con riesgo aumentado de complicaciones (vesícula calcificada o no funcionante, colesterolosis, adenomiomatosis). También debe valorarse la cirugía en pacientes con grandes cálculos ( > 2 cm) o en aquellos con vesícula anómala litiásica. Los fármacos litolíticos orales (ácido quenodesoxicólico, ursodesoxicólico) disuelven parcial o totalmente los cálculos radiotransparentes en el 50 % de los enfermos pero son ineficaces para disolver cálculos grandes, radioopacos o pigmentarios y también los de pacientes con una escasa visualización de la vesícula tras la colecistografía oral. Es probable la recidiva si se suspende la medicación. La litotricia extracorpórea con onda de choque seguida de tratamiento médico litolítico es eficaz en pacientes seleccionados con cálculos radiotransparentes. La disolución directa de los cálculos utilizando disolventes como el éter metilter/butil instilado a través de un catéter biliar percutáneo parece una técnica prometedora.

Complicaciones. 

Véase colecistitis aguda a continuación.

COLECISTITIS AGUDA

Inflamación de la vesícula biliar causada habitualmente por obstrucción del conducto cístico por un cálculo enclavado.

Etiología.

 90% calculosa; 10% acalculosa; esta última causada por enfermedad aguda prolongada, ayuno, alimentación parenteral que conduce a estasis vesicular, vasculitis, carcinoma de vesícula o del colédoco.

Síntomas y signos.

 ( 1 ) Dolor en hipocondrio derecho o epigastrio; (2) náuseas, vómitos, anorexia, y (3) fiebre. 

La exploración típicamente revela dolor a la palpación en hipocondrio derecho; en el 20 % de los enfermos se encuentra masa palpable en hipocondrio derecho.

Laboratorio.

 Leucocitosis leve; puede haber elevaciones leves de la bilirrubina sérica, fosfatasa alcalina y SGOT.

Técnicas de imagen.

· La ecografía es útil para demostrar la litiasis biliar y ocasionalmente una masa flemonosa que rodea la vesícula.

· Las gammagrafías (HIDA, DISIDA, etc.) pueden identificar la obstrucción del cístico.

Diagnóstico diferencial.

 Incluye la pancreatitis aguda, apendicitis, pielonefritis, úlcera péptica, hepatitis y absceso hepático.

Tratamiento.

 Los componentes esenciales del tratamiento son el reposo intestinal, aspiración nasogástrica, líquidos y electrólitos IV, analgesia (meperidina o pentazocina) y antibióticos (ampicilina, cefalosporinas o aminoglucósidos).

 Los pacientes diabéticos, sépticos o debilitados deben recibir una combinación de antibióticos.

 La cirugía es definitiva y debe realizarse lo antes posible (dentro de las primeras 24 a 48 horas del ingreso).

 La cirugía diferida se reserva para

1. personas con alto riesgo de cirugía de urgencia o

2. cuando existe duda diagnóstica.

Complicaciones.

 Empiema, hidrops, gangrena, perforación, fistulización, íleo por cálculo biliar.

COLECISTITIS CRÓNICA

Etiología.

 Habitualmente su causa son los cálculos.

Síntomas y signos.

 Frecuentemente inespecíficos; incluyen dispepsia, intolerancia a los alimentos grasos y dolor abdominal.

Laboratorio.

 Los análisis son frecuentemente normales.

Técnicas de imagen.

 Es preferible la ecografía habitualmente revela cálculos en el interior de una vesícula contraída.

Diagnóstico diferencial.

 Enfermedad ulcerosa péptica, esofagitis, síndrome del intestino irritable.

Tratamiento.

 La cirugía es el tratamiento de elección si es sintomática.

COLEDOCOLITIASIS/COLANGITIS

Síntomas y signos.

· La coledocolitiasis puede presentarse como hallazgo casual, cólico biliar, ictericia obstructiva, colangitis o pancreatitis.

· La colangitis habitualmente se presenta con fiebre, dolor en hipocondrio derecho e ictericia (tríada de Charcot).

Laboratorio.

 Elevaciones en la bilirrubina sérica, fosfatasa alcalina, y transaminasas.

Técnicas de imagen.

 La ecografía puede revelar dilatación de las vías biliares, pero no es una técnica sensible para la detección de litiasis del colédoco. El diagnóstico se confirma mediante colangiopancreatografía endoscópica retrógrada o colangiografía transhepática.

Diagnóstico diferencial.

 Colecistitis aguda, cólico renal, víscera perforada, pancreatitis.

Tratamiento.

 El tratamiento de elección para la mayoría de los pacientes es la colecistectomía con coledocolitotomía y drenaje de las vías biliares mediante tubo en T.

· Si en una colangiografía a través del tubo en T se ponen de manifiesto cálculos retenidos, debe realizarse extracción percutánea mediante sonda-cesta.

· En pacientes ancianos o de alto riesgo quirúrgico, la papilotomía endoscópica con extracción de los cálculos es posible.

· La colangitis se trata como la colecistitis aguda; las claves son el reposo intestinal, hidratación y la analgesia; 

los cálculos deben extraerse mediante cirugía o endoscopia.

Complicaciones.

 Colangitis, ictericia obstructiva y pancreatitis inducida por litiasis biliar.

COLANGITIS ESCLEROSANTE PRIMARIA (CEP)

Es un proceso inflamatorio esclerosante que afecta al árbol biliar.

Etiología.

 Es más frecuente en los varones, y la mayoría de los pacientes están en edades comprendidas entre los 25 y 45 años.

 Asociaciones: colitis ulcerosa (60 % de los casos de CEP), SIDA, rara vez enfermedad de Crohn y fibrosis retroperitoneal.

Síntomas y signos.

 Prurito, dolor en hipocondrio derecho, ictericia, fiebre, pérdida de peso y malestar. Puede progresar a cirrosis con hipertensión portal.

Laboratorio.

 Son frecuentes los datos de colestasis (elevación de la bilirrubina y la fosfatasa alcalina).

Radiología/endoscopia.

 Las colangiografías transhepáticas o endoscópicas revelan estenosis y dilatación de las vías biliares intra y extrahepáticas.

Diagnóstico diferencial.

 Colangiocarcinoma, enfermedad de Caroli (dilatación quística de los conductos biliares), fascioliasis hepática, hidatidosis y ascariasis.

Tratamiento.

 No existe tratamiento satisfactorio.

· La colangitis debe tratarse como se esboza más arriba.

· El prurito puede controlarse con colestiramina.

· Los suplementos de calcio y vitamina D pueden retardar la pérdida ósea.

· La desobstrucción quirúrgica puede ser adecuada, pero tiene un alto índice de complicaciones.

· Es incierta la eficacia de la colectomía en pacientes con colitis ulcerosa.

· En pacientes con cirrosis terminal, debe considerarse el trasplante hepático.

Para más detalles, véase Greenberger, N. J., e Isselbacher, K. J.: Diseases of the Gallbladder and Bile Ducts, capítulo 258, en HPIM12, p. 1358.

110 TUMORES PANCREÁTICOS Y DEL ÁRBOL HEPATOBILIAR
CARCINOMA PANCREÁTICO

Por frecuencia, es la quinta causa de muerte por cáncer en los EE.UU.. y supone el 10 % de los tumores digestivos. Incidencia máxima 
en el séptimo decenio; relación varón:hembra 1.5:1; algo más frecuente en la raza negra.

Etiología y factores de riesgo.

 Causa DESCONOCIDA; incidencia multiplicada por tres en fumadores; NO se ha confirmado la relación con la diabetes mellitus, pancreatitis crónica, colelitiasis, etanol e ingestión de café; puede asociarse a dietas ricas en carne a la brasa.

Anatomía patológica.

 70 % EN LA CABEZA, 30 % en cuerpo y cola; casi siempre adenocarcinoma ductal, el 85 % TIENE DISEMINACIÓN LOCAL O METÁSTASIS en el momento del diagnóstico.

Características clínicas.

 Son frecuentes la pérdida de peso, anorexia, dolor abdominal, dolor de espalda, depresión; el dolor puede aliviarse con la flexión del tronco; en los tumores de cabeza de páncreas, una presentación frecuente es la ictericia indolora (con coluria, heces en masilla de vidriero, prurito ocasional).

 La exploración frecuentemente revela ictericia, hepatomegalia, masa abdominal o dolor a la palpación abdominal, pero puede ser anodina; vesícula grande y palpable (signo de COURVOISIER) en aproximadamente el 25 % de los casos de tumor de la cabeza pancreática.

 Entre las complicaciones figura 

1. la trombosis de la vena porta (que da lugar a esplenomegalia, varices gástricas, hemorragia digestiva) y

2. la invasión duodenal (que causa hemorragia digestiva, obstrucción);

3. ocasionalmente hiperglucemia por diabetes mellitus de nueva aparición y cifras elevadas de amilasa y lipasa por pancreatitis asociada.

Diagnóstico.

 La ecografía es útil como test de detección; muestra anomalías en el 75 % de los enfermos aproximadamente; es más sensible para lesiones de más de 2 cm en la cabeza y cuerpo.

· La TC es el test no invasivo más preciso (80 % de sensibilidad, frecuentemente capaz de detectar lesiones en la cola);

· la CPRE es el test más sensible para tumores de la cabeza pancreática (deformidad del colédoco); se ven anomalías del conducto pancreático principal en el > 50 %, independientemente de la localización.

 Confirmación anatomopatológica por aspirado de la secreción biliar durante la colangiografía y mediante biopsia percutánea de la masa con aguja, bajo control ecográfico o de TC; los marcadores tumorales séricos (p. ej., antígeno carcinoembrionario, CA 199) son insensibles, todavía demasiado inespecíficos para el rastreo de casos en la población. No se ha determinado la utilidad de la RNM.

Tratamiento.

 La resección quirúrgica mediante pancreatectomía parcial o pancreaticoduodenectomía (operación de Whipple) es potencialmente curativa; sin embargo, el tumor es resecable en sólo el 15 % de los enfermos y curable en menos del 3 %.

· Los estudios preoperatorios de resecabilidad incluyen radiografías de tórax, TC, y arteriografía del tronco celíaco, NO se ha demostrado la utilidad de la laparoscopia.

· La irradiación intraoperatoria puede mejorar la supervivencia en casos localmente irresecables.

 La supervivencia media en tumor irresecable es de 5 meses.

 El alivio de la obstrucción biliar puede lograrse por derivación quirúrgica o la colocación endoscópica o transhepática de «stents», esta última posibilidad es preferible en

1. pacientes ancianos con múltiples problemas médicos y 

2. en pacientes con enfermedad avanzada y una expectativa vital corta.

 La radioterapia puede reducir el dolor, el 5-fluorouracilo facilita el efecto paliativo de la radioterapia; la combinación de radioterapia y 5-FU puede prolongar la supervivencia de los enfermos con tumores resecables e irresecables; no se han demostrado beneficios de la quimioterapia aislada.

OTROS TUMORES PANCREÁTICOS

TUMORES INSULARES.

 La segunda clase más frecuente de tumores pancreáticos; con frecuencia se sospechan por los efectos clínicos de las hormonas segregadas. En la tabla 110.1 figuran los tumores insulares más comunes. Los tumores insulares «no secretores» no producen anomalías endocrinas discernibles. Con frecuencia se localizan en el cuerpo y cola del páncreas, pueden crecer hasta 10 cm o más antes de causar dolor, masa palpable, pérdida de peso o esplenomegalia (por compresión de la vena esplénica).

TABLA 110-1. Características clínicas de los tumores insulares más frecuentes.
Gastrinoma: Síndrome de Zollinger-Ellison; gastrina sérica > 200 ng/ L frecuentemente aumentando después de secretina IV, secreción basal de ácido (BAO) < 4.2 umol/s (> Is mmol/h); úlceras pépticas, diarrea; 25-50 % asociados en NEM I. Opciones terapéuticas: Bloqueadores H2 u omeprazol [objetivo: BAO < 2.8 umol/s ( < lo mmol/h)], gastrectomía total, ocasionalmente es posible la resección del tumor.

Insulinoma: Hipoglucemia de ayuno; rara vez maligno. Tratamiento: pancreatectomía parcial, diazóxido, octreótido, quimioterapia para las metástasis.

VIPoma: Síndrome de Verner-Morrison o cólera pancreático o síndrome de WDHA (watery diarrhea, hipokalemia, aclorhydria = diarrea acuosa, hipopotasemia, aclorhidria); efecto de masa. Tratamiento. Resección del tumor, octreótido.

No funcionantes. No anomalía endocrina detectable; dolor abdominal o de espalda, efecto de masa del tumor que frecuentemente es de gran tamaño, ocasional compresión de la vena esplénica. Tratamiento: Resección tumoral, mala respuesta a la quimioterapia.

BAO = Basal acid output.

Tratamiento. Resección quirúrgica, inhibición farmacológica de los efectos hormonales; quimioterapia (estreptozotocina, 5-FU) para tumores irresecables.

CISTOADENOCARCINOMA.

 Neoplasia rara, de crecimiento lento, quística. Causa síntomas por efecto de masa. Dos formas anatomopatológicas: mucinoso (MALIGNO) y seroso (benigno); se diferencian por la TC y el análisis químico del líquido del quiste.

Tratamiento. Resección quirúrgica.

MASAS PANCREÁTICAS BENIGNAS.

 Pseudoquistes que complican pancreatitis, quistes verdaderos (aislados o asociados a poliquistosis renal y hepática, habitualmente asintomáticos) y abscesos (que habitualmente se presentan con fiebre o signos de sepsis, véase cap. 105).

TUMORES DE LA VÍA BILIAR

Menos frecuentes que el carcinoma pancreático; habitualmente se presentan con ictericia obstructiva, prurito, dolor en hipocondrio derecho, náuseas, vómitos, anorexia, pérdida de peso.

COLANGIOCARCINOMA.

 Adenocarcinoma del epitelio de los conductos biliares. Máxima incidencia en el quinto al séptimo decenio, relación varón/mujer = 1.5/1. Factores predisponentes: quistes del colédoco (biliares), colangitis esclerosante primaria, colitis ulcerosa, infestación crónica por Clonorchis sinensis, pero no la litiasis biliar. Habitualmente se presenta como ictericia obstructiva, ocasionalmente como hemorragia digestiva por hematobilia; suele ser irresecable en el momento del diagnóstico.

Diagnóstico.

 Ecografía, TC, CPRE; el aspecto de la CPRE puede simular la colangitis esclerosante primaria; para el diagnóstico histológico, biopsia dirigida mediante TC.

Tratamiento.

 Similar al del carcinoma de cabeza de páncreas
; supervivencia aproximada a los 5 años del 5 %.

CARCINOMA AMPULAR.

 Tumor de la papila de Vater o afectación ampular por adenocarcinoma duodenal.

 La presentación habitual es ictericia obstructiva y hemorragia digestiva; las heces son ocasionalmente plateadas (combinación de acolia y melena).

Diagnóstico. Ecografía, estudio radiológico con bario del tubo digestivo alto, endoscopia y biopsia duodenal.

· Los tumores papilares son raros, pero de crecimiento lento y frecuentemente resecables (operación de Whipple);

· es menos común poder resecar un carcinoma duodenal.

CARCINOMA DE VESÍCULA BILIAR.

· Complicación rara de la colelitiasis crónica; relación varón/hembra de 1:4.

· Puede ser un hallazgo casual en una laparotomía (habitualmente colecistectomía) o autopsia (prevalencia del 1 %).

· El tumor avanzado se presenta en el séptimo u octavo decenio con dolor en hipocondrio derecho, masa, ictericia y pérdida de peso; el diagnóstico preoperatorio se hace ocasionalmente con ecografía o TC.

Tratamiento.

 Resección quirúrgica o paliativo; tasa de curación de los tumores avanzados o sintomáticos inferior al 5 %.

CARCINOMA HEPATOCELULAR

Globalmente, la forma más común de cáncer de órganos internos; incidencia máxima en áreas de infección endémica por el virus de la hepatitis B (especialmente el sudeste asiático, el África subsahariana); mucho menos frecuente en los EE.UU. (12% de los tumores malignos). Máxima incidencia en el quinto y sexto decenio en los EE.UU., en el cuarto y quinto en zonas endémicas; relación varones/mujeres = 2:1 - 4:1.

Etiología y factores de riesgo. 

La estrecha correlación con la infección crónica por hepatitis B sugiere un papel causal del virus en la mayoría de los casos. La infección neonatal comporta el máximo riesgo de desarrollo del carcinoma con posterioridad. La infección por virus de hepatitis C también aumenta el riesgo.

 Otros factores de riesgo: cirrosis (especialmente alcohólica), hemocromatosis, déficit de þ – 1 - antitripsina, tirosinosis, ingestión de metabolitos fúngicos (p. ej., aflatoxina), uso de esteroides anabolizantes, administración de Thorotrast (agente de contraste radiológico utilizado en los años cuarenta y cincuenta).

Características clínicas.

 En cirróticos, con frecuencia se presenta como descompensación de la hepatopatía subyacente; pérdida de peso, dolor en hipocondrio derecho (ocasionalmente agudo debido a hemorragia o rotura del tumor). La ictericia es rara excepto en fases terminales.

 La exploración frecuentemente revela hepatomegalia dolorosa. Existe masa palpable, ascitis (frecuentemente hemorrágica) en el 25 % de los casos en el momento del diagnóstico, ocasionalmente, soplo o roce hepático.

 Análisis: elevación de la fosfatasa alcalina y 5' nucleotidasa, con frecuencia desproporcionadas con respecto a las otras pruebas de función hepática; elevación de la þ fetoproteína (AFP) sérica, (frecuentemente de > 400 ng/ mL) en el 80 % de los enfermos a nivel global (aproximadamente el 50 % en EE.UU.).

 Otras causas de elevación de la AFP incluyen la cirrosis, hepatitis aguda o crónica, metástasis hepáticas (todas ellas con elevaciones discretas), la gestación normal, teratomas malignos.

Diagnóstico.

 La TC y la RNM son las más sensibles para la detección de masa hepática; la gammagrafía con isótopos (p. ej., galio, etiotol) puede sugerir carcinoma hepatocelular primario; la angiografía con frecuencia revela la vascularización típica de las lesiones y puede detectar tumores pequeños. La confirmación histológica por biopsia hepática percutánea bajo control radiológico, laparoscopia o laparotomía.

Tratamiento.

 La resección curativa es posible en menos del 5 % de los pacientes; el trasplante hepático puede beneficiar a pacientes seleccionados con tumores pequeños confinados al hígado; RNM y angiografía para determinar la resecabilidad; radioterapia o embolización arterial selectiva sólo para paliar el dolor, no se han demostrado beneficios con la quimioterapia sistémica o intraarterial. 

La prevención podría terminar por lograrse mediante vacunación global eficaz contra la hepatitis B.

OTROS TUMORES HEPÁTICOS

Los tumores hepáticos más frecuentes en la población de los EE.UU. son las metástasis de otros tumores primarios, el hígado ocupa el segundo lugar en frecuencia de metástasis tras los ganglios linfáticos.

 Los tumores primarios más frecuentes son tumores digestivos (colon, páncreas, estómago), pulmón, mama, linfoma y melanoma.

Características clínicas.

 Las metástasis hepáticas son habitualmente asintomáticas o se asocian a síntomas inespecíficos (pérdida de peso, fiebre, debilidad, etc.); son menos frecuentes el dolor abdominal y la hepatomegalia; y raras la ascitis, ictericia y disfunción hepática. Datos analíticos: elevación de la fosfatasa alcalina y 5' nucleotidasa, anemia, hipoalbuminemia .

Diagnóstico.

 Como en el carcinoma hepatocelular; la biopsia dirigida por TC es la forma más sensible de obtención del diagnóstico histológico sin laparotomía; la RNM puede detectar lesiones no visualizadas en TC.

Tratamiento.

 En raras ocasiones, la resección de metástasis hepáticas aisladas y del tumor primitivo puede ser curativa; el tratamiento habitual es paliativo, bien sea mediante cirugía, irradiación o quimioterapia. La administración directa de floxuridina en la arteria hepática como tratamiento de las metástasis hepáticas del carcinoma primario de colon o carcinoma de origen desconocido puede mejorar discretamente la supervivencia; en conjunto, el pronóstico es malo a menos que el tumor primitivo sea sensible a la quimioterapia.

TUMORES HEPÁTICOS BENIGNOS

1. Hemangiomas: Los tumores hepáticos benignos más frecuentes; habitualmente solitarios y de pequeño tamaño, pero puede presentarse como masa grande. Diagnóstico mediante RNM, TC con contraste intravenoso, angiografía. Tratamiento: Resección quirúrgica solamente de los tumores sintomáticos.

2. Adenomas: Incidencia aumentada en mujeres que toman contraceptivos orales, con frecuencia regresan tras la suspensión de estos agentes. Se requiere biopsia para excluir malignidad. Entre las complicaciones principales figuran la hemorragia y la rotura. Tratamiento: El tratamiento curativo es la extirpación quirúrgica.

3. Hiperplasia nodular-focal: Habitualmente asintomática, es hallazgo casual en la laparotomía; no la causan los contraceptivos orales, pero bajo la influencia de los estrógenos puede crecer y hacerse hipervascularizada; rara vez sangra o se rompe. Sólo se requiere resección quirúrgica para excluir adenoma o carcinoma o para tratar complicaciones hemorrágicas.

Para más detalles, véanse Isselbacher K.J, y Wands J.R.: Neoplasms of the Liver, capítulo 255, pág. 1350. Greenberger, N. J., e Isselbacher K. J.: Diseases of the Gallbladder and Bile Ducts, capítulo 258, pág. 1358; Mayer, R. J.: Pancreatic Cancer, capítulo261, pág. 1383; Kaplan, L.M.: Endocrine Tumors of the Gastrointestinal Tract and Pancreas, capítulo 262, p. 1388, en HPIM12.

111 HEPATITIS AGUDA
HEPATITIS VÍRICA

Se caracteriza clínicamente por malestar, náuseas, vómitos, diarrea y febrícula seguidas de emisión de orina oscura, ictericia y hepatomegalia dolorosa a la palpación, puede ser subclínica y detectarse sobre la base de la elevación de los niveles de aspartato y alanina aminotransferasa (AST y ALT).

 La hepatitis B puede asociarse a fenómenos mediados por inmunocomplejos, incluyendo artritis, glomerulonefritis y poliarteritis nodosa.

 Enfermedades análogas a la hepatitis pueden ser causadas no sólo por virus hepatotropos (A, B, C, D, E) sino también por otros virus (Epstein - Barr, citomegalovirus, virus Coxsackie, etc.), alcohol, fármacos, hipotensión e isquemia y patología de las vías biliares.

HEPATITIS A (VHA).

 Enterovirus (picoRNAvirus) de 27 nm, con un genoma de RNA monocatenario. 
Curso: véase figura 111.1

Pronóstico. Recuperación en 6-12 meses, ocasionalmente después de una o dos recidivas clínica y serológicamente evidentes; en algunos casos puede ocurrir colestasis pronunciada que sugiere obstrucción biliar. Raros casos de muerte (hepatitis fulminante), NO existe estado de portador crónico.

Diagnóstico. IgM anti - VHA en muestras de suero de la fase aguda o de la convalecencia temprana.

Epidemiología. Transmisión fecal-oral; endémica en países subdesarrollados. Epidemias transmitidas por alimentos y agua. Brotes en guarderías y residencias.

Prevención. Tras la exposición--inmunoglobulina, a dosis de 0.02 ml/kg IM dentro de las primeras dos semanas a los contactos domésticos y contactos de los centros (no a los contactos laborales casuales). Antes de la exposición (viajeros o áreas endémicas)--inmunoglobulina, 0.02 ml/kg IM en viajes de < 3 meses, 0.06 ml/kg IM cada 4 - 6 meses en viajes más largos o residencia en esas zonas. Se están desarrollando vacunas.

HEPATITIS B (VHB).

 Hepadnavirus de 42 nm con una cubierta exterior (HBsAg), nucleocápside interior (HBcAg = Hepatitis B core antigen), polimerasa de DNA y un genoma de DNA parcialmente bicatenario de 3200 nucleótidos. La forma circulante del HBcAg es el HBeAg, un marcador de replicación y de contagiosidad del virus. Curso: véase figura 111.2.

Pronóstico. Recuperación en el 90 %, hepatitis fulminante (< 1 %), hepatitis crónica o estado de portador (hasta el 10 %), cirrosis y carcinoma hepatocelular (especialmente tras infección crónica de comienzo en la primera infancia o en infancia temprana) (cap. 113).

Diagnóstico. HBsAg en el suero (infección aguda o crónica); IgM anti-HBc (anti-HBc temprana que indica infección aguda o reciente).

Epidemiología. Transmisión percutánea (por pinchazo), sexual o perinatal. Endémica en el África subsahariana y en el Sudeste Asiático, donde hasta el 20 % de la población contrae la infección, habitualmente en épocas tempranas de la vida.

Prevención. Tras la exposición 0.06 ml/kg IM de globulina hiperinmune anti - Hepatitis B inmediatamente después de la punción accidental, dentro de los 14 días posteriores al contacto sexual, o en el momento del nacimiento (si la madre es HBsAg +) junto con la serie de inyecciones de la vacunación. Antes de la exposición vacuna de la hepatitis B recombinante, 10-20 ~lg IM (la dosis depende del preparado); mitad de la dosis en niños pequeños, dosis de 40 g en adultos inmunodeprimidos. Dosis en los meses 0, 1 y 6; pinchar en deltoides, no en glúteo. Se recomienda en grupos de alto riesgo (p. ej., personal sanitario, homosexuales, adictos IV, pacientes en hemodiálisis, hemofílicos, contactos domésticos y sexuales de portadores de HBsAg, todos los neonatos de áreas endémicas neonatos de alto riesgo en zonas de menor riesgo).

HEPATITIS C (VHC).

 Antes llamada hepatitis no A, no B asociada a transfusión. Causada por un virus análogo a los flavivirus, con un genoma de RNA de más de 9000 nucleótidos (similar a los virus de la fiebre amarilla y del dengue). Período de incubación de 7 a 8 semanas. Curso frecuentemente marcado por elevaciones fluctuantes de las transaminasas séricas; > 50 % de probabilidad de cronicidad, que conduce a cirrosis en el 20 % de los casos.

Diagnóstico. Anti-VHC en el suero; con frecuencia aparece tras enfermedad aguda, y generalmente al sexto mes de la exposición está presente en el suero.

Epidemiología. Transmisión percutánea. La hepatitis no-A, no-B es responsable de más del 90 % de los casos de hepatitis asociada a transfusión, de los que por lo menos el 85 % se deben a VHC.

 Pocos datos de que exista una transmisión sexual o perinatal de gran entidad.

Prevención. Exclusión de las donaciones de sangre remuneradas, determinación de anticuerpos anti - VHC y de marcadores indirectos de hepatitis (niveles elevados de ALT, anti - HBc).

HEPATITIS D (VHD, AGENTE DELTA).

 virus RNA defectivo de 37 nm que requiere virus B para su replicación; bien coinfecta con el VHB o sobreinfecta al portador crónico de virus B. Facilita la gravedad de la infección por VHB (acelera la transformación de la hepatitis crónica en cirrosis, ocasionalmente causa hepatitis aguda fulminante).

Diagnóstico. Anti - HD en el suero (en la hepatitis D aguda--con frecuencia a título bajo, transitorio en la hepatitis D crónica--a título alto, mantenido).

Epidemiología. Endémico entre los portadores de VHB en la cuenca Mediterránea, zonas de Sudamérica, etc. Por lo demás, se extiende por vía percutánea entre adictos a drogas intravenosas HBsAg + o por transfusión en hemofílicos, y en menor grado entre homosexuales HBsAg +.

Prevención. Vacuna de la hepatitis B (sólo a los no portadores).

HEPATITIS E (VHE).

 Antes llamada hepatitis noA, noB de transmisión entérica. Causada por un agente de 29-32 nm del que se piensa sea un calicivirus. Responsable de epidemias de hepatitis transmitida por el agua en la India, zonas de Asia y África y México. Enfermedad autolimitada con una tasa elevada de mortalidad ( 10-20 %) en embarazadas.

Tratamiento. Actividad física según la tolerancia, dieta de alto contenido calórico (frecuentemente mejor tolerada por la mañana), hidratación IV en caso de vómitos intensos, colestiramina, a dosis de hasta 4 g orales cuatro veces al día en caso de prurito intenso. Evitar fármacos de metabolización hepática; los glucocorticoides no desempeñan ningún papel en el tratamiento.

HEPATITIS TÓXICA E INDUCIDA POR DROGAS

DOSISDEPENDIENTE (HEPATOXINAS DIRECTAS).

 Comienzo dentro de las 48 horas predecible, necrosis en torno a la vénula hepática terminal; p. ej., tetracloruro de carbono, derivados del benceno, intoxicación por setas, paracetamol.

IDIOSINCRÁTICA. Dosis y tiempo de comienzo variable; se afecta una proporción pequeña de las personas expuestas, puede asociarse a fiebre, exantema, artralgias, eosinofilia. En algunos casos el mecanismo puede implicar un metabolito tóxico genéticamente determinado. Ejemplos: isoniacida, halotano fenitoína, metildopa.

TRATAMIENTO. De sostén, igual que para la hepatitis vírica; suspender el agente sospechoso.

INSUFICIENCIA HEPÁTICA AGUDA

Necrosis masiva del hígado con alteración del nivel de conciencia que ocurre dentro de las primeras ocho semanas desde el comienzo de la enferrnedad.

Causas.

 Infecciones (víricas, incluyendo VHA, VHB, VHC, VHD, bacterianas, rickettsianas, parasitarias), drogas y toxinas, isquemia (shock), síndrome de Budd-Chiari, hepatitis crónica activa idiopática, enfermedad de Wilson aguda, síndromes de degeneración grasa microvesicular (síndrome de Reye, hígado graso agudo del embarazo).

Manifestaciones clínicas.

 Alteraciones neuropsiquiátricas  delirium, alteración de personalidad, estupor, coma, rigidez de descerebración (debida a edema cerebral), profunda ictericia, coagulopatía, hemorragia, insuficiencia renal, hipoglucemia, pancreatitis aguda, insuficiencia cardiorrespiratoria.

Indicadores de mal pronóstico.

 Edad avanzada, ciertas causas (p. ej., halotano, hepatitis noA, noB), coma (supervivencia < 20 %), reducción rápida del tamaño hepático, insuficiencia respiratoria, 

prolongación acusada del TP, nivel de factor V < 20%.

Tratamiento.

 Frecuentemente se precisa intubación endotraqueal. Vigilar la glucemia: si es necesario administrar dextrosa al 10 o al 20 %. Prevención de la hemorragia digestiva con antagonistas del receptor H2 y antiácidos (mantener pH gástrico ~ 3.5). No está claro el valor de la monitorización de la presión intracraneal y de la dexametasona para el edema cerebral; el manitol IV puede ser beneficioso. Debe considerarse el trasplante hepático en pacientes con encefalopatía grado III-IV y otros indicadores pronósticos adversos.

Para más detalles, véanse Dienstag, J. L, y Wands, J. R. Isselbacher, K. J.: Acute Hepatitis, capítulo 252, en HPiM12, pág. 1322.

112 HEPATITIS CRÓNICA
Un grupo de trastornos caracterizados por una reacción inflamatoria crónica en el hígado durante al menos 6 meses.

CLASIFICACIÓN (Tabla 112.1)

TABLA 1121. Clasificación de la hepatitis crónica.
	Histología
	Crónica persistente (HCP)
	Crónica activa (HCA)

	Infiltración de los espacios porta por linfocitos y células plasmáticas.
	+ +
	+ + +

	Necrosis parcheada («piecemeal») (extensión del infiltrado portal del lobulillo hepático con erosión de la placa limitante de los hepatocitos que rodean los espacios porta).
	--
	+ + +

	Puentes de necrosis («bridging») (de un espacio porta a otro o de un espacio porta a la vena central).
	--
	

	Necrosis multilobular (inflamación y necrosis hepatocitaria extensa).
	--
	

	Cirrosis.
	--
	

	Síntomas.
	Leves o ausentes.
	Frecuentes.

	Pronóstico.
	Bueno.


	Depende de la gravedad, causa, tratamiento.


Etiología.

 virus de la hepatitis B (VHB), virus de la hepatitis C (VHC), virus de la hepatitis D (VHD, agente delta), fármacos (metildopa, nitrofurantoína, isoniacidas), enfermedad de Wilson déficit de þ1 antitripsina, idiopática (autoinmune, «lupoide»).

Presentación.

 Espectro clínico amplio que varía entre una elevación asintomática de las transaminasas séricas a una enfermedad de tipo hepatitis aguda, incluso fulminante. Entre los síntomas comunes figuran la fatiga, malestar, anorexia, febrícula, la ictericia es frecuente en casos graves. Algunos pacientes pueden presentarse con las complicaciones de la cirrosis: ascitis, hemorragia por varices, encefalopatía, coagulopatía, hiperesplenismo. En la hepatitis B crónica o en la hepatitis crónica activa (HCA) idiopática pueden predominar los hallazgos extrahepáticos.

HEPATITIS B CRÓNICA

Aparece a continuación de hasta el 10 % de los casos de hepatitis B aguda. Espectro de gravedad: antigenemia asintomática hepatitis crónica persistente (HCP), HCA; la fase temprana se asocia frecuentemente a la persistencia de síntomas de hepatitis, elevación de transaminasas, presencia en el suero de HBeAg y DNA del VHB, y presencia en el hígado de la forma replicativa de VHB; la fase tardía en algunos pacientes puede asociarse a mejoría clínica y bioquímica, desaparición del HBeAg y del DNA del VHB y aparición del anti - HBeAg en el suero, e integración del DNA del VHB en el genoma del hepatocito del huésped. En la cuenca mediterránea, una variante frecuente se caracteriza por un curso grave, rápidamente progresivo y presencia de DNA de VHB y anti - HBe en el suero se debe a una mutación en la región preC del genoma dei VHB que impide la síntesis de HBeAg. Puede conducir a cirrosis (especialmente en sujetos con sobreinfección por VHD o la mutación preC) y carcinoma hepatocelular (especialmente cuando la infección crónica es contraída en fases tempranas de la vida).

Manifestaciones extrahepáticas (mediadas por inmunocomplejos). Exantema, urticaria, artritis, poliarteritis, polineuropatía, glomerulonefritis, criogiobulinemia.

Tratamiento. El más prometedor es el interferón cl, a dosis de 5 millones de unidades diarias durante cuatro meses en pacientes con HBeAg y DNA de VHB positivos con síntomas, niveles de transaminasas superiores a tres veces el valor normal y evidencia histológica de hepatitis crónica activa. Da lugar a seroconversión de HBeAg en anti - HBe con mejoría clínica, bioquímica e histológica en hasta el 40 % de los casos. Efectos colaterales frecuentes: reacciones febriles, depresión de la médula ósea, enfermedad tiroidea autoinmune, síntomas del SNC, anorexia, trastornos del sueño. En pacientes con niveles más bajos de transaminasas, la eficacia del interferón puede aumentarse con un ciclo previo de 60 mg diarios orales de prednisona, con descenso gradual a lo largo de seis semanas.

HEPATITIS C CRÓNICA

Se produce después de por lo menos el 50 % los casos de hepatitis C asociada a transfusión y esporádicas. Clínicamente se caracteriza por elevaciones leves, frecuentemente oscilantes, de las transaminasas; con HCA leve en la biopsia. El diagnóstico se confirma por la detección de anti - VHC en el suero. Puede conducir a cirrosis en el 20 % de los casos. El tratamiento con 2-3 millones de unidades de (linterferón tres veces por semana durante seis meses es prometedor en pacientes con síntomas, elevación de transaminasas y evidencia histológica de hepatitis crónica; el 50 % logran remisión clínica y bioquímica o mejoría transcurridos seis meses. Sin embargo, el 50 % de los enfermos recidivan seis meses después de la finalización del tratamiento.

Hepatitis Crónica Activa IDIOPÁTICA

Manifestaciones clínicas.

 El 80 % son mujeres, entre el tercer y el quinto decenio. En un tercio de los casos comienzo brusco (hepatitis aguda). Comienzo insidioso en dos tercios: ictericia progresiva, anorexia, hepatomegalia, dolor abdominal, epistaxis, fiebre, fatiga, amenorrea. Conduce a la cirrosis; mortalidad a 5 años > 50 % si no se trata.

Manifestaciones extrahepáticas.

 Exantema, artralgias, queratoconjuntivitis «sicca», tiroiditis, anemia hemolítica, nefritis.

Alteraciones serológicas.

 Hipergammaglobulinemia, anticuerpos antimúsculo liso (40-80 %), ANA (20-50 %), fenómeno LE ( 10-20 %), anticuerpos antimitocondriales ( 10-20 %).

Tratamiento.

 Indicado si la enfermedad es sintomática con evidencia histológica de HCA grave (puentes de necrosis) y con elevaciones marcadas de transaminasas (5-10 veces). Prednisona o prednisolona, 30 mg orales diarios disminuyendo lentamente a 10-15 mg día a lo largo de varias semanas; frecuentemente se asocia a azatioprina para permitir dar dosis más bajas de glucocorticoides y evitar los efectos colaterales de estos. Vigilancia manual de las pruebas de función hepática. Los síntomas pueden mejorar con rapidez, pero la mejoría bioquímica puede tardar semanas o meses y la mejoría histológica (conversión en HCP o normalización) hasta 18-24 meses. Puede intentarse la retirada de los glucocorticoides tras la remisión clínica, bioquímica e histológica; aparecen recidivas en el 50-90 % de los casos (volver a tratar).

Para más detalles, véanse Wands, J. R., e Isselbacher, K. J, Chronic Hepatitis, capítulo 253, en HPIM12, pág. 1337,

113 CIRROSIS Y HEPATOPATÍA
ALCOHÓLICA

La enfermedad hepática crónica se caracteriza por fibrosis, distorsión de la arquitectura lobular y vascular, y nódulos de regeneración de los hepatocitos.

CAUSAS.

 Alcohol, hepatitis vírica [B, C, D (delta); véase cap. 1 I I ], cirrosis biliar primaria o secundaria, hemocromatosis (cap. 153), enfermedad de Wilson (cap. 153), déficit de a,antitripisna, hepatitis crónica activa (cap. l l l), sindrome de Budd-Chiari, ICC crónica (cirrosis cardiaca), fármacos y toxinas, esquistosomiasis, criptogenética.

MANIFESTACIONES CLÍNICAS.

 Puede no haberlas.

Síntomas. Anorexia, náuseas, vómitos, diarrea, fatiga, debilidad, fiebre, ictericia, amenorrea, impotencia, infertilidad.

Signos. Telangiectasias malares, eritema palmar, aumento de tamaño de las glándulas parótidas y lagrimales, alteraciones ungueales (lineas de Muehrcke, uñas de Terry), acropaquias, contractura de Dupuytren, ginecomastia, atrofia testicular, hepatoesplenomegalia, ascitis, hemorragia digestiva (p. ej., varices), encefalopatía hepática.

Datos de laboratorio. Anemia (microcítica por pérdidas sanguíneas, macrocítica por déficit de folato), pancitopenia (hiperesplenismo), prolongación del TP, rara vez CID; hiponatremia, alcalosis hipopotasémica, alteraciones de la glucosa, hipoalbuminemia.

Otras asociaciones. Gastritis; úlcera duodenal; litiasis biliar. Alteración del metabolismo de los fármacos debida a disminución del aclaramiento, del metabolismo (p. ej., por el citocromo P1so) y eliminación; hipoalbuminemia y shunt portosistémico.

ESTUDIOS DIAGNÓSTICOS.

 La elección depende de la situación clínica. En suero: HBsAg, anti - HBc, anti - HBs, anti - VHC, anti - HD, Fe, capacidad total de fijación del hierro, ferritina, anticuerpos antimitocondriales, antimúsculo liso, ANA, ceruloplasmina, alfaantitripsina (y tipaje pi); ecografía abdominal con doppler, gammagrafía hepática, venografía de la porta y determinación de la presión de enclavamiento de las venas suprahepáticas. El diagnóstico definitivo con frecuencia depende de la biopsia hepática (percutánea o abierta); la coagulopatía puede impedir su realización.

HEPATOPATÍA ALCOHÓLICA

Tres formas: hígado graso, hepatitis alcohólica, cirrosis; pueden coexistir. El paciente con frecuencia niega ingerir alcohol en exceso. Las formas graves (hepatitis, cirrosis) se asocian a ingestión de 80-160 g/día durante > 5-10 años.

HÍGADO GRASO. 

Puede aparecer incluso tras periodos cortos de consumo de etanol. Con frecuencia se presenta como hepatomegalia asintomática y elevaciones leves de las pruebas de función hepá

«á╥ááááá╗ááááá«

╚┼╨┴╘╔╘╔╙á┴╠├╧╚ÓLICA. La presentación oscila entre el paciente asintomático y la insuficiencia hepática grave con ictericia, ascitis, hemorragia digestiva y encefalopatía. Típicamente hay anorexia, náuseas, vómitos, fiebre, ictericia, hepatomegalia dolorosa. Ocasionalmente, un cuadro colestásico imita a la obstrucción biliar. Los niveles de aspartato aminotransferasa (AST), son habitualmente inferiores a 300 U y son más de dos veces los de alanina aminotransferasa. La bilirrubina puede ser > 170 mol/L (> 10 mg/dL). El recuento leucocitario puede alcanzar los 20 000/L. El diagnóstico se define por los hallazgos de la biopsia hepática: tumefacción de los hepatocitos, hialina alcohólica (cuerpos de Mallory), infiltración por polimorfonucleares, necrosis hepatocitaria, fibrosis perivenular central.

Otras consecuencias metabólicas del alcoholismo.

 (aumento de la relación NADH/NAD). Lactacidemia, cetoacidosis, hiperuricemia, hipoglucemia, también hipomagnesemia, hipofosfatemia.

Factores de mal pronóstico.

 A corto plazo: TP > 5 segundos sobre el control a pesar de la vitamina K; bilirrubina > 170 mol/L ( > 10 mg/dL), encefalopatía, hipoalbuminemia, hiperazoemia. A largo plazo: necrosis hepática y fibrosis graves, hipertensión portal, continuación del hábito alcohólico.

Tratamiento.

 La abstinencia es esencial, dieta de 8500-12 500 kJ (2000-3000 kcal) con 1 g/kg de proteína (menos en caso de encefalopatía). Polivitamínicos diarios, 100 mg/día de tiamina y 1 mg de ácido fólico. Corregir los déficits de potasio, magnesio y fosfato. Transfusiones de concentrados de hematíes y plasma según necesidades. En la hepatitis alcohólica grave con encefalopatía puede ser beneficiosa la prednisona, 40 mg/día, o la prednisolona 32 mg/orales diarios durante un mes. La colchicina, 0.6 mg orales dos veces al día, puede enlentecer la progresión de la hepatopatía alcohólica

CIRROSIS BILIAR PRIMARIA

Colangitis intrahepática destructiva progresiva no supurativa. Afecta a mujeres de mediana edad. Se presenta como elevación asintomática de la fosfatasa alcalina (mejor pronóstico) o con prurito, ictericia progresiva, consecuencias de la deficiente excreción de bilis y eventualmente cirrosis e insuficiencia hepática.

MANIFESTACIONES CLÍNICAS.

 Prurito, ictericia, xantelasmas, xantomas, osteoporosis, esteatorrea, pigmentación cutánea, hepatoesplenomegalia, hipertensión portal, elevaciones de la fosfatasa alcalina, bilirrubina, colesterol e IgM séricos.

PATOLOGÍA ASOCIADA. 

Síndrome de Sjögren, enfermedades vasculares del colágeno, tiroiditis, glomerulonefritis, anemia perniciosa, acidosis tubular renal

DIAGNÓSTICO.

 Anticuerpos antimitocondriales positivos > 90-95 % (contra el componente E2 de la piruvato deshidrogenasa y otros enzimas mitocondriales).

 Biopsia hepática: estadio 1, destrucción de los conductos biliares interlobulares, granulomas; estadio 2, proliferación ductular; estadio 3, fibrosis; estadio 4, cirrosis.

TRATAMIENTO.

 Colestiramina, 4 g orales con la comida o con fruta. Vitamina K, 10 mg IM diarios (tres veces, después una vez al mes) para el alargamiento del TP debido a déficit intestinal de sales biliares. Vitamina D, 100 000 U IM cada cuatro semanas más de 1 g diario de calcio oral para la osteoporosis (con frecuencia no responde). Vitamina A, 25.000-50.000 U orales diarias o 100 000 U IM cada cuatro semanas, y 220 mg U orales diarias de zinc pueden ser de utilidad para la ceguera nocturna. Vitamina E, 10 mg IM U orales diarios. La sustitución de grasa dietética por triglicéridos de cadena media puede reducir la esteatorrea.

 Tratamientos experimentales: azatioprina, colchicina, clorambucil, ciclosporina, ácido ursodesoxicólico, metotrexato.

TRASPLANTE HEPÁTICO

Considerar su realización ante casos de insuficiencia hepática crónica, irreversible progresiva o insuficiencia hepática fulminante cuando no se dispone de tratamiento alternativo.

 (También está indicado para corregir ciertos déficits enzimáticos congénitos y errores innatos del metabolismo.)

CONTRAINDICACIONES

 Absolutas. Sepsis o tumoración maligna extrahepatobiliar, enfermedad cardiopulmonar, trombosis portal y de la vena mesentérica superior, SIDA.

Relativas. Edad > 60 años, HBsAg y HIV, cirugía abdominal mayor previa, trombosis de la vena porta, alcoholismo o drogadicción activos, ausencia de comprensión del proceso por el paciente.

INDICACIONES.

 Directrices: muerte esperable en 1 año; preferiblemente antes de que ocurran complicaciones mayores (hemorragia por varices, encefalopatía irreversible, malnutrición grave y debilidad incapacitante, síndrome hepatorrenal); ascitis refractaria, osteopatía progresiva, colangitis bacteriana recurrente, coagulopatía refractaria; bilirrubina > 170-340 mol/L ( > 10-20 mg/dL), albúmina < 20 g/L ( < 2 g/dL), deterioro de la coagulopatía; mala calidad de vida. En la insuficiencia hepática fulminante considerar el trasplante ante coma grado III - IV.

SELECCIÓN DEL DONANTE.

 Compatible en grupo sanguíneo ABO y tamaño hepático (pueden utilizarse injertos de tamaño menor, especialmente en niños).

INMUNOSUPRESIÓN.

 Diversas combinaciones de ciclosporina, glucocorticoides, azatioprina, OKT3 (globulina monoclonal antitimocito).

COMPLICACIONES MÉDICAS TRAS EL TRASPLANTE.

1. Disfunción del injerto hepático (rechazo, isquemia, trombosis de la arteria hepática, obstrucción o fístula biliar, recidiva de infección vírica); 

2. infecciones (bacterianas, víricas, fúngicas, oportunistas);

3.  disfunción renal;

4.  trastornos neuropsiquiátricos.

TASA DE ÉXITOS.

 60-80 % de supervivencia a largo plazo.

Para más detalles, véanse Podolsky, D. K., e Isselbacher, K. J.: Cirrosis hepática, capítulo254, pág. 1340. Schmid, R.: Trasplante hepático, capítulo 257, p. 1355, en PMIH12.

114 HIPERTENSIÓN PORTAL
Cualquier incremento de la presión de la vena porta debida a obstrucción anatómica o funcional del flujo de sangre en el sistema venoso portal.

La presión portal normal es 7-10 mmHg.

 Indicadores de hipertensión portal son:

	. Presión portal intraoperatoria
	> 30 cm de salino 

	. Presión intraesplénica
	> 17 mmHg

	. Presión de enclavamiento de las venas suprahepáticas
	> 4 mmHg por encima de la presión en la VCI


CLASIFICACIÓN. (tabla 1 141).

TABLA 114-1.
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hepáticas).

* Presión de enclavamiento de las venas suprahepáticas menos la presión de la vena cava inferior.

CONSECUENCIAS.

 (1) Aumento de la circulación colateral entre el sistema venoso portal de alta presión y el sistema venoso sistémico de baja presión: esófago inferior/estómago superior (varices), recto (hemorroides), pared abdominal anterior (caput Medusae, flujo que se aleja del ombligo), peritoneo parietal, esplenorrenal; (2) aumento del flujo linfático (3) aumento del volumen plasmático; (4) ascitis (cap. 19), (5) esplenomegalia, posible hiperesplenismo, y (6) «shunt» portosistémico (incluyendo encefalopatía hepática).

VARICES ESÓFAGO-GÁSTRICAS

La hemorragia es la principal complicación en cuanto a riesgo vital; el RIESGO guarda correlación con el tamaño de las varices, con una presión portal mínima > 12 mm Hg y con la presencia de varices de pared roja. La MORTALIDAD correlaciona con la gravedad de la hepatopatía subyacente (reserva hepática).

DIAGNÓSTICO.

· Serie radiológica de tubo digestivo superior defectos de repleción tortuosos arrosariados en el esófago inferior.

· Esofagogastroscopia: procedimiento de elección en la hemorragia aguda. 

· Arteriografía celíaca y mesentérica: cuando la hemorragia masiva impide la endoscopia y para evaluar la permeabilidad de la vena porta (la vena porta puede estudiarse también con ecografía y Doppler).

TRATAMIENTO.

 Véanse en el capítulo 17 las medidas generales de tratamiento de la hemorragia digestiva.

Control de la hemorragia aguda.

 (1) Vasopresina intravenosa hasta una dosis de 0.4-0.9 U/min hasta que la hemorragia se controle durante 12-24 horas (50-60 % de éxitos, pero sin efecto sobre la mortalidad), después suspender o bajar lentamente (0.1 U/min cada 6-12 horas); añadir nitroglicerina en dosis de hasta 0.6 mg SL cada 30 min, 40-400 g/min IV, o en parche transdérmico (10 mg/24h) para prevenir la vasoconstricción coronaria y renal. Mantener presión arterial sistólica > 90 mmHg. La somatostatina 50-250 g en embolada + 250 g/h en infusión IV es tan eficaz como la vasopresina sin complicaciones serias.

 (2) Taponamiento con balón de Sengstaken-Blakemore: puede mantenerse inflado hasta 24-48 horas; complicaciones: obstrucción de la faringe, asfixia, ulceración esofágica.

 (3) Escleroterapia endoscópica: puede ser el procedimiento de elección (no adecuado para las varices gástricas), diversas técnicas y agentes esclerosantes; > 90 % de éxitos; Complicaciones: ulceración esofágica y estenosis, fiebre, dolor torácico mediastinitis, derrames pleurales, aspiración.

Prevención de las recidivas hemorrágicas.

 (1) Escleroterapia endoscópica repetida (p. ej., cada 2-4 semanas), hasta la obliteración. No está clara la eficacia a largo plazo; disminuye, pero no elimina el riesgo de recidiva hemorrágica; el efecto sobre la supervivencia global no está claro, pero es favorable con respecto a la anastomosis quirúrgica.

 (2) Propanolol: anti - Hipertensivo venoso portal; máxima eficacia en cirróticos bien compensados; generalmente se da dos veces al día a dosis que reducen la frecuencia cardiaca en un 25 %. Puede ser eficaz para prevenir el sangrado en pacientes con grandes varices «de alto riesgo» que no han sangrado previamente.

 (3) Esplenectomía (para la trombosis de la vena esplénica).

 (4) Cirugía de anastomosis portosistémica; portocava (descompresión total) o esplenorrenal distal (de Warren) (selectiva, contraindicada en ascitis; ¿menor incidencia de encefalopatía hepática?).

 Procedimiento alternativo: desvascularización del esófago inferior y del estómago superior (Sugiura).

 La cirugía se reserva en la actualidad a pacientes en los que fracasa el tratamiento no quirúrgico (p. ej., escleroterapia).

 Debe considerarse el trasplante hepático en candidatos adecuados (una anastomosis esplenorrenal distal previa no impide un trasplante hepático posterior).
PRONÓSTICO (Y RIESGO QUIRÚRGICO).

 Guarda correlación con la clasificación de Child y Turcotte; véase tabla 1142.

TABLA 1142.
	CLASIFICACIÓN DE CHILD Y TURCOTTE
	Clase

	
	A
	B
	C

	Bilirrubina sérica,

mol/L (mg/dL).
	< 34 (< 2)
	34-51 (2 - 3)
	> 51 (> 3)

	Albúmina sérica, g/L

(g/dL)
	> 35 ( > 3.5)
	30-35

(3.0 -3.5)
	< 30 ( < 3.0)

	Ascitis.
	Inexistente.
	Fácilmente controlada.
	Escasamente

controlada

	Encefalopatía.
	Inexistente.
	Leve.
	Avanzada.

	Nutrición.
	Excelente.
	Buena.
	Mala.

	Pronóstico.
	Bueno.
	Regular
	Mala


ENCEFALOPATÍA HEPÁTICA

Un estado de función trastornada del SNC asociado a hepatopatía aguda y crónica grave; puede ser 

1. aguda y reversible o

2. crónica y progresiva.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS.

· Leve: inversión del ritmo diurno-nocturno de vigilia y sueño, somnolencia, confusión, alteración de personalidad, asterixis («flapping tremor»).

· Más grave: estupor, coma, demencia, ocasionalmente signos extrapiramidales. Fetor hepaticus (olor del aliento y orina causado por mercaptanos). Anomalías características del EEG.

FISIOPATOLOGÍA.

 Incapacidad del hígado de destoxificar agentes nocivos para el SNC [amoniaco, mercaptanos, ácidos grasos, ácido gammaaminobutírico (GABA)] debida a la disminución de la función hepática y a la anastomosis portosistémica. También pueden penetrar en el SNC falsos neurotransmisores debido al aumento de nivel de los aminoácidos aromáticos y a la disminución de los ramificados. Se desconoce el papel del agonista benzodiacepínico endógeno. El amoniaco sanguíneo es el marcador más fácil de medir en sangre, aunque no siempre correlaciona con la clínica.

 DESENCADENANTES.

 Hemorragia digestiva ( 100 ml = 14 -20 g de proteína), hiperazoemia, estreñimiento, dieta rica en 3  proteínas, alcalosis hipopotasémica, fármacos depresores del SNC (p. ej., benzodiacepinas), hipoxia, hipercapnia, sepsis.

TRATAMIENTO.

 Eliminar desencadenantes; reducir el nivel de amoniaco sanguíneo DISMINUYENDO LA INGESTIÓN PROTEICA (20-30 g/día, de origen vegetal); ENEMAS/CATÁRTICOS para limpiar el intestino. LACTULOSA (convierte el NH3 en NH4+ no absorbible, produce diarrea, altera la flora intestinal, administrar 30-50 mL orales por hora hasta que aparezca diarrea, después de 1530 mL tres o cuatro veces al día y regular para 2-3 deposiciones blandas diarias. En el coma, administrar como ENEMA (300 mL en 700 mL de agua). En casos refractarios, añadir 1 g de NEOMICINA cada 12 horas dos veces al día.

· Eficacia no de mostrada: Aminoácidos de cadena ramificada IV, levodopa, bromocriptina, cetoaná ááácidos esenciales.

· Experimentales: Flumacenil, un antagonista de los receptores gabaérgicos y benzodiacepinicos; lactilol, un disacárido de segunda generación que es menos dulce que la lactulosa y puede dispensarse en forma de polvo.

Para más detalles, véanse Podolsky, D. K., e Isselbacher, K. J.: Cirrhosis of the Liver, capítulo 254, HPIM 12, p. 1340.

�VARÓN DE RAZA NEGRA DE MÁS DE 60 AÑOS.


�La resección quirúrgica mediante pancreatectomía parcial o pancreaticoduodenectomía (operación de Whipple);








