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RESUMEN

INTRODUCCION. Los recién nacidos y lactantes pequefios tienen una inmadurez
funcional y anatdémica que justifica que las enfermedades hepaticas que se
manifiestan en estas edades tengan a la ictericia como signo principal. La lista de
procesos que causan colestasis en este periodo es muy extensa e incluye anomalias
estructurales, extrahepaticas e intrahepaticas, y procesos que alteran los
mecanismos de sintesis y excrecion de las sales biliares. El objetivo del estudio fue
describir el comportamiento de los casos de colestasis del lactante atendidos en el
Servicio de Hepatologia del Hospital Pediatrico «William Soler», evaluados de forma
protocolizada entre enero del 2004 y diciembre del 2006.

METODOS. Se realizd un estudio descriptivo y retrospectivo. La muestra estuvo
constituida por 76 lactantes con diagndstico de colestasis, que fueron evaluados de
forma protocolizada en el periodo referido. Se analizaron las variables sexo, edad
gestacional y peso al nacer, antecedentes peri y posnatales, presencia o ausencia
de signos de insuficiencia hepatica, asi como localizacién regional y causas de la
colestasis. Se elabor6 una base de datos en SPSS (version 12) y las variables
fueron analizadas de forma porcentual.

RESULTADOS. Se encontré predominio de recién nacidos del sexo masculino (45;
59,2 %), a término (63; 82,9 %), de peso normal (50; 65,7 %) y sin antecedentes
peri y posnatales. Solo en el 9,2 % de los casos la colestasis se asocid a
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insuficiencia hepatica. La frecuencia de colestasis intrahepatica y extrahepatica fue
similar. Las principales causas de colestasis encontradas fueron atresia de las vias
biliares (24; 31,5 %), hepatitis neonatal idiopatica (15; 19,8 %), infeccion por
citomegalovirus (14; 18,5 %) y sindrome de espesamiento de la bilis (9; 11,9 %).
CONCLUSIONES. El comportamiento de las diferentes causas de colestasis es
heterogéneo y las diferencias en cuanto a frecuencias de las causas de colestasis es
reflejo en alguna medida de las diferencias en la composicién de las distintas series.

Palabras clave: Colestasis, colestasis intrahepatica, colestasis extrahepatica,
atresia biliar, hepatitis neonatal.

ABSTRACT

INTRODUCTION. The small newborns and infants have a functional and
anatomical immaturity justifying that the liver diseases present in these ages have
the jaundice as the main sign. The list of processes causing cholestasis during this
period is very large including structural, extrahepatic, intrahepatic anomalies and
also processes altering the mechanisms synthesis and the excretion of bile salts.
The aim of present study was to describe the behavior of the cases of infants
presenting with cholestasis seen in the Hepatology Service of the "William Soler"
Children General Hospital, assessed in a programmed way between January, 2004
and December, 2006.

METHODS. A retrospective and descriptive study was conducted. Sample included
76 patients diagnosed with cholestasis, assessed in a programmed way during this
period. Variables analyzed were: sex, gestational age and birth weight, perinatal
and postnatal backgrounds, presence or absence of cholestasis. A database was
designed in SPSS (version 12) and the variables were analyzed in percentage way.
RESULTS. There was predominance of male newborns (45, 59,2%), term (63,
82,9%) of normal weight (50,65,7%) and without perinatal and postnatal
backgrounds. Only in the 9,2% of cases the cholestasis was associated with a liver
failure. Frequency of intrahepatic and extrahepatic cholestasis was similar. The
major causes of cholestasis present were: biliary tracts atresia (24, 31,5%),
idiopathic neonatal hepatitis(15, 19,8%), cytomegalovirus infection (14, 18,5%)
and bile thickening (9,11,9%).

CONCLUSIONS. Behavior of different causes of cholestasis is heterogeneous and
the differences as regards the frequencies of cholestasis causes is in some extent a
reflection of the differences in the composition of the group of series.

Key words: Cholestasis, intrahepatic cholestasis, extrahepatic cholestasis, biliary
atresia, neonatal hepatitis.

INTRODUCCION

La colestasis del lactante es un sindrome clinico caracterizado por ictericia, acolia o
hipocolia y coluria, que evoluciona con alteracién de la funcién hepatica y elevacién
de la bilirrubina directa o conjugada (> 2 mg/dL) y de los &cidos biliares séricos.!™
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La incidencia acumulada de todos los procesos que causan colestasis oscila entre 1
cada 2 500 y 1 cada 5 000 nacidos vivos, aunque la frecuencia de cada trastorno
individual varia segun raza, sexo y etnia.*

La lista de procesos que pueden causar colestasis en este periodo de la vida es muy
extensa e incluye: anomalias estructurales, extrahepaticas e intrahepaticas, que
causan obstruccion al flujo biliar, y causas infecciosas, toxicas o metabdlicas que
alteran los mecanismos de sintesis y excrecion de las sales biliares.'?*

El cuadro clinico, con independencia de la causa, consiste en ictericia, coluria e
hipocolia o acolia, y refleja la disminucién subyacente del flujo biliar.
Evolutivamente, y dependiendo de la enfermedad de base, puede aparecer prurito,
xantomas y signos de hipertensién portal.*>

La evaluacién diagndstica del recién nacido con colestasis debe realizarse de un
modo sistematizado, ldgico y coste-efectivo para lograr un diagnostico correcto en
el periodo mas corto posible.'? Es esencial diferenciar entre colestasis intrahepatica
o extrahepatica para orientar un diagnostico especifico. La investigacién debe
determinar la intensidad de la disfuncion hepatica y excluir, lo mas rapidamente
posible, los procesos que aunque comprometen la vida son potencialmente
tratables (cuadros infecciosos, enfermedades endocrinas y metabdlicas) e
identificar las anomalias corregibles del arbol biliar: quiste de colédoco, atresia de
vias biliares (AVB), perforacidon espontanea de la via biliar, calculos entre otros. Ello
es particularmente importante en la AVB, para lograr el beneficio de un
restablecimiento precoz del flujo biliar.5®

En este trabajo se busca reflejar la experiencia de nuestro servicio en el diagndstico
protocolizado y seguimiento del lactante con cuadros de colestasis, describir las
caracteristicas de nuestra serie, los factores relacionados asi como el
comportamiento de la localizacidn regional y la frecuencia de las diferentes causas
de colestasis.

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo, retrospectivo que incluyé a 76 lactantes atendidos
en el Servicio de Hepatologia y Trasplante Hepatico del Hospital Pediatrico «William
Soler» que fueron remitidos con diagndstico de colestasis y fueron evaluados de
forma protocolizada, en el periodo comprendido entre enero del 2004 y diciembre
del 2006.

La colestasis se considerd clinicamente por la presencia de ictericia, coluria y
decoloracién parcial o total de las deposiciones, y analiticamente por la elevacién de
la bilirrubina directa por encima de 2 mg/dL (34 umol/L).

Para incluir a los pacientes en el estudio, se revisaron las historias clinicas y se
tomé de ellas las variables sexo, edad gestacional y peso al momento del
nacimiento, antecedente peri y posnatales previos a la sospecha de colestasis,
presencia o ausencia de signos de insuficiencia hepatica asi como localizaciéon
regional y causas de la colestasis.
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Se elabord una base de datos en SPSS, versién 12. Las variables fueron analizadas
de forma porcentual.

RESULTADOS

Fueron estudiados 76 pacientes: 45 (59,2 %) del sexo masculino y 31 (40,8 %) del
sexo femenino. Segun el peso en el momento del nacimiento, 24 pacientes (31,6
%) fueron de bajo peso, 50 (65,7 %) tenian peso normal peso y 2 pacientes (2,7
%), sobrepeso.

Segun la edad gestacional al momento del nacimiento, 12 pacientes (15,8 %) se
consideraron pretérmino, 63 (82,9 %) a término y un paciente (1,3 %) postérmino.
En 22 pacientes (29 %) se encontrd algun antecedente peri o posnatal. Siete
pacientes tuvieron manifestaciones insuficiencia hepatica (9,2 %).

La colestasis regional fue intrahepatica en 40 pacientes (52,6 %) y extrahepatica
en 36 pacientes (47,4 %). La frecuencia de las diferentes causas de colestasis
encontradas fueron: atresia biliar (24 pacientes; 31,6 %), hepatitis neonatal
idiopatica (15 pacientes; 19,8 %), infeccion por citomegalovirus (14 pacientes;
18,5 %) y sindrome de bilis espesa (9 pacientes; 11,9 %); de estos, 4 presentaron
hemodlisis por conflicto materno fetal, 3 pacientes habian usado antibidticos
(ceftriaxona), 1 paciente con fibrosis quistica y en un paciente no se pudo precisar
la causa del espesamiento de la bilis. Causas menos frecuentes fueron: perforacién
espontanea del colédoco, quiste de colédoco, tumor de cabeza de pancreas y la
enfermedad de Niemann-Pick, con un paciente cada una que representaron en total
el 5,3 %. En 3 pacientes (3,9 %) la causa de la colestasis fue considerada
multifactorial (tabla).

Tabla. Causas de colestasis

Causas n %
Atresia biliar 24 31,6
Hepatitis neonatal idiopatica 15 19,8
Infeccidn por citomegalovirus 14 18,4
Sindrome de bilis espesa 9 11,9
Sepsis connatal 3 3,9
Sindrome de Alagille 2 2,6
Inmadurez hepatica 2 2,6
Multifactorial 3 3,9
Otras 4 5,3
Total 76 100

Fuente: Historias clinicas.

La incidencia acumulada de atresia de via biliar fue de 1 cada 14 000 nacidos vivos.
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DISCUSION

En la literatura encontramos pocas referencias a la incidencia de colestasis
relacionada con el sexo. Fischler no encuentra diferencias.* En nuestro estudio hubo
un predominio de pacientes del sexo masculino, lo cual coincide con lo reportado
por Hannam (62 %).”

La colestasis fue mas frecuente en el recién nacido (RN) a término y normopeso;
otros autores también encuentran estos resultados.” La mayoria de las causas que
originan colestasis del lactante son procesos adquiridos, no relacionados con una
noxa en el periodo de vida intrauterina, la malnutricidon se hace manifiesta cuando
se perpetua el estado de colestasis cronica.” 13

Los antecedentes peri o posnatales asociados a la colestasis encontrados en este
estudio (conflicto materno-fetal u otra hemdlisis, sepsis y uso de antibidticos,
hipoxia, convulsiones, nutricion parenteral y retardo en la eliminacion de meconio)
también son reportados en otros estudios.®®

La insuficiencia hepatica no acompana frecuentemente a la colestasis del RN y del
lactante; cuando ocurre deben investigarse fundamentalmente enfermedades
metabdlicas e infecciones virales.®'* En nuestro estudio también fue rara esta
asociacion.

La frecuencia de las colestasis de localizacidon intrahepatica y extrahepatica no
mostro diferencias en nuestra serie. Fischler y cols. encontraron resultados
diferentes: el 65 % de los pacientes estudiados en esta serie presentaron colestasis
intrahepatica y el 35 % extrahepatica.*

La frecuencia encontrada de atresia de vias biliares, hepatitis neonatal y sindrome
de Alagille se corresponde con la reportada en la literatura. La frecuencia del resto
de las causas de colestasis encontradas en nuestra serie difiere de lo reportado por
otros autores.*°111517 Es conocido que la frecuencia de las principales causas de
colestasis varia segun la raza, el sexo y la etnia.!

Los resultados de nuestro estudio concuerdan en general con lo encontrado en la
literatura revisada aunque la frecuencia de las diferentes causas de colestasis
difiere en alguna medida, lo que refleja las diferencias en la composicion de las
diferentes series.

Es propésito inmediato continuar y profundizar el estudio prospectivo de los casos
de colestasis del lactante remitidos a nuestro centro, con la introduccién de nuevas
técnicas que permitan el diagndstico de procesos como la colestasis intrahepatica
familiar progresiva y el déficit de a-1-antitripsina.
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