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MEDICINA AL DIA

EL DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LA ICTERICIA

Henry J. Tumen, M.D. N
Profesor Emérito de la Universidad de Pennsylvania, Philadelphia

El diagnostico diferencial de la ictericia y la bisqueda
de su causa es un problema muy interesante y desafiante.

El encontrar la solucion al problema es como armar un
rompecabezas. A veces es posible ver la solucion a primera
vista pero, a menudo, es necesario indagar en detalle antes
de que la solucion se aclare. Sin embargo, si abordamos el
problema de una manera bien programada, y usamos bien
toda la informacion para guiarnos, es posible encontrar
casi siempre la lesion basica y asi planear el tratamiento
apropiado.

Por supuesto es posible definir la ictericia como el
resultado de un desequilibrio entre la produccion y la
excrecion de la bilirubina que resulta en la acumulacion
del pigmento en los tejidos y en los fluidos del cuerpo.
Casi toda la bilirubina es el producto de la desintegracion
de la hemoglobina cuando los globulos rojos envejecen y
mueren al fin de su vida de aproximadamente 130 dias.
Normalmente casi treinta miligramos de bilirubina se pro-
ducen cada dia, la cual es transportada a las células del
higado v, si todo ¢s normal, la bilirubina s¢ convierte en
una forma soluble en agua para ser expulsada por las célu-
las del higado y luego cntrar en los conductos biliares, si
no hay obstruccion, a' 1lujo de {a bilis y luego al intestino
para ser excretada,

Por muchos anos s¢ ha reconocido que el desequilibrio
entre la produccion y la excrecion de la bilirubina puede
ser causada por una variedad de mecanismos, que pueden
ser:

1. La produccion excesiva de bilirubina causada poi

algin proceso hemolitico en el cual hay una des-

.carga de bilirubina superior a lo que las células hepa-
ticas pueden metabolizar y excretar.

2. Alguna enfermedad o mala funcion dei higado que
previene la excrecion del pigmento.

3. Una lesion obstructiva en los conductos biliares, por
ejemplo una piedra o un tumor, gue causa un blo-
queo y creciente presion dentro de los conductos
biliares, la rotura de los mismos v el escape de la
bilis en la sangre.

Cualquiera de estos mecanismos puede causar ictericia

clinica, por lo que es posible ciasiticar i3 ictericia como:

1. Hemolitica: causada por hemolisis excesiva,

2. Hepatocelular: causada por 1a enfermedad de las
células del higado.

3. Obswructiva: causada por .
conductos biliares,

Es obvio que esta clasificacion o una simplificacion

ay abstrucciones de los

de los origenes de la iciericia, Se siix aue ‘3 ctericia en

cualquier paciente pucde ser ¢l roauitado de T2 interaccion

de varios mecanismos; sin embue 2o fas divisiones entre la

ictericia hemolrtica, hepatoceluls © abstructiva torman Lt

base para empezar una discus.n nostico de laicte:

ricia. La ictericia hemoliica 2,V GUe pocids

veees hay una produccion i 3 fo que

las cclulas hepdticas pueden onaoas La 2an mavord
de los casos de ictericia resultan o unz entermedad de las
mismas células hepdticas o de wn: abszuccion bifia, v en

casi todos 10s casos on 1os que has & Juda det diagnostico de
la causa de la ictericia, ¢l diagnusico !
hepatocelular u obstructiva. El des s osto nuede ser engane

N3 puedde serva sl
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50, ya que no es tan simple o claroc como suena, y el recono-
cimiento de la causa de la ictericia no puede ser determi-
nado dependiendo en los términos hepatocelular y obs-
tructiva. Es verdad que en muchos casos la ictericia causada
por la enfermedad de las células hepdticas se asocia con
los resultados anormales a las pruebas de la funcion del
higado que revelan claramente el dafio hepatocelular. Sin
embargo, hay muchos otros casos en los cuales el dano a las
células causa una dificultad marcada para excretar !a bilis,
y las funciones metabolicas de las células permanecen en
buenas condiciones. Esto causa una condicion ahora llama-
da colestasis, la cual es la falla de la secrecion biliar y nos
da informacion de laboratorio que puede imitar muy de
cerca las caracteristicas de la ictericia causada por la obs-
truccion de los conductos biliares porque hay muy poca
informacion de las pruebas de laboratorio del dano de las
células hepaticas pero sugiere la acumulacion en la sangre
de substancias normalmente excretadas en la bilis.

Para utilizar este creciente conocimiento de la fisio-
logia clinica, hay varias sugerencias de la clasificacion de la
ictericia. Por ejemplo, Sheila Sherlock habla de la ictericia
como ‘‘prehepdtica’ que resulta primariamente de la hemo-
lisis sin evidencia de la enfermedad de las células hepaticas,
u obstruccion de los conductos, o “‘hepdtica’’ en la cual la
evidencia de la enfermedad del higado es marcada, o “‘co-
lestatica' en la cual la falta de bilis adecuada para entrar
al duodeno es predominante. La retencion de la bilirubina
que resulta es la caracteristica mas dominante.

Desafortunadamente para el médico que tiene que
hacer un diagndstico clinico dificil y planear la terapia,
este esquema no es totalmente provechoso ya que nos deja
en una posicion la cual es posible demostrar en el diagrama
siguiente:

ICTERICIA

Posthepitica
(Obstructiva)

Prehepadtica Hepatica

(Hemolitica)

No-colestitica Colestatica

Esta sugerencia es valiosa para indicar fos mecanismos
que pueden causar 1a ictericia pero no resuelve el problema
que existe en muchos casos, si la ictericia se desarrolla debi-
do a una disminucion en la capacidad de las células hepati-
cas p.rt excretar la bilis sin otra evidencia de dano a estas
célulss, Por lo tanto muchos resultados de las pruebas de la
fun. on del higado se parecen a los obtenidos cuando la
ictericia es causada por una obstruccion. En éste el proble-
ma que el médico tiene que resolver y aunque hay clasifi-
caciones que prestan atencion a la fisiologia de la ictericia,
es necesario que ¢l médico tenga una clasificacion con
¢nfasis en este problema, lo cual es para ¢l enfermo y para
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el médico —para ambos— la mds importante. “'Es posible
tratar la causa de la ictericia con tratamiento médico o
serd necesario hacer una operacion, tener tratamiento qui-
rargico?". Para lo cual yo recomiendo al médico una clasi-
ficacion muy sencilla, como la siguiente:

ICTERICIA

Un problema médico Un problema quirdrgico

Por supuesto, sabemos que la ictericia es simplemente
un sintoma, pero que hay muchas causas. La experiencia
dice que la mayor parte de estas causas son rarezas, no se
encuentran muchas veces. En la mayoria de los casos, la
ictericia es el resultado de unas cuantas enfermedades
comunes, La incidencia de éstas varia con las caracteristicas
de la comunidad —la distribucion de las edades de la gente,
la frecuencia de infecciones y sustancias toxicas; pero por lo
general, las causas mds importantes de la ictericia se consi-
deran:

hepatitis viral

hepatitis cronica activa

reacciones hepaticas a medicamentos y drogas
enfermedad alcoholica del higado

colelitiasis y sus complicaciones

obstruccion de las vias biliares

extrahepiticas por neoplasmas.

Si empezamos por preguntarnos primorosamente, en ¢l
primer contacto con un paciente con ictericia, si la inter-
vencion quirlrgica serd o no necesaria, y luego seguimos
buscando la causa especifica de la ictericia, serd mas facil
tener éxito en el diagnostico.

Ahora quiero referirme al problema en general. Prime-
ro: ¢Qué tenemos para ayudarnos? Podemos usar la historia
clinica del paciente, el examen fisico, algunas pruebas basi-
cas de laboratorio y algunos procedimientos radiologicos.

Por supuesto, es necesario considerar todos los aspectos
de la historia clinica del enfermo, pero hay ciertas pregun-
tas que tienen mas importancia. Estas son:

. Elprincipio de la ictericia:
¢(con o sin dolor?
c¢rinido o lento?

¢ on fiebre y otra evidencia de inflamacion o
nieccion?

cdespués de un tiempo de debilidad y pérdida de
Peso?

I, El curso de la ictericia:
ies breve, o fluctuando, o constante y aumen-
tando?
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Il. éHay historia de enfermedad previa de las vias
biliares? iCon descubrimiento de piedras? ¢Qué
tipo de operacion?

IV. ¢Hay otros casos de ictericia en la comunidad?

V. ¢Hay historia de alcoholismo?

VI. ¢Hay historia de transfusiones o inyecciones?

VII. ¢Cudles medicamentos y drogas ha usado el pa-
ciente?

Aunque el valor de estas preguntas es obvio, es til
discutir algunas de ellas en detalle. EI dolor es una guia
muy importante en el diagnostico de la ictericia. Podemos
decir que la ictericia hepatocelular —para la cual no se
considera cirugia— nunca empieza con dolor. Como en
todos los problemas clinicos hay algunas excepciones pero
creo que es muy importante dar énfasis a esta realidad.
Generalmente, el tipo de dolor ayuda mucho en la diferen-
ciacion entre el dolor causado por piedras biliares y la obs-
truccion debida a cancer del pancreas. El dolor ocasionado
por piedras ocurre en ataques breves y fuertes, localizados
en el epigastrio o debajo de las costillas derechas. Se extien-
de a la derecha. Generalmente, el ataque tiende a calmarse
después de un tiempo razonable o después del uso del medi-
camento apropiado. Si el dolor se repite, es en ataques irre-
gulares y poco frecuentes, los cuales son imposible de
predecir. En contraste, la ictericia asociada con el cancer del
pédncreas generalmente empieza después que el paciente ha
tenido dolor por un tiempo. No es correcto decir que la
ictericia del cancer pancreatico es una ictericia sin dolor.
Casi ochenta y cinco por ciento de nuestros pacientes con
este problema sufrieron dolor antes que apareciera la icte-
ricia; también estos enfermos, en contraste con los enfer-
mos que tienen piedras, habian perdido mucho peso antes
del reconocimiento de la ictericia. En verdad, la gran pérdi-
da de peso puede ser la primera evidencia del cancer pan-
creatico.

La ictericia que es de origen no-obstructivo puede ser
el resultado de muchos diferentes desordenes que danan
las células hepdticas, por lo que una resena completa de
éstos nos tomaria muchas horas. En muchos casos la icte-
ricia de origen no-obstructivo es causada por los cuatro
desordenes mencionados en la lista anterior (hepatitis viral,
hepatitis cronica activa, reacciones a medicamentos v
drogas y enfermedad alcoholica del higado). En esta dis-
cusion sobre la pregunta de si la ictericia es ¢l resultado de
una lesion que requiere una operacion la evidencia clinica
del paciente puede o no dar la respuesta; sin embargo, ©s
muy importante considerar todas las posibilidades. Tene
mos que considerar la historia clinica, los hallazgos del
examen fisico, los informes del laboratorio y los resultados
de varios procedimientos técnicos.

La hepatitis viral A se sugiere por la presencia de otros
casos en la comunidad. La ictericia comienza después de
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los sintomas iniciales de anorexia y sintomas como de
gripe y malestar. La ictericia se incrementa lentamente
hasta que alcanza un nivel moderado y luego retrocede
lentamente. No hay dolor abdominal. Por lo general se pue-
de palpar el higado sensible. Puede que se sienta el bazo,
puede haber prurito moderado y formas leves de artritis y
un salpullido transitorio. La convalecencia puede ser lenta
pero se logra la recuperacion sin desordenes residuales, las
caracteristicas del laboratorio se normalizan gradualmente.

La hepatitis de virus B puede tener sintomas iniciales
similares, aunque la comezon es mas a menudo un sintoma
importante; la ictericia tiende a ser mas persistente con un
incremento mas lento de bilirubina y también un retorno
mds lento a la normalidad y una frecuencia mas grande de
caracteristicas de la colestasis en vez de una destruccion
hepatocelular. En estos pacientes, por supuesto, una histo-
ria de transfusiones y/o inyecciones de cualquier tipo den-
tro del periodo de incubacion de la hepatitis B es de valor

_para la sugerencia del diagnostico pero mayor ayuda se deri-

va del seguimiento del curso de las pruebas inmunologicas
de la infeccion de hepatitis B, si se pueden obtener. La
dificultad mas grande se encuentra en ios pacientes que
tienen hepatitis no-A-no-B. Muchos de éstos, probable-
mente mas que los pacientes que tienen hepatitis B, tendran
ictericia colestatica como su caracteristica principal; la
diferenciacion del diagnostico de algunas de las causas
colestdticas puede ser muy dificil. En este caso la historia
de posible transmision de virus por inyeccion, la informa-
cion obtenida de la biopsia del higado y la falla de la bili-
rubina a normalizarse, serviran para establecer un diag
nostico.

También se enfrentan dificultades en !a diferenciacion
del diagnostico de la ictericia que resulta de la reaccion a
medicamentos y drogas y de la llamada hepatitis cronica
activa. La ayuda mas importante para establecer el diagnos-
tico de la enfermedad del higado inducida por drogas es
la obtencion detallada del historial de medicamentos del
paciente. Los medicamentos pueden causar: 1) lesiones
hepatocelulares, por ejemplo: Halothane, Acetaminophen,
Isoniazida, o 2) colestasis, y ¢5t0 puede ocusrir con varios
esteroides anabolicos, contraceptivos oralies o sedantes
como Phenothiazine; por mencionar zleuno. Yz que 3
colestasis causada por drogas puede imitar muyv de corca la
ictericia causada por obstruccion biliar, un cuidadoso histo-
rial médico es muy importante. La ictericia causada por
estas drogas es raramente muy alta; tiende 2 reducice aun
nivel moderado y lo mds imporiante ¢s que generd
desaparece después que las drogas se suspenden, Sin em-
bargo, inicialmente puede haber una gran preocupacion
concerniente a la existencia de algun blogueo mecanico al

Jnente

fluido biliar. Ef mecanismo importante que Cause la coles
tasis se relaciona a cambios en las membranas canaliculares
hepdticas que no pueden transporiar |2 bilis.
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La llamada hepatitis cronica activa es ¢l otro desorden
que es importante en la diferenciacion del diagnostico de la
ictericia colestatica de origen intra-hepatica. Esto puede
simular muy de cerca la ictericia que resulta de la obstruc-
cion mecanica de la bilis. Este es un desorden definido vaga-
mente causado por una amplia variedad de enfermedades
aparentemente no relacionadas, que incluye hepatitis B,
hepatitis no-A-no-B, un nimero de drogas y muchos.casos
que parecen ser idiopaticos en origen, pero que en realidad
son definidos pobremente y pueden ser autoinmunes en ori-
gen. En este caso la ictericia puede ser el resultado de dife-
rentes mecanismos, que incluyen la destruccion de las célu-
las hepaticas, cambios inflamatorios en los espacios porta-
les, variados grados de fibrosis e infiltracion celular. En
muchos casos los cambios son persistentes pero no muy
activos o progresivos; en otros hay una inflamacion progre-
siva con fibrosis, destruccion de las células hepaticas, y
eventualmente deterioro de la funcion del higado y la tran-

sicion a fibrosis y cirrosis. La ictericia que ocurre en estos.

casos es por lo general relativamente leve y puede que
apenas sea visible; es persistente con solo pequenas fluctua-
ciones a menos que el paciente desarrolle una enfermedad
avanzada que condicione una cirrosis severa. El proceso es
en realidad cronico; el diagnostico y prognostico se deter-
minan, por lo tanto, por biopsias del higado periodicas.
Eventualmente, aunque la enfermedad persiste estable y no
progresiva por largos periodos de tiempo, hay una ten-
dencia en la transicion del desarrollo de la cirrosis con la
falla de las células hepdticas incrementando la ictericia y
retencion de fluidos. La funcion del higado empieza a
fallar; se puede desarrollar hipertension portal y todas las
caracteristicas de la cirrosis con un prognostico pobre. Las
caracteristicas esenciales del diagnostico de la ictericia son
la cronicidad y las manifestaciones fisicas progresivas y de
laboratorio de la enfermedad cronica del higado y los resul-
tados de la biopsia del higado. En la mayoria de los casos
la diferenciacion de la ictericia colestdtica debida a alguna
condicion quirdrgica no es dificil. El uso de una historia
clinica cuidadosa, un buen examen fisico y un periodo de
observacion; conducird, en la mayoria de los casos, a la
diferenciacion entre la ictericia causada por enfermedad
dentro del higado, por la cual no hay necesidad de cirugia,
¢ ictericia de origen de obstruccion extra-hepatica la cual se
espera pueda ser aliviada con una operacion.
Desafortunadamente, en muchos casos, la diterencia-
cion no se puede hacer basada solamente en ¢stas carac-

teristicas clinicas. Por lo tanto se ha depositado fe on cier-
'ms resultados de laboratorio y en anos pasados s¢ creia
que las caracteristicas del laboratorio eran ! riciente-
mente especificas para confiar en ellas totalmenie, en la
decision concerniente al mecanismo que causa la ictericia

v en el decidir si se necesita correccion quirtrgica de la
ictericia obstructiva.
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Pruebas como la prueba de la galactosa, la particion de
bilirrubina sérica, y un nimero de procedimientos basados en
alteraciones en las fracciones de las globulinas del suero, tu-
vieron popularidad transitoria. Sin embargo, con la crecien-
ente experiencia se perdio la fe en estos procedimientos y
ahora solo nos quedan 2 procedimientos que se considera
que tienen valor en el diagnostico diferencial de Ja ictericia.

Estos son, por supuesto, los niveles de las transaminasas
SGOT y SGPT —y el nivel de la fosfatasa alcalina. Las
transaminasas se incrementan cuando hay dafno y destruc-
cion de las células del higado; la fosfatasa alcalina se incre-
menta en la sangre si hay una obstruccion en el flujo biliar.
Sin embargo, estos procedimientos de laboratorio tienen
limitaciones definitivas que deben ser reconocidas. Se debe
enfatizar que el no-funcionamicnto de las células del
higado puede ocasionar solo pobre excrecion de bilis sin
muchas necrosis de las células. La mala funcion de las célu-
las del higado puede caracterizarse solo por la falta de
excrecion de la bilis —colestasis— y sin que las células
descarguen transaminasas. .

Debemos decir como se resume en este cuadro:

SGOT/PT —————— — ——— aumentado
FOSFATASA ALCALINA ——normal

Ictericia por dano Hepatocelular

NO REQUIERE CIRUGIA

SGOT/PT normal
FOSFATASA ALCALINA ——-aumentada

l

Sugiere colestasis

l \obstruccibn biliar

ano hepatocelular

{Puede requerirse cirugia?
Pero
Otros estudios son necesarios

Estas pruebas se deben interpretar con cuidado, Se
de decir que si se descubre que un paciente con ictericia
tiene transaminasas elevadas y fosfatasa alcalina normal, la
ictericia es el resultado de dano en las células del higado y
no es colestatica. La obstruccion extra-hepatica mecinica
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al flujo de la bilis no causa esta combinacion de resultados
y no se indica operacion. La ictericia causada por obstruc-
cion biliar extra-hepatica se asocia siempre con el incre-
mento de la fosfatasa alcalina pero una fosfatasa alcalina
elevada no significa siempre que la ictericia es causada por
una obstruccion. La enfermedad hepatocelular puede a
menudo causar solamente deterioro del flujo biliar y como
lo indica este cuadro, antes de asumir que esta combina-
cion de resultados, el aumento de fosfatasa y niveles casi
normales de transaminasas indica que se necesita operar,
se debe hacer estudios mas extensos, usando procedimien-
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tos como el ultrasonido, visualizacion del higado y de las
paredes biliares por medio de técnicas transhepaticas,
endoscopicas y estudios isotopicos de los pasajes biliares.

El problema esencial de diagnostico en relacion a la ictericia
es todavia el de diferenciar las causas médicas de las causas
quirdrgicas. Actualmente tenemos muchas técnicas excelen-
tes para anadir a la historia basica y un examen fisico y
estudios de laboratorio de rutina. Debido a ellos, el diagnos-
tico diferencial de la ictericia y la seleccion de la terapia se
estd volviendo mds y mas exacta.



