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Introducción 

La hepa t it is auto in mune (HAI} es una enfe rmedad hepát ica 
inflamatoria progres iva , de origen desconocido que afecta con más 
frecuencia a mujeres j óvenes y se asoc ia con anormal idades del 
proceso de in m u norregulación . \ 2 

La HAI fue descrita por primera vez por Wa ldenstri:im, en Suec ia en 
1950 en un grupo de jóvenes con hepa topatía crónica , 
hipergammaglobulinemia e inf iltrado hepático por células 
plasmát icas . En 1956 Mackay encon t ró cé lu las LE en algunos 
pa cientes , denom inándola hepatitis crónica lupo ide . W hi ttingham 
en 1966 reportó ant icuerpos antimúsc ulo l iso (SMA) y des ignó el 
término hepat it is crón ica activa autoinmune y lo es tableció como 
una enfermedad d ife rente. En Inglaterra , en 1992 un grupo de 40 
expertos en el tema establec ieron los criter ios diagnósticos y se 
denominó finalmente hepat it is autoinmu ne , como se le conoce 
actua lmente . 

Actua lmente se sabe que existe una pred ispos ic ión genética pa ra 
la expresión inmunológica de esta patolog ía, en donde existe un 
daño hepá ti co que se pe rpetúa .3 Se asoc ia con la presenc ia de 
HLA DRB1 , 3 , 4 y 5 principalmente con el t ipo 1.4 

Epidemiología 

La epidemiología depende de la real ización adecuada del 
d iag nóstico , aún as í ex isten pocos es tu dios sob re inc idencia y 
prevalencia , reportándose más informac ión en pa íses europeos . En 
1979 se mencionaba una incidencia en Islandia de 0 .83/100 ,000 , 5 

sin embargo ésta se ha incrementado hasta 3 .1/100 ,000 en el 
Reino Un ido y a 2 . 7/ 100 ,000 en Es tados Un idos . Es poco 
frecuente en Canadá, Australia , Japón y As ia . 



Afecta principalmente a las mujeres con una relac ión de 4 :1, puede 
presentarse a cualqu ier edad , aunque el p ico máx imo se da entre 
los10 Y 30 años de edad , siendo poco f recuen te antes del los dos 

- e 1 anos . , 

En Mé x ico , en el 2002 , Fe rre iro y Cervantes reportan una serie de 
1 O años rev isada en el Institu to Nacional de Pediatría encontrando 
36 casos de hepatitis au to inmune , de los cuales la med ia para la 
edad de presentación fue de 8 1 meses ± 48 , con predom in io por 
muj eres con una re lación aproxi mada de 2:1. 8

,
9 

Fisiopatolog ía 

Existen dos mecanismos propuestos en el desarrollo de esta 
patología : 1) La presencia de autoant ígenos secundarios a 
sens ibilización los cuales inf il tran tejido hepático y pueden 
provocar de daño , lo cual está dado por la presencia de l infoc inas 
y es mediado por cito tox ic idad . 2 ) . Se ref iere a la presencia de 
autoant icuerpos que pud ieran local izarse en la membrana de las 
cél ul as hepá ti cas que a t raen células ases inas (Natural Killer) . Las 
interleuc inas involucradas son la 2, 4 y 1 O. Además de lo ya 
mencionado , se relaciona con gran frecuenc ia a infecciones virales 
y fármacos . Se ha encontrado mayor pred isposición en aquellas 
personas con HLA DR3 y DR4 , lo cual varía de acuerdo a la 
localización geográfica , esto habla de pred ispos ición genética . 
También se ha asociado a enfermedades autoinmunes tales como 
t iro iditis , vitiligo , síndrome nefrót ico . 

Etiología 

Hasta el momento la etiolog ía es desconoc ida, por 
importante antes de establecer el diagnóstico 
autoinmune , descartar patologías que dentro de 
puedan cursar con hepatopatía crónica .10 

Cuadro clínico: 

tal motivo es 
de hepat itis 
su evolución 

Puede ser en ext re m o variab le desde una hepa t iti s aguda 
ind ist inguible a una v iral aguda , hepat it is fu lm inan te , hepatopatía 
crónica y cirrosis . Se considera hepatopat ía crónica cuando el 
paciente presenta elevación de enzimas hepát icas por un período 
mayor de 6 meses , hab iéndose descartado otras et iolog ías o bien 



datos clínicos, tales como red venosa colateral , palma hepática y 
ascitis . Para poder realizar e diagnóstico de hepatitis fulminante, 
el paciente debe cursar con insuficienc ia hepát ica y encefalopatía 
hepática, en un hígado previamente sano y cuya presentación 
puede haberse iniciado desde 8 semanas ant es al d iagnóstico . 

Es as intomática en un 15 a 20 % de los pac ien tes . Sin embargo el 
cuadro clínico más frecuente cursa con letargia, nausea , anorexia, 
pérdida de peso, dolor abdominal , urticar ia , artralgias , mialgias y 
en otros casos hepato o esp lenomegalia . Al momento del 
diagnóstico más del 50% presen tan icter icia. 11 Pueden presentarse 
al momento del diagnóstico otros síntomas , principalmente los que 
se relac ionan con procesos inmunológ icos , tales como artralgias , 
tiroiditis , artritis reumatoide juvenil, entre otros . Esto se observa 
con mayor frecuenc ia cuando exi ste sí ndrome de sobreposic ión . 14 

Diagnóstico 

Dentro de los estudios paraclín icos se sol icita biometría hemática , 
pruebas de función hepática , las cuales pueden reportarse 
normales o elevadas , se valora a nivel de síntesis, excreción e 
inflamación . Existe incremento en inmunoglobulinas, 
predominantemente de lgG, aunque también se elevan lgA e lgM . 
Es necesario antes de realizar el d iagnóstico de HAI , excluir 
causas de hepatitis viral (VEB , parvovirus B 19, CMV , hepatitis B y 
C) , así como causas metabólicas, pr inc ipa lmente enfermedad de 
Wilson, deficiencia de alfa 1 antitripsina , cirrosis biliar primaria y 
colangitis biliar primaria ; po r tal mot ivo se requ iere tamb ién de 
tamiz metabólico ampliado . 

• Inmunológicos 
lg G, lg A, lg M 
ANA 
AntiLKM 1 
AntiSLA 
AntiSMA 
Antimitocondriales 

• Metabólicos 
alfa1 antitripsina 
Wilson 
Hemocromatosis 
Cirrosis bil iar 1' 
Colangitis esclerosante 1' 
Metabólicas (CHO 's, lipidos y 
proteinas) Cuando se requie ra 

~ tamiz metabólico ampliado 

• Virales 
HAV 
HBV 
HCV 
VES 
CMV 
Parvovirus 81 9 

En Inglaterra en 1992, un grupo de expertos en el tema 
establecieron los criterios diagnósticos y se denom inó finalmente 
hepatitis autoinmune como se conoce actualmente. 12 



PARAMETRO SCORE 
Género 

femenino +2 
masculino O 

Radio de elevación FA vs 
transaminasas 

>3 
1. 5-3 
< 1. 5 

lg G , no , veces arriba de lo 

-2 
o 

+2 

normal +3 
>2 +2 
1.5-2 +1 
1-1 .5 o 
<1 

Autoanticuerpos ANA , 
LKM 1 (no . diluciones) 

> 1:80 
1:80 
1:40 
<1 :40 

Ant icuerpo m itocond ria l 
positivo 
negativo 

SLA , 

Marcadores para hepatitis viral 
negativo 
positivo 

Historia sobre uso de drogas 
Sí 
No 

Consumo de alcohol 
<25g/día 
>60g/día 

Histología hepática 
• hepatitis de interfase 
• infiltrado linfoplasmático 

células en roseta 
• sin infiltrado 
• cambios biliares 

otros cambios 
Otras enfermedades 
autoinmunes 
Parámetros opc io nales : 

seropos itiv idad 
autoAc definidos 
HLA DR 3 ó DR4 

Respuesta al tratamiento 
completa 
parcial 

Interpretación de puntaje 
• P re-tratamiento 

HAI definitivo 
HAI probable 

• Post-tratam iento 
HAI definitivo 
HAI probable 

para 

Tabla 1. Criterios diagnóst ic os para HAI . 

+3 
+2 
+1 
o 

+4 
o 

+3 
-3 

-4 
+1 

+2 
-2 

+3 
+1 
+1 
-5 
-3 
-3 

+2 

+2 
+1 

+2 
+3 

>15 
10-15 

>17 
12-17 



Con base en el cuadro clínico e inmunológico, la hepatitis 
autoinmune se clas ifica en 3 tipos : 

1. Hepatitis Autoin mune 1 es aquella que se presenta en 
adolescentes y adultos jóvenes , con predominio en sexo 
femenino ; presentan ant icuerpos ant inucleares (ANA) en el 
60 % de los casos como pr inc ipal caracter ística , aunque 
pueden presentar también anticuerpos antiact ina (AA) , 
antimitocondriales (AMA) y ant imúsculo l iso (SMA) . Con 
buena respuesta al tratamiento a largo plazo . 

2 . Hepatitis Autoinmune 11 presenta anticuerpos microsomales 
hígado-riñón tipo 1 (LKM-1 ) , la edad de presentac ión es en 
preescolares o escolares , el pronóst ico es peor con respecto 
a la tipo 1, ya que presentan mayor número de recaídas al 
suspender el tratamiento , su evoluc ión cl ín ica es más 
agresiva y con mayor riesgo de evolucionar a cirros is. 

3 . Hepatitis Autoinmune 111 se relaciona con anticuerpos contra 
el antígeno soluble hepático o hígado/páncreas y se 
considera una var iante del tipo 1. Ex isten otros anticuerpos 
presentes que se han asoc iado a lo que se describe como 
sobreposición como son los ant icue rpos antimembrana 
hepática (LMA), contra proteína específica hepática (LSP) , 
anticitosol o ant irreceptores para acetilcol ina .13 

Para fines de este estudio, se dividieron a los pacientes en 3 
grupos : 

GRUPO SEROLOGIA VIRAL MARCADORES HISTOLOGIA HCA 
INMUNOLOGICOS 

1 HEPATITIS A/PARVOVIRUS B19 POSITIVOS COMPATIBLE 
11 NEGATIVO POSITIVOS COMPATIBLE 
111 NEGATIVO NEGATIVO COMPATIBLE 

Tabla 2. Clasificac ión de acuerdo a serología viral e inmunológica . 

Con esta clasificac ión se logra conocer las distintas características 
de los pacientes , incluso es importante mencionar que en los 
grupos en que no se confirmó por serología el d iagnóstico de HAI, 
se decidió administrar terapia inmunosup resora y manejarlos como 
si se hubiera confirmado , ya que su comportamiento clínico y los 
hallazgos histopatológicos era de HAI, desde luego habiéndose 
descartado otras etiologías de la hepatopatía crónica . 



Se denomina síndrome de sobreposic ión a aquellos casos que 
tienen predominantemente un cuadro de HAI sin tener todos los 
criterios para establecer el diagnóstico ; además de datos 
histológicos compart idos con enfermedades como la colangitis 
autoinmune , cirrosis biliar primar ia o colangitis esclerosante 
primaria .14 

En la HAI se ha descrito como característica principal un 
acentuado inf i ltrado inflamator io y nec ros is periportal con infiltrado 
de células plasmáticas y hepatitis lobular . La biopsia hepática es 
muy sugestiva cuando se encuentra un inf il trado linfoplasmocitario, 
sin embargo, su ausencia no descarta la etiología autoinmune , ya 
que hasta en un 30-50 % los cambios son ind istingu ibles de ot ras 
enfermedades .15 Aunque existen diferentes clasificaciones 
histológicas para describir la afección hepática secundaria a esta 
patología. 

Tratamiento 

El tratamiento médico está enfocado básicamente a disminuir la 
inflamación y la respuesta inmune . 

El esquema convencional es con prednisona 2mgkgdía y 
azatioprina 2mgkgdía. La dosis de prednisona máxima por día es 
de 60mg; debido a los efectos secundarios de ésta se debe 
realizar disminución gradual de la dosis a partir de las 4 a 8 
semanas de haber iniciado, con el apoyo de pruebas de función 
hepáticas que hayan normal izado . Dentro de los efectos 
secundarios se mencionan : desequilibrio hidroelectrolítico , 
hipertensión, cataratas , osteoporos is , acné , gastrit is , atrofia 
cutánea , labilidad emocional y estrías. 16 

Posteriormente se logra mantener a los pacientes con dosis de 2 .5 
a 5mg hasta cada 48hrs , dependiendo de la evolución y de la 
edad . La azatioprina también se recomienda a dosis de 2mgkgdia. 
En general se ha encontrado mejoría en las pruebas de función 
hepática hasta en un 80 % a las 6 semanas de haber iniciado el 
tratamiento, sin embargo para normalizar en su totalidad se 
requiere de meses . 17 Se han reportado reca ídas hasta del 40 %, las 
cuales han requerido de incremento temporal en la dosis de 
prednisona . Se considera que después de dos años de tratamiento 
con buena evoluc ión clínica , bioqu ím ica e histológica se puede 
valorar la suspensión del medicamento . 5 



Una vez que se inic ia el tratam iento , podemos esperar mejoría 
histológica en más del 80 % de los pacientes a los 18 meses de 
haber iniciado .18 

Se han mencionado ot ras a lternat iv as terapéuticas , sobretodo en 
pacientes corticor resis tentes o cor t icodependientes , o en aquellos 
que no responden a l trata mi ento con venc ional , se recomiendan 
otros inmunomodu ladores como el me totre xate a dos is bajas, 
también la ciclospo r ina , 6 me rcaptopu ri na , micofenilato y 
tracolimus . Sin embargo no hay ex pe ri enci a en ni ños .19 

Se define al paciente corti co rres it en te , a aque l que requiere dosis 
muy altas de esteroide y presente leve o nula mejoría . Como 
corticodependiente se en t iende aquel pac iente que no tolera la 
disminución en la dosis de esteroide , por pequeña que sea , 
prese ntando inmed iatame nte inc remento en las enz imas hepáticas. 

Una vez in iciado e l tratam iento méd ico, se encuentra remisión a 
nivel histológico en el 65 % de los pacientes dentro de los pr imeros 
18 meses y mayor al 80 % después de 3 años . 16 

Los pacientes con HAI que presentan c irros is o insu fi ciencia 
hepática representan un problema para el manejo , s in embargo 
debe ofrecerse la oportun idad de terap ia inmunosupresora , ya que 
se reportan casos en donde hay adecuada respuesta al manejo 
médico. 

PRONÓSTICO 

En los n1nos con presentación aguda , fulminante y/o hepatopat ía 
crónica sin cirrosis , la respuesta al trata mi ento es mayo r al 90 % .20 

JUSTIFICACIÓN 

En los últimos años ha incrementado la incidencia a n ivel mundial 
de la HAI , sin embargo los repor tes en la lite ratura sobre HAI en 
niños es escasa . El INP no es la excepción, se ha notado un 
incremento en el registro de pac ientes nuevos con este 
diagnóstico, lo cual puede estar en función de que existe mayor 
conocimiento sobre la enfermedad y se contempla con mayor 
frecuencia como una posibilidad diagnóstica ante un caso de 
hepatitis , ya sea aguda o crónica . 



En el Instituto Nacional de Pediatría no existe información sobre 
hall azgos histopato lógicos n i respuesta al manej o establec ido en 
estos pacientes . 

Considerando que e l INP es un Instituto de enseñanza de la 
pediatría y fomenta la generac ión de co noc im ientos nuevos, es 
importante conocer el esta do ac tua l de los pacientes con HAI y de 
su histopatología al momento del d iagnóstico y una vez que han 
rec ibido t ratamiento méd ico . Te n iendo es tos datos pod rem os 
identificar los cambios asociados a la evolución de estos pac ientes 
y su respuesta al tratam iento . 

PLANTEMIENTO DEL PROBLEMA 

La mayoría de los pacientes con hepatitis autoinmune responde 
con terap ia inmunos upresora , s in embargo , aunque c líni ca y 
bioquímicamente encontremos mejoría no se conoce la correlación 
con la respuesta h istológica . 

MATERIALY METODOS 

Criterios de Selección 

Criterios de Inclusión 

• pac ientes de O a 17 años de edad 
• se xo mascul ino y femenino 
• que hayan acudido al Inst ituto Nac ional de Pediatría 
• que se haya diagnost icado HA I en Gastronutrición 
• que cuenten con b iopsia al in icio y m ínimo 1 a 2 años 

después de haber in iciado tratamiento médico 

Material y Método: 

Se revisaron todos los ex ped ientes de pac ientes con d iagnóstico 
de HAI que acuden al servicio de Gastronutric ión . Se registra ron 
todos los pacientes que cumplen co n los criter ios de inclus ión , 
registrando los datos en la base Excel , los cuales se mencionan en 
anexo 1. Se registró su evoluc ión mientras rec ibían tratamiento . 



Las laminillas de las biopsias realizadas fueron revisadas en forma 
ciega por dos patólogos para evaluac ión de actividad y cronicidad 
hasta lograr consenso . 

Se actualizó la base de datos de todos los pacientes, dando 
seguimiento en cuanto a evolución , tratamiento recibido y dosis 
actualizada del m ismo , en caso de haberse suspendido éste su 
evolución . Se agregaron los pac ientes d iagnosticados 
recientemente desde que se real izó la última publicación de 
hepatitis autoinmune en el serv ic io de Gastronutric ión . Tamb ién se 
incluyeron los pac ientes que por alguna razón no estaban inclu idos 
en la base previa . 

La evolución clínica de los pac ientes se cal ificó de la sigu iente 
forma: 

Curación .- Aquellos que ya no reciben tratamiento médico , 
con buena evolución clínica , bioquím ica e histológ ica. 

Sin respuesta .- pacientes que a pesar de recibir tratam iento 
médico convencional no muestran mejoría clínica o 
bioquímica. 

Corticodependiente .- pacientes con buena evolución clínica 
y bioquímica , que al intentar disminuir dosis de esteroide 
presentan incremento en enzimas hepáticas . 

Corticorresistente .- pacientes que requieren dosis elevadas 
de esteroide para mantener enzimas hepáticas normales . 

Cabe mencionar que el tiempo mínimo entre cada biopsia fue de un 
año recib iendo terapia inmunosupresora . 

EVALUACION HISTOPATOLOGICA . Los tejidos obtenidos a través 
de biopsia por punción fueron fijados en formol e incluidos en 
parafina . Las secciones fueron teñidas con hematoxilina y eosina , 
PAS , PAS digerido , Perles y Masson . Dado que no existe un 
sistema universalmente aceptado para evaluar las hepatitis 
autoinmunes en población pediátrica se decidió utilizar la escala 
semicuantitativa propuesta por Hytiroglou y col . 



GRADO DE ACTIVIDAD GRADO DE FIBROSIS/CIRROSIS 
NECROTICOINFLAMATORIO 
O= No actividad O= No fibrosis 
1 Leve necrosis de la placa 1 . - Leve : Fibrosis portal sin 
limitante y actividad lobular extensión lobular 
2 .- moderada necrosis de la placa 2 .- Moderada : Septos fibrosos 
limitante y lobular hacia el lobulillo sin formar puente 
3 .- Acentuada necrosis de interfase 3 .- Severa : Fibrosis en puente 
y lobular con o sin necrosis en (porto portal o porto-central} sin 
puente nódulos 

4 .- Cirrosis : Fibrosis rodeando 
nódulos de hepatocitos 

Tabla 3 . Cl as ificación hi s tol ógica de H yt i rog l ou y c o l. 

Se evaluó en forma separada el grado de actividad y el de fibros is , 
se agruparon en dos categorías 21

: 

Actividad leve 
Actividad acentuada 
Fibrosis Leve 
Fibrosis acentuada 

( 1-2) 
( 3) 
(1-2) 
(3-4) 

Para medir el grado de progres1on se compararon la biopsia inicial 
contra la biopsia final evaluándose en tres categorías : 

MEJORÍA cuando la diferencia entre la inicial y la final fue < = (-1) 
ESTABLE cuando no hubo diferencias 
PROGRESIÓN cuando la diferencia fue>= (+1 ). 

La velocidad del cambio fue calculada d ividiendo la diferencia del 
score entre el tiempo de una biopsia a otra (en meses) . 

Otras alteraciones histológicas fueron evaluadas y gradadas : 

Células gigantes 
Acúmulos linfoides con o sin centro germinal 
Células plasmáticas 
Eosinófilos 
Esteatosis 
Lesión en conductos biliares . 



RESULTADOS 

1 CARACTERÍSTICAS GENERALES (Tabla 1) 

A. Distribución por sexo, edad y tiempo de evolución 

De los pacientes con hepat i t is au t o inm u ne que se at ienden en el 
se rv ic io de Gastronutrición del INP , 41 pac ien tes cumplieron con 
los criterios de inclusión para este estudio . De estos , 13 
pertenecen al género masculino y 28 al femenino, teniendo un 
promed io de 6 años de edad (rango 7 meses-14 años) y cuyo 
tiempo de evoluc ión al momento del diagnóstico era de 17 meses 
en promedio (rango 20 d ías- 48 meses). 

B. Etiología 

De acuerdo a la etiología , hubo 12 pacientes para el grupo 1 
(serología viral y marcadores inmunológ icos pos it ivos) , 19 para e l 
grupo 2 (serología v i ral negativa con marcadores inmunológicos 
positivos) y 1 O para el grupo 3 (serología v iral y marcadores 
inmunológicos negativos). Considerando la clas if icación 
internac ional para hepatit is autoinmune , fueron 21 pacientes en el 
grupo 1, 5 en el 11 y 11 en el 111 . 

C. Manifestaciones clínicas 

Con base en las manifestac iones clín icas , se cons ideraron 5 
síndromes para englobar el cuadro al momento del d iagnóst ico : 
colestasis (ictericia , coluria y acolia) , hipertensión portal (red 
venosa colatera l, ascitis y esplenomegal ia) , insufic ienc ia hepát ica 
(hepatomegalia , palma hepát ica , encefalopat ía aguda y 
telangiectas ias) , sangrados (petequias , ep ista x is , equimosis, 
gingivorragia, hematur ia y sangrado de tubo d igest ivo a lto o bajo) 
y manifestaciones autoinmunes (eritema malar, colitis ulcerativa 
crónica inespecífica-CUCI -, uveítis , pleur itis o derrame pleural) . 



Con lo anterior se reportaron 40 pacientes con manifestaciones de 
colestasis, 24 con datos de hipertensión portal, 20 que 
presentaban insuficienc ia hepática , 9 con sangrados y 5 con 
alguna manifestación autoinm une . Cada uno de los pacientes 
presentó uno más síndromes en su cuadro clínico . 

D. Tratamiento 

El tratamiento médico que recib ieron todos los pacientes en forma 
inicial fue con prednisona y azatiopr in a, sin embargo en 11 casos 
hubo necesidad de agregar metotrexate durante su evolución . Sólo 
en dos casos de estos , se administró triple terapia 
inmunosupresora desde el inicio debido a que presentaban cirrosis 
en la primera biopsia hepática . 

E. Evolución 

Todos los pacientes, tuvieron seguimiento en la consulta externa, 
donde se evaluó a los pacientes clínica y bioquímicamente, 
realizándose una biopsia de control después de haber recibido por 
lo menos un año de tratamiento inmunosupresor, valorando así la 
respuesta global al mismo . Sin embargo en los pacientes que no 
hubo mejoría se repitió una segunda biopsia hepática de control 
entre 8 y 37 meses después . 

La evaluación histológica valoró actividad y fibrosis, clasificando 
los casos de acuerdo a la severidad en dos categorías (leve 1-2 y 
acentuada 3-4) . Se compararon dichos parámetros entre la biopsia 
hepática inicial y la última , definiendo la evolución histológica en 
cuatro categor ías : curación , mejor ía , pers istencia y progresión . 



F. Manejo médico actual 

Actualmente de los 41 pacientes , a 16 se les ha podido suspender 
el tratamiento médico , teniendo una evolución clínica y bioquímica 
adecuadas, sin haber presentado recaídas. De los 25 pacientes 
que aún se encuentran bajo tratamiento , 6 reciben triple esquema 
(prednisona , azatioprina y metotrexate) y 13 doble esquema 
(prednisona y azatioprina) , 5 pacientes ya se encuentran 
solamente con prednisona. 

Caso 1. Expediente 290087. MSR . Únicamente un paciente recibió 
prednisona como manejo único para hepatitis autoinmune, el 
motivo de esta monoterapia fue que se manejó hace más de 20 
años, cuando aún los pacientes no siempre se manejaban con 
doble esquema; sin embargo su evolución fue satisfactoria, 
presentando remisión del cuadro clínico y curación histológica , por 
lo cual se le suspendió el tratamiento médico sin presentar 
recaídas . 



Tabla 1. Presenta los datos generales de la población 
estudiada que han sido referidos. 

Edad promed io (m eses) 
Género (M/F) 
Tiempo promedio de evolución al 
diagnóst ico (meses) 
AL T promedio 
AST promedio 
Albúmina 
Tiempo de protrombina 
Etiología 

Grupo 1 * 
Grupo 11 ** 
Grupo 111 *** 

Tratamiento médico 
- Prednisona 
- Predn isona y azatioprina 
- Prednisona , azatioprina y metotre xate 
Ind icac ión para administrar metotre xate 3 

- Corticodependiente 
- Corticorresistente 
Evolución histológica 
- Curación 
- Mejor ía 
- Persistencia 
- Progres ión 
Tiempo para normal izar enzimas 
hepáticas 
- 3 meses 
- 6 meses 
- 12 meses 
- > 12 meses 
Tratamiento actual 
- sin medicamentos 
- prednisona , azatioprina y metotre xate 
- prednisona y azatioprina (1 caso 
falleció) 
- prednisona 

1 (rango) 

2 núme ro d e ve ce s por arr iba de su val or no rm a l 

3 en dos pa cient es s e adminis tr ó me totrexate des de l a rea li za ció n d el di agnóstico 

0 Manif es tada a l m ome nt o del d iagnóstico 

• Se rot ogl a vi ra l y m a rcadores inmunológ icos posi tivo s 

•• S e rologla vi ral nega tiva y m a rcado re s inmuno lóg icos po si tivo s 

• •• Se ro logfa viral y ma r cado re s inmunológ icos negati vos 

6 (7meses-14años) 1 

13/28 
17(20d ías-48meses) 1 

9.1(1-2 8)2 

12.3{1-49 .7) 2 

3 . 7( 1.5-5 .6) 1 

67 .3(0-1 00 %) 1 

12 
19 
10 

1 
29 
11 

6 
3 

12 
13 
10 
6 

26 
7 
5 
3 

16 
6 

14 

5 



11. CASOS ESPECIALES 

A. Pacientes del Grupo 111 

Este grupo incluye a los pac ientes con serología viral y 
marcadores inmunológicos negativos , a los que se les administró 
tratamiento con medicamentos inmunosupresores por evolución 
cínica y de laboratorio no satisfactoria. 

De estos pacientes, dos cursaron con diagnóstico histológico de 
hepat it is neonatal de células g igantes, se describen a 
continuación : 

Caso 1. Expediente 422187 . DCM . Paciente femen ino de 7 meses, 
quien presenta cuadro clínico de colestas is desde los 8 días de 
vida extrauterina , mismo que no remitió y por lo tanto a los 2 
meses inicia su estudio en INP , al momento de su valoración ya 
contaba con datos de hipertensión portal . Se descartó etiología 
viral (TOCRH) y metabólica (galactosemia, tirosinemia y 
deficiencia de alfa 1 antitripsina). Momento en que se realiza 
biopsia hepática que se diagnostica como hepatitis neonatal de 
células gigantes con fibrosis portal y puentes portoportales . 
Teniendo seguimiento por consulta externa y deb ido a que 
persistía con enzimas hepáticas elevadas (AST 209) a los 1 O 
meses de edad , se decidió llevar a cabo b iopsia hepática , la cual 
fue diagnosticada como fibrosis hepática portal post hepatitis 
neonatal de células gigantes y evaluada en AO C3 . A un año de 
haberse iniciado su estudio , las enzimas hepáticas pers istían 
elevadas AST 85 y AL T 78 , po r lo que se realizaron estudios 
inmunológicos , los cuales se reportaron negativos, pero a pesar de 
esto no mejoraba clínica n i histológicamente, por este mot ivo se 
decidió iniciar manejo como hepatitis autoinmune con doble terapia 
inmunosupresora (prednisona y azatiopr ina), clasificándose en el 
grupo 111 de nuestro estudio . El tratamiento médico logró 
suspenderse después de haberlo rec ibido por 3 .5 años, teniendo 
una respuesta satisfactoria tanto clínica y bioqu ími ca aunque aún 
persiste con un grado importante de fibrosis . 



Caso 2. Expediente 424792 . DCH . Paciente femenino que desde 
los 13 días de v ida presenta icter icia la cual incrementa 
progres ivamente en intens idad , a los 2 meses de edad inicia su 
estudio en el INP , donde se co rrobora la ictericia y se encuentra 
hepatomegalia; sus labo rator ios en ese momento : b i lirrubina tota l 
(BT) 7 .6 b il i rrubina directa (BD ) 4 .8 bi lir rubina indirecta (BI) 2 .8 
albúmina 3 .4 fosfatasa alcalina (FA) 444 AST 351 AL T 183 
gammaglutam il trans fe rasa (GGT ) 281 t iempo de protrombina 67 % , 
en el ultrason ido hepá ti co (USG ) no se vi sualiza ves ícula bil iar y el 
gammagrama reporta hepatomegal ia , colestasis y disfunción 
hepatocelular . El tam iz metabólico ampliado fue norma l. 

Ante estos resultados se reali za laparotom ía exploradora ten iendo 
la posibilidad diagnós t ica de atresia de v ías biliares , en la cual se 
encuentra permeabil idad de vesíc u la bi li ar , por lo tanto se to ma 
biopsia hepática en cuña ; el reporte histológico fue hepat iti s 
neonatal de células gigantes . El segu im ien to se hace a t ravés de 
la consulta externa donde se reportan v irales negat ivos (hepatit is 
A , hepatitis B , parvovirus B 19 y c itomegalovirus) , se descarta 
def icienc ia de alfa 1 ant itr ips ina y e l reporte de inmunoglobulinas 
es dentro de la norma l idad . S in emba rgo a pesar de mantene rse 
asintomática , pers iste la hepatomegal ia de 8cm por percusión 
total. Se descarta incl uso galactosemia no clás ica . 

Después de 2 años de seguimiento , las pruebas de funci ón 
hepática son normales : AST 37 AL T 22 albúm ina 3 .8 t iempo de 
protrombina 88 % GGT 16 . A pesar de es to no mejora la 
hepatomegal ia , por lo que se dec ide in ic iar manejo con terapia 
inmunosupresora . La b iopsia hepática previa a l com ien zo de l 
manejo méd ico se clas if icó como AO C2 , actualmente continua bajo 
tratamiento , se encuen t ra asintomática y con pruebas de función 
hepática normal , s in embargo el daño his to lóg ico ha progresado , 
clasif icándose la biopsia de contro l en A3 C3 . 

Tabla 2. Pacientes con diagnóstico histológico de hepatitis 
neonatal de células gigantes. 

Paciente Sexo Edad Tiempo Cuadro Tratamiento Histología Histología 
de clín i co inicial subsecuente 

evolución 
1 F ?m ?m Col estas is Do ble AOC 3 AOC 2 

HTP * 
2 F 28 m 24 m Coles tas is Doble A OC 2 A 3C 3 

HTP * 

* H i pertens i ón portal 



B. Pacientes en tratamiento con metotrexate 

De los 41 pacientes, 11 recibieron metotrexate además de la 
terapia convencional, en 9 de ell os se debió a que durante su 
evolución se comportaron como corticodependientes o 
corticorresistentes (Tabla 3) . Sólo en dos casos se administró este 
medicamento desde el principio del tratamiento, los casos se 
relatan a continuación : 

Caso 1. Expediente 433929 . FJVR . Paciente masculino de 1 oa 8 
meses con evolución de 6 meses presentando cuadro de 
colestasis, hipertensión portal e insuficiencia hepática, 
descartándose etiología viral y sin encontrar · marcadores 
inmunológicos positivos, corroborándose con endoscopia várices 
esofágicas . Además se descartaron causas metabólicas 
(enfermedad de Wilson) . El reporte de la biopsia hepática inicial 
fue de cirrosis macro y micronodular con actividad acentuada, 
clasificada como A3 C4 . Ante este daño y teniendo únicamente 
inmunoglobulinas elevadas (lg G 1870 e lg M 360) se decidió 
iniciar manejo como hepatitis autoinmune . Sus laboratorios antes 
de iniciar el tratamiento médico fueron : AST 85 AL T 38 albúmina 
1.5gr/dl tiempo de protrombina 26%. Después de 3 meses tenía 
AST 39 AL T 45 albúmina 1.9 TP de 25%; a los 12 meses de terapia 
AST 50 AL T 51 TP 48% albúmina 3 .5 . Debido a los datos 
hipertensión portal se realizó endoscopia con la que se 
diagnosticaron vanees esofágicas grado 11. Actualmente se 
encuentra en su 2° año de tratam iento méd ico , encontrándose 
asintomático y con pruebas de función hepática sin deterioro , a 
pesar de contar con biopsia hepática de control clasificada como 
A2 C4 . La endoscopia de control reporta várices esofágicas grado 
11 con gastropatía congestiva . 

Caso 2. Expediente 380706 .GM . Masculino de 6 8 de edad , con 
cuadro cínico manifestado por colestasis e hipertensión portal de 1 
año de evolución . Se descartaron causas virales y metabólicas, 
contaba con incremento de inmunoglobulinas y la biopsia hepática 
inicial reportó cirrosis . Por este motivo se decidió administrar triple 
esquema desde el inicio del manejo médico. Su evolución fue 
satisfactoria tanto clínica como bioquímicamente, por lo que 
actualmente se encuentra sin tratamiento médico , sin reportarse 
recaídas . 



Tabla 3. Pacientes que recibieron tratamiento con metotrexate 

lente 

1 
2 
3 
4 
5 
6 

7 
8 
9 
o 
1 

Edad 

4 " 
7 " 
6 " 
a• 
1 a 

9" 

3" 
1 o• 
1" 

1 o• 
14 " 

Sexo 

M 
F 
M 
F 
M 
F 

F 
M 
F 
F 
F 

Tiempo de Inmunológicos 
evolución * positivos 

(meses) 
42m ANA 
6m ANA 

24m ANA/m x liso 
6m ANA/mx l i so 
2m No 
1m ANA y 

mi tocondriales 
2m ANA 
6m Negativo 
?m Negativo 
1m Mitocondriales 

16m ANA 

• a l mome nt o de re a l iza r e l di agnóst ico de HA I. 

• • CD-co rt icod e pe nd iente/e R-cor ti corres is te nte. 

Virales Lapso 
positivos entre dx-

mtx 
No 37m 
No 28m 
No 15m 
No 25m 
No 30m 

ParvovirusB19 19m 

VHA 14 m 
No 19m 
No 14m 
No 18m 
No 25m 

Indicación de Histología Histología 
metotrexate ** Inicial control 

CD A 2C 1 AOCO 
C R A1 C2 A1C2 
CD A2C2 AOCO 
CD A1 CO A2C O 

CIRROSI S A 3C3 A 3C 3 
CD A 3C1 A 3C1 

C R AO C3 AOC3 
CIRROSIS A 3C4 A 2C4 

CR A1 C3 A1C4 
CD A 2C 1 A 2C3 
CD A 2C 3 A2C2 



De los pacientes con tr iple esquema , a 3 pacientes se le ha 
logrado suspender el tratam iento comp leto , 3 se encuentran con 
doble esquema (prednisona y azatioprina ) en dosis de reducción y 
los 6 restantes aún reciben los tres med icamentos . 

C. Defunciones 

Caso 1. Expediente 380191 . MGJ . Sólo falleció un paciente, quien 
contaba con diagnóstico de HAI desde octubre de 1996 , siendo 
manejado con prednisona y azatiopr ina con muy buena evo luc ión, 
tenía seguimiento por inmunología debido a que en algún momento 
presentó crisis convulsivas , por lo que empezaron su abordaje 
para descartar algún proceso inmunológico agregado que tuviera 
afecc ión neurológica man ifes tada por vascul itis , sin establecer 
algún diagnóstico . 

Du rante su seguimiento b ioquím ico presentaba bicitopenia a 
expensas de leucocitos y plaquetas , por lo que la sospecha de 
lupus eritematoso sistémico (LES) era muy fuerte . Sin embargo fue 
hasta 4 .5 años después que durante su últ imo internamiento se 
realizó el diagnóst ico de LES . Ingresó al servicio de Urgencias el 
19 abr 2001 con cuadro de 24 hrs caracterizado por dolor 
abdominal en epigastrio tipo cólico no incapacitante y sin 
irradiaciones, acompañado de vómito gástrico en 12 ocasiones , el 
cual fue manejado por un méd ico con butilhioscina y amp ici li na , 
deb ido a que no mejoró acudió a INP , donde empeoró rápidamente 
el cuadro . Se estableció el diagnóstico de pancreatit is, durante su 
estancia en Urgencias y posteriormente en terapia intensiva 
presentó sangrado fresco de tubo digestivo (d iagnosticando 
además var1ces esofágicas), criSIS convulsivas , hipertensión 
arterial y nefropat ía . Complicándose en su estanc ia hospitalaria 
con sepsis de foco pulmonar con SIRPA , insuf iciencia rena l y 
estado eléctrico. Falleciendo así por complicaciones asociadas a 
LES . No hay estud io postmortem . 



111 CORRELACIÓN CLÍNICO/HISTOLÓGICA 

Para determinar los factores que podrían es tar in volucrados en la 
evolución histológ ica , se agruparon los casos de acuerdo a la 
evolución histológica , comparando la histología inicial con la 
histología subsecuente y se clasificaron en curación, mejoría, 
persistencia y progresión . Esta variable dependiente se 
correlacionó con las siguientes variables independientes: edad, 
género, etiología y tratamiento . Los resultados se muestran en las 
figuras 1-4. 

DISCUSIÓN 

La hepatitis autoinmune en n1nos es una entidad patológica más 
frecuente de lo que se piensa . Las series de casos y los reportes 
de pacientes pediátricos con esta patología han aumentado en los 
últimos años, sin embargo aún falta información sobre la 
experiencia en el manejo de estos niños a nivel mundial. 

Por esta razón, nosotros reportamos la experiencia que existe en 
el INP , ya que es un Hospital de referencia a nivel Nacional ; 
realizando un anál isis completo en todos los aspectos , et iología , 
cuadro clínico , bioquímica, asociac1on con virus, tratamiento 
médico y afección histológica antes de iniciar inmunoterapia. 

En nuestros pacientes , la HAI afecta predominantemente el sexo 
femenino, de igual forma que se reporta en adultos . Los reportes 
en niños a n ivel mundial también mencionan mayor afección por el 
género femenino, Surender encontró una afecc ión por género en 
relación femenino :masculino de 4:2 . En cuanto a la edad de 
presentación, en nuestro estudio la edad media fue de 6 años , 
similar a la literatura, donde se menciona una edad media de 8 .5 
años con rango de 2 a 15 años . 22 23 



El cuadro el ínico al momento del diagnóstico resulta insidioso y no 
siempre es característico , todos nuestros pacientes mezclaban 
datos clínicos de los síndromes que mencionamos. Destacando 
que 24 de ellos (58 .5% ) presentaban datos de hipertensión portal , 
traduciéndose en signos de cronicidad al momento del diagnóstico 
lo cual difiere con lo que menc iona Germana, quien en un estudio 
que realizó en Re ino Un ido con 52 niños diagnosticados por HAI, 
encontró que el 56 % presentó datos de proceso agudo, siendo la 
minoría 1 os que e o n t a b a n e o n s í n tomas por más de 6 m es es . 24 

Hay varias explicaciones para esta discrepancia : 

1.- En México no existe un sistema adecuado en atención primar ia 
de salud y medicina preventiva , por lo que los pacientes acuden al 
médico en etapas avanzadas del padecimiento . 

2 .- Existe mala preparación de los médicos en atención primaria , 
refiriéndonos al primer nivel, quienes no diagnostican estas 
enfermedades en las etapas iniciales y de una forma oportuna . 

La asociac1on con virus de la hepatit is A se ha implicado como 
factor desencadenante de hepatitis autoinmune en los últimos años 
y en todo el mundo , incluyendo niños y adultos . Huppertz reporta 
el caso de un niño de 7 años de edad , qu ien después de haber 
cursado con infección por v irus de hepatitis A , persistió con 
enzimas elevadas durante 1 O semanas , por lo que realizaron 
estudios inmunológ icos para descartar HAI resultando positivos, 
recibió tratamiento inmunosupresor, remitiendo cuadro clínico y 
normalizándose b ioquímicamente . Grunhage, en Alemania reporta 
un caso de una mujer de 75 años de edad, quien después de una 
infección por virus de hepatitis A desarrolló hepatitis autoinmune . 
En la literatura se asocia a la hepatitis autoinmune con hepatitis 
viral, los virus que se encuentran más impl icados son el A y 
Epstein Barr , para lo cual existen teor ías moleculares que hablan 
sobre autoantígenos y secuencias específicas de los virus; ya que 
también se han implicado el citomegalovirus , herpes simple t ipo 1, 
virus de hepatitis C , entre otros , aunque con menor 
free u e nc i a. 25, 26, 27,28 



En México , Ruíz realizó un estud io con un grupo de niños 
mexi canos , incluyendo 275 n iños de 1 a 5 años , sanos y 
asintomáticos, a quienes se les tomaron muestras de sangre para 
medir anticuerpos lg G con tra e l v i rus de la hepatitis A , reportando 
una prevalenc ia de 89 % a los 5 años de edad. En nuestro estudio , 
la asociación con v irus se reportó en 29 .2% (12 casos) , siendo 
sólo 1 pac iente en qu ien se a isló parvovirus 819 , el resto 
presentaban virus de hepatitis A . Esto indica que en nuestro país 
la gran mayoría de la pob lac ión para los 5 años ya estuvo en 
contacto con el virus de la hepat i t is A , sin embargo en nuestro 
estudio lo que resultaba pos itivo era el anticuerpo lgM para VHA , 
lo cual habla de enfermedad act iva , siendo esto en pacientes con 
datos de cronicidad ; por lo que se cons ideró un factor 
dese ncadena nte . 29 

Los pacientes del grupo 3 a pesar de no tener resultados 
inmunológ icos posi ti vos que apoyaran el d iagnóst ico de HAI , los 
manejamos como tal. Este manejo se ha justificado en base a que 
hay casos reportados de hepat itis autoinmune con marcadores 
pos itivos en las etapas in iciales del padecimiento que 
posteriormente desaparecen, por lo que aquellos pacientes que 
evoluc ionan a la cronic idad pueden tene r repo rtes negat ivos , s in 
que esto excluya el diagnostico . Germana reporta que en 7 
pacientes de su estudio (13.4 % ) no encuentran anticuerpos 
específicos pos it ivos . Además del cuadro clínico de hepatopa tí a 
cron1ca, los 1 O pacientes inclu idos en es te grupo tuv ieron 
e levación de inmunoglobul inas (lgG , lgM e lgA) . Mandana describe 
incremento de inmunoglobulina hasta en el 76 % de los pac ientes 
con HAI . 24

· 
30 

Nosotros encontramos en este estudio que la mayoría de los 
pacientes con HAI con terapia inmunosupresora durante al menos 
un año , evo lucionan sat isfactor iamente en cuanto al daño 
histológico . De los 41 pacientes , 25 pac ientes (60 .9% ) presentaron 
mejoría histológ ica , incluso en 13 casos (31 .7%) se logró la 
curac1on. Los resultados obtenidos son similares y hasta 
superiores a los que se reportan en la li te ratura, Baranov en Rusia 
reporta una mejoría histológ ica del 65 % en un lapso hasta de 3 
años bajo tratam ien to convenciona l. En relac ión a nuevos 
medicamentos para el manejo de HAI , se menc iona mofetil 
micofenolato entre otros , con el cual se ha reportado disminución 
de la actividad inflamator ia en 9% después de 7 meses de haberlo 
recibido . Se han utilizado también fármacos como metotrexate, 
budesonide y ciclofosfam ida, con los cuales exi st e muy poca 
experiencia en poblac ión pediátr ica .1 3 



Surender y Gregario , reporta a la HAI como causa de enfermedad 
crónica del hígado en un 3 .9% y 2 .3% respectivamente . La 
literatura reporta casos de niños con HAI que desde la primer 
b iopsia hepática encuentran c irros is , en nuestro grupo 
encontramos a dos pac ientes co n c i rros is in icial (4 .8%) , 23 

La evoluc ión bioqu ím ica en nues tros pac ientes tuvo seguimiento 
en forma mensual una vez que se inic ió el tratamiento médico, 
encontrando que más de la mitad de los pac ientes normalizaron 
sus pruebas de función hepática a los 3 meses y el 92 .6% lo 
habían hecho en un tiempo má x imo de 1 año . 

Nuestra experiencia con el uso de metotrexate en este estudio es 
de 11 casos, teniendo resultados muy alentadores en cuanto a 
evolución clínica e histológica . No se han encontrado efectos 
tóxicos secundarios a este medicamento . De estos 11 pacientes , a 
3 se les ha logrado suspender el tratamiento méd ico completo sin 
encontrar compl icaciones o recaídas. A 2 más se les ha retirado el 
metotre xate y se encuentran con doble esquema . Los 6 pacientes 
que aún se encuentran en tratamiento con los 3 medicamentos no 
han reportado incremento en enzimas hepáticas o algún efecto 
adverso . A pesar de esto, la muestra de nuestros pacientes es 
pequeña, lo cual indica la necesidad de realizar estudios 
prospectivos con el uso de metotrexate en pacientes pediátricos 
que cursen con HAI , ya que sugiere resultados satisfactor ios 
sobretodo en aquellos pacientes cort iocodepend ientes o 
cort icorres istentes . El real izar este tipo de estudios en un futuro 
sería una alternativa en el manejo de estos pacientes, 
ofreciéndoles un mayor benefic io, incluso la posibi li dad de 
curación . 

En relación a la co rrelación de la respuesta histológica con las 
variables de interés señaladas, investigamos el impacto del 
género, la et iología , el tratamiento y la les ión h istológ ica en la 
biopsia inicial. En la figura 1 se muestra la variable género con la 
evolución histológica dicotomizada en dos grados : favorable 
(mejoría y curación ) y desfavorable (persistencia y progresión), 
aunque se advierte ligera diferencia en evolución favorable para 
niñas , esta diferencia tampoco resultó significativa . 



En lo que respecta a la etiología , en la figura 2 se señala la 
asociación de la evolución h isto lóg ica de acuerdo a la presencia 
de marcadores virales ( 12 vs 29 casos) , no encontrando 
diferencias estad ísticamente s ign if icativas . 

En la figu ra 3 se correlaciona con los marcadores autoinmunes y 
tampoco se encontraron diferenc ias estadísticamente 
significativas . 

En relación a la respuesta histológ ica y al tratamiento médico, se 
encontró que la mayoría de los casos con evolución histológica 
desfavorable recibieron triple esquema . (figura 4) La decisión de 
admin istrar triple esquema se basó en la falta de respuesta a la 
med icación con esteroide y azatioprina , lo cual implica que eran 
casos de riesgo para evolución desfavorab le y no que el uso del 
metotrexate haya condicionado la mala evolución histológica . 

Finalmente se correlacionó la evoluc ión histológ ica con el grado de 
actividad o cronicidad en la biopsia inicial . Para tal efecto se 
agruparon en actividad leve aquellos con actividad AO , A1 y A2 , 
actividad acentuada los grados A3 y A4 . En cronic idad se 
agruparon como CO , C1 y C2 y como acentuada C3 y C4 . No se 
encontraron diferencias en ninguno de los dos parámetros . (figuras 
5 y 6) 

CONCLUSIONES 

La evolución clínica y bioquímica es excelente en la mayor parte 
de los casos, sin embargo en algunos casos a pesar de esta 
mejoría no se traduce completamente a nivel histológico por lo cual 
el tratamiento debe prolongarse por más tiempo hasta tener una 
remisión histológica completa hasta donde sea posible. Los casos 
de hepatitis neonatal de células g igantes evolucionan a la 
cronicidad a pesar del manejo . 



El tratamiento de elección para el manejo de hepatitis autoinmune 
en n1nos sigue siendo doble esquema con prednisona y 
azatioprina, sin embargo en los pacientes cort icodependientes o 
corticorresistentes debe considerarse el manejo con metotrexate 
en dosis bajas , por lo menos durante 6-12 meses ; con lo cual 
hemos obtenido resultados alentadores , ya que en estos pacientes 
que han recibido triple esquema se han logrado disminuir las dosis 
de los medicamentos incluso hasta suspe nderlos , con buena 
respuesta clínica y bioquímica. 

No encontramos indicadores pronósticos significativos ara predecir 
la evolución histo lógica , a excepc10n de los casos 
corticorresistentes o corticodependientes que a pesar de ser 
tratados con triple esquema tuvieron evolución histológ ica 
desfavorable , incluyendo los casos que tenían cirrosis desde la 
biopsia original. 

Se requiere ampliar la muestra para conclu ir sobre la efec t iv idad y 
el beneficio del tratamiento y los factores pronósticos de esta 
patología en población pediátr ica. 
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Figura 6. 
Evolución vs fibrosis histológica inicial 
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ANEXOS 

Anexo 1. 

Formato de recolección de datos 

Grupo 1 ( ) 11 ( ) 111 ( ) 

Nombre 
Expediente 
Edad Meses 
Género 1 (M) 2/ F) 
Tiempo de evolución Meses 
Cuadro clínico: 
- Colestasis 1 (si), 2(no) 
- Hipertensión portal 1 (si), 2(no) 
- 1 nsuficienc ia hepática 1 (si), 2(no) 
- Sangrados 1 (si) , 2(no) 
- Manifestaciones autoinmunes 1 (s i) , 2(no) 
Laboratorios al diagnóstico: 
- Bilirrubina directa 
- Alanina aminotransferasa 
-Tiempo de protrombina 
- Gamma glutamil transpeptidasa 
- Fosfatasa alcal ina 
- lg G 
- lg M 
- lg A 
- Ac antinucleares 
- Ac antimúsculo l iso 
- Ac antimitocondriales 
-Marcadores v irales (lg M) A)HAV 

B) Parvovirus 819 
C) Epste in Barr 

Histología: O) 
Número de biopsia inicial 
Evaluación histológica inicial 
Número de biopsia control 
Evaluación histológica control 
Número de 2 8 biopsia control ** 
Evaluación histológica 2a control 
Intervalo entre 1a y última biopsia meses 



Tratamiento médico 1 (prednisona) 
2 (prednisona y 
azat iopr in a) 
3 (prednisona , 
azatiopr in a y 
metotrexate) 

Evolución clínica A) asintomát ico 
B) sintomático 

Tratamiento médico actual (1 )prednisona 
(2) 
pred n ison a , azatio pr i na 
(3) prednisona, 
azat ioprina , 
metotrexate 
(4) suspendido 

Conclusión histológica ( ) curación 
( ) mejoría 
( ) persistencia 
( ) progresión 

•• en los casos que hayan requerido de una segunda biopsia de control. 

t 
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