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INTRODUCCION

Resumen

La colestasis hepatica incluye una gran variedad de desérdenes que pueden comprometer la via intra o extra-
hepatica, requiriendo para su diagndstico una asociacion de hallazgos clinicos, bioquimicos, imagenolégicos
y en algunos casos, patoldgicos. Se describe el caso de un paciente que presenta episodios intermitentes y
autoresolutivos de ictericia recurrente asociados con dolor abdominal y prurito intenso, en quien se encuentra
durante los episodios de agudizacién un patron colestasico intrahepatico que se resuelve completamente
durante los episodios de remision.
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Abstract

Hepatic cholestasis includes a large variety of disorders which can compromise the intrahepatic and extra-
hepatic pathways. Diagnosis requires a combination of clinical, biochemical, imaging, and sometimes patho-
logical, findings. We describe the case of a patient with intermittent episodes of jaundice which resolved by
themselves but which were and decisive associated with abdominal pain and severe itching. These episodes
occurred during exacerbation of the intrahepatic cholestatic pattern but completely resolved during episodes
of remission.
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intrahepética si el compromiso en la excrecién biliar tiene
lugar entre el citoplasma hepatocelular y los ductos biliares

La ictericia es una forma comun de la enfermedad hepato-
biliar (1) que puede presentar una variedad de desérdenes
incluyendo sobreproduccion de bilirrubinas, alteraciones en
la conjugacion, obstruccién biliar e inflamacién hepdtica.

La colestasis representa un sindrome clinico y bioquimico
causado por una alteracién en el flujo de la bilis debido a una
obstruccién del tracto biliar o una alteracion en la captacion,
conjugacion o extraccién de 4cidos biliares (2); puede ser

de mediano tamafo (hasta 400 ym de didmetro) o extra-
hepatica cuando compromete los ductos biliares mayores,
incluyendo el conducto hepético y la via biliar comun (3).
El diagnéstico se realiza segin los hallazgos clinicos y se
confirma una vez se encuentran alteraciones en la bioqui-
mica hepdtica y obstruccion en la via biliar por imdgenes
diagndsticas requiriendo, en algunas ocasiones, confirma-
cién con biopsia hepatica. Clinicamente, independiente
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de su origen, la colestasis se manifiesta de forma predomi-
nante como ictericia y prurito, los cuales afectan la calidad
de vida de los pacientes.

REPORTE DE CASO

Hombre de 5§ afios, soltero, agricultor, quien ha presen-
tado semestralmente episodios de ictericia generalizada
asociada con dolor abdominal de predominio en hipocon-
drio derecho, tipo picada, no irradiado, ndusea, coluria y
prurito; los episodios son de inicio y resolucién progresiva,
sin eventos desencadenantes o atenuantes, con desapari-
cién completa de los sintomas entre episodios. Tiene ante-
cedente personal de ingesta de alcohol, <30 g semanales
durante 30 anos, hospitalizaciones previas por sindrome
ictérico, discapacidad fisica auditiva desde la infancia y
colecistectomia abierta por colelitiasis (2003). Al examen
fisico, el paciente estd en aceptable estado general con icte-
ricia mucocutdnea generalizada, sin signos de hepatopatia
crénica o hipertensién portal.

Durante los episodios previos de ictericia y remision se
realizaron multiples estudios, como colangiopancreatogra-
fia retrégrada endoscopica y ecografia abdominal total, que
reportaron ausencia quirtrgica de vesicula biliar sin altera-
ciones de la via biliar intra o extrahepdtica, y paraclinicos
con patrén colestdsico de ictericia durante la agudizacién
y normales durante la remisién. Se tomé biopsia hepética
(2003) que mostré higado con arquitectura conservada,
colestasis hepatocitaria y canalicular pericentral con histio-
citos, sin cambios inflamatorios en los conductos biliares.

Por el patrdn colestésico persistente se inicié estudio, los
ultimos exdmenes presentaron los siguientes resultados:
hemograma normal; PT 13,7/12,3; PTI' 27,1/25.2; INR
1,11; bilirrubina total 30,1 mg/dL; bilirrubina directa 19,3
mg/dL; fosfatasa alcalina 407 UI/L; aminotransferasas nor-
males en limite superior, ALT 31,2 U/L y AST 41,3 U/L;
hipoalbuminemia en 2,41 mg/dL; funcién renal normal;
serologia para hepatitis B y C no reactivas; hierro total, trans-
ferrina, TIBC, TSH y ceruloplasmina normales; Alfa feto
proteinay Ca 19-9 negativos, AMA y ANA negativos; ASMA
positivos 1:80 diluciones, ENAS y anti-LKM negativos.

Se realizd una tomografia de abdomen que evidencio
higado con infiltracién grasa sin evidencia de lesiones focales,
via biliar intra y extrahepdtica normal, ausencia quirdrgica
de la vesicula biliar; bazo, pancreas, glandulas suprarrenales,
rifones y sistemas colectores de apariencia usual; retroperi-
toneo sin evidencia de alteracién (figura 1).

Se realiz6 una nueva biopsia hepatica que evidencié
arquitectura hepdtica conservada, con severa colestasis
intrahepdtica de localizacién pericentral, cambios dege-
nerativos hepatociticos vaculados con pigmento biliar, sin
evidencia de lesion de los espacios porta (figuras 2, 3y 4).

Se concluyd, en ausencia de cirrosis, con resultados de la
biopsia y paraclinicos de control, que los episodios de icteri-
ciarecurrente corresponden colestasis intrahepética benigna.

REVISION DE LA LITERATURA

La colestasis intrahepatica benigna recurrente (BRIC) es
una causa atipica de colestasis. Fue descrita en 1959 por

Figura 1. TAC contrastada de abdomen. Corte axial. Se observa el higado con infiltracion grasa, sin evidencia de lesiones focales, ausencia de vesicula
biliar, via intra y extrahepdtica normal.
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Figura 2. Biopsia hepdtica, corte de bajo poder del parénquima hepatico.
Tincion de HE.

Figura 3. Biopsia hepética, corte de bajo poder. Tinciéon de HE.
Arquitectura hepética conservada.

Figura 4. Biopsia hepética, corte de alto poder. Parénquima hepético.
Tinciéon de HE. Colestastis intrahepdtica pericentral. Hepatocitos
vacuolados con pigmento biliar.
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Summerskill y Walshe (2). Mas frecuente en hombres,
suele presentarse luego de la primera década de la vida, con
episodios que pueden recurrir desde varios casos por afio
hasta 1 por década, durando de semanas a meses, resolvién-
dose de manera espontdnea sin llevar a disfuncién hepato-
celular progresiva, fibrosis o cirrosis (4, 5).

Los criterios diagndsticos establecidos por Luketic y
Shiffman incluyen (6): 1. Antecedente de minimo 2 epi-
sodios de ictericia con 1 periodo asintomadtico intercritico
de meses a afios; 2. Paraclinicos consistentes con colestasis
intrahepatica, incluyendo elevacion de la fosfatasa alcalina,
hiperbilirrubinemia conjugada, GGT y aminotransferasas
en limite superior; 3. Prurito intenso secundario de coles-
tasis, aunque puede estar ausente en el 25% de los casos;
4. Ausencia de otros factores etioldgicos conocidos de
colestasis; S. Vias biliares intra y extrahepatica de morfolo-
gia normal demostrada mediante colangiopancreatografia
retrégrada endoscépica; y 6. Biopsia hepdtica que mues-
tre colestasis centrilobular. Todos estos cambios se deben
resolver en los periodos intercriticos.

Tiene un patrén de herencia autosémico recesivo con
penetrancia incompleta, se asocia con mutaciones en los
genes involucrados en la colestasis intrahepdtica familiar
progresiva: ATP8B1 (I) y ABCBI11 (II), localizados en el
cromosoma 18 (18q21-22) y 2, respectivamente (7).

En los pacientes con BRIC, estas mutaciones se asocian
con alteraciones en las ATPasa que intervienen en el tras-
porte de cationes como cobre, calcio, sodio y potasio, asi
como en la correcta posicion de los fosfolipidos que com-
ponen las membranas celulares. Sumodificacién se vincula
con cambios en la permeabilidad de la membrana, llevando
a trastornos en el trasporte celular y como consecuencia, la
reduccién en la secrecién de dcidos biliares en nivel hepd-
tico, secreciones exocrinas pancredticas y disminucién en la
reabsorcion de sales biliares en nivel intestinal, todo lo cual
lleva al aumento en la pérdida de estas sales, caracteristico
de los pacientes con BRIC (8,9).

Hasta el momento, no hay un tratamiento especifico
disponible para prevenir o reducir la duracién de los ata-
ques; el tratamiento primario se basa en aliviar los sintomas
hasta que resuelva de forma espontinea cada episodio. Se
ha usado la colestiramina y el 4cido ursodesoxicélico por
su efecto protector sobre las membranas celulares al pre-
venir la citélisis y la apoptosis inducida por dcidos biliares,
adicional al efecto inmunomodulador al disminuir la libe-
racién de IL-2, IL-4 e interferén gamma (10).

El prondstico es bueno sin progresion a cirrosis; con la
resolucién de un ataque el prurito se resolverd rapida y
completamente, con mejoria de la ictericia y de las anorma-
lidades en las enzimas hepéticas (4, S).
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