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Resumen de historia clinica

Padecimiento actual: Mujer de 16 afios de edad que inici6
su padecimiento 17 dias antes de su internamiento con aste-
nia, adinamia, vomitos esporadicos de contenido alimentario
y dolor abdominal, inicialmente en hipocondrio derecho y pos-
teriormente generalizado, de tipo célico. Pocos dias después
presento ictericia generalizada, acolia, fiebre no cuantificada
de predominio vespertino y diaforesis. Fue tratada fuera del
hospital con paracetamol, se ignora la dosis.

Los familiares de la paciente negaron antecedentes transfu-
sionales (era testigo de Jehova), ingestién de medicamentos antes
del inicio de su enfermedad o exposicién a hepatotéxicos.

A su ingreso al hospital la exploracién fisica mostré agita-
cién psicomotriz leve, ictericia intensa de piel y mucosas, ab-
domen blando doloroso a la palpacién, hepatomegalia de 7, 5
y 0 cm por debajo de las lineas convencionales y polo inferior
del bazo a 2 cm por debajo del borde costal. En las extremi-
dades pélvicas se observé edema leve de piernas y reflejos
osteotendinosos exaltados.

Exdmenes de laboratorio y evolucion: glucosa en sangre
74 mg/dL, urea 72.7 mg/dL, creatinina 1.81 mg/dL; eritroci-
tos 1,670,000, hemoglobina 6.7 g/dL, hematdcrito 19%, pla-
quetas 191,000, leucocitos 25,600 con 75% de neutréfilos.

Pruebas de funcionamiento hepdtico: Albimina 3 g/dL, bili-
rrubina indirecta 13.49 mg/dL, bilirrubina directa 45.53 mg/dL,
alanino aminotransferasa (TGP) 186 UI/L, aspartato aminotrans-
ferasa (TGO) 217 UI/L, fosfatasa alcalina 10 UI/L. Tiempo de
protrombina 18/12, tiempo parcial de tromboplastina 55/40.

Los marcadores seroldgicos de los virus de la hepatitis B y
C fueron negativos. La paciente estuvo internada tres dias en
el Hospital General de México: en este lapso presenté melena
en escasa cantidad, temblor en aleteo de extremidades toraci-
cas, lenguaje farfullante y signo de la rueda dentada. La muerte
fue precedida por un cuadro de insuficiencia respiratoria.

Comentario clinico
El comentario de este caso lo dividiré en dos partes, una

puramente clinica y otra relacionada con los resultados de los
exdamenes de laboratorio.

Con la informacién que se recabd con el interrogatorio, el
padecimiento principia con manifestaciones que afectan al
estado general, astenia que evoluciona a la adinamia y que
sefiala un inicio larvado pero con dolor abdominal, al princi-
pio en hipocondrio derecho, que posteriormente se generali-
76 pero sin datos de reaccidn peritoneal; mds adelante se suma
un sindrome ictérico que podria ser de origen hepatocelular u
obstructivo intrahepatico. El mismo interrogatorio sefiala que
no existen antecedentes de transfusiones, exposicion o inges-
tién de hepatotdxicos con excepcion del paracetamol que re-
cibi6 antes de su ingreso al hospital, aunque desconocemos
tiempo y dosis en que se administrd. Si a los datos anteriores
agregamos los hallazgos de la exploracién fisica: hepatoes-
plenomegalia, agitacion psicomotriz y edema de piernas, puedo
integrar los diagndsticos clinicos de hepatitis: a) viral (A, B,
C o por Epstein Barr) o b) téxica por paracetamol y un sin-
drome hepato-esplenomegélico con: a) esplenomegalia acti-
va por el proceso infeccioso o por infiltracién leucémica o
linfomatosa, o b) esplenomegalia pasiva debida a la hiperten-
sién portal por colapso de mesénquima.

Ahora bien, al encontrar en los resultados de los exdmenes
de laboratorio que se realizaron discreto aumento de las tran-
saminasas, fosfatasa alcalina baja, algunos marcadores sero-
16gicos virales negativos, bilirrubinemia bifdsica muy eleva-
da y discreta hipoalbuminemia, nos descarta un proceso in-
feccioso viral A, B, o C pero puede quedar vigente el dafio
hepdtico por paracetamol. Si a los hallazgos anteriores aso-
ciamos la anemia y la reaccion leucemoide, junto con las ma-
nifestaciones clinicas, podriamos sospechar un proceso mie-
loproliferativo o linfoproliferativo del tipo no Hodgkin con
infiltracion sistémica (higado, bazo, sistema nervioso central)
y por tltimo, el aumento de la urea y creatinina, el tiempo de
evolucidn y la ictericia tan acentuada nos hacen pensar en
nefrosis colémica.

Comentario anatomopatologico
El examen exterior del caddver mostré un individuo joven
del sexo femenino, con ictericia intensa de piel y mucosas, hue-

llas de venopuncién en pliegues de codos y edema moderado
de piernas. En las cavidades serosas no se observaron altera-
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ciones. El higado pesé 1,650 g; la superficie externa y de corte
mostré multiples n6dulos de menos de 3 mm de didmetro, ver-
de-amarillos; la consistencia del érgano fue mayor que la nor-
mal. El bazo pes6 250 g, con aumento de la consistencia. Los
rifiones mostraron color verde obscuro en la corteza y la médu-
la. El examen histolégico del higado revel6 cirrosis microno-
dular con infiltracién de mononucleares y neutrdfilos en las
bandas de coldgena, y neoformacién de colangiolos (figura 1);
en el parénquima se observé esteatosis predominantemente
microvesicular (figura 2), necrosis hepatocelular focal con in-
filtracién de neutrdfilos y algunos cuerpos de Mallory (figura
3). El encéfalo no mostr6 alteraciones histolégicas.

Los datos clinicos y de laboratorio de este caso (ictericia,
coluria, elevacién de aminotransferasas y desarrollo de ence-
falopatia pocos dias después de la aparicién de los sintomas)
corresponden a una insuficiencia hepatica fulminante, respon-
sable del alargamiento de los tiempos de protrombina y trom-
boplastina.
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Figura 1. N6dulo de regeneracion rodeado por colagena con célu-
las inflamatorias y colangiolos neoformados.

Figura 2. Esteatosis hepatica predominantemente microvesicular;
la mayoria de los hepatocitos muestra aspectos espumosos.

32

Figura 3. Cuerpo hialino de Mallory (flecha) y focos de necrosis
con desaparicion de hepatocitos y neutrofilos (cabeza de flechas).

Por el cuadro de insuficiencia hepética fulminante en una
paciente joven, con marcadores seroldgicos virales negativos
y el hallazgo de cirrosis con esteatosis microvesicular y cuer-
pos de Mallory se sospechd enfermedad de Wilson. La tin-
cién de higado con la técnica de orceina con pH 1 mostré
proteinas transportadoras de cobre en el citoplasma de esca-
sos hepatocitos, lo que representa depdsito anormal de cobre,
y la cuantificacién de cobre de fragmentos de higado revel6
332 mg/g de tejido seco (normal < 250 mg/g).

Los criterios para hacer el diagnéstico de enfermedad de
Wilson son la pigmentacién de la cérnea, conocida como
anillo de Kayse-Fleisher, aunada al descenso de la cerulo-
plasmina sérica por debajo de 20 mg/dL (hipoceruloplasmi-
nemia). En individuos asintomadticos se sospecha este diag-
noéstico por hipoceruloplasminemia, alteraciones histolégi-
cas del higado compatibles con el padecimiento (esteatosis,
vacuolacién nuclear, cuerpos de Mallory) y mds de 250 mg
de cobre por gramo de tejido hepdtico seco. La presencia de
cobre en el citoplasma de los hepatocitos apoya el diagnos-
tico de esta enfermedad pero su ausencia no lo descarta; los
pacientes pueden mostrar liberacién del cobre hepatocelu-
lar a la circulacion, con hemolisis secundaria. Si se toma en
cuenta que los anillos de Kayser-Fleisher no son una altera-
cién constante, en el presente caso, con excepcién de la hi-
poceruloplasminemia, se encuentran todos los requisitos para
establecer el diagnéstico.

La insuficiencia hepatica fulminante en la enfermedad de
Wilson puede ser ocasionada por necrosis hepatocelular ma-
siva o puede ser la manifestacion inicial de la cirrosis produ-
cida por este trastorno metabdlico.

La hepatitis por paracetamol se descarta en este caso por
los hallazgos descritos previamente y porque este formaco se
administré después de iniciado el cuadro clinico.

Los diagnésticos finales fueron:



Enfermedad principal:
Insuficiencia hepdtica fulminante por cirrosis de la enfer-
medad de Wilson.
Alteraciones concomitantes:
Ictericia generalizada
Bilirrubina en tdbulos renales
Esplenomegalia congestiva (250 mg)
Edema en piernas
Causa inmediata de la muerte:
Insuficiencia hepética fulminante (historia clinica).
La enfermedad de Wilson es una alteracién metabdlica
caracterizada por deficiencia o ausencia de ceruloplasmina,
secundaria a mutacién de un gen del brazo largo del cromoso-
ma 13, con depdsito anormal de cobre en higado, nicleos gri-
ses centrales y cornea. El padecimiento es raro, ocurre en uno
de cada 30,000 individuos; el médico excepcionalmente piensa
en él por su baja frecuencia.
El 40% de los casos, la enfermedad de Wilson tiene como
manifestaciones iniciales datos de lesién hepdtica, que varian
de elevacidn leve de aminotransferasas en sujetos asintomati-
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cos, a hepatitis aguda, hepatitis crénica, insuficiencia hepatica
fulminante o cirrosis. La enfermedad hepatica se presenta habi-
tualmente en escolares y adolescentes; no se observa antes de
los cinco afios de edad y es muy rara después de los 30 afios.
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