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Introducción

Lo inusual, el título, obedece a que en los hospitales de
tercer nivel que atienden niños en nuestro país al igual que
en casi todo el mundo los recién nacidos y lactantes que cur-
san con ictericia prolongada y que padecen alguno de los
denominados síndromes colestáticos (Cuadro 1) son diag-
nosticados entre los 60 y 120 días,1 para ese tiempo ya se
han establecido cambios irreversibles potencialmente mor-
tales, esto puede estar relacionado a que el tinte ictérico que
los caracteriza se imbrica en el tiempo con la ictericia fi-
siológica, o bien a los asociados a la leche materna, la hi-
pocolia y o acolia pueden pasar desapercibidas a ojos le-

Looking for jaundice in less than two months of age
children. (Cholestatic syndroms) to read... between lines

SUMMARY
Cholestatic syndroms put together a group of disease than sha-

re clinical charcacteristisc, jaundice with (conjugated bilirrubin)
choluria, and acholia. of couse with Word papers occurs 1 in 2,500
live borns . In mexico we have about 2 milions a year that means
800 cases with cholestatic liver diseases, almost 75% with biliary
atresia and the rest with idiophatic neonatal hepatitis. Bilis reten-
tion results in progressive liver damage and end stage liver disea-
se, because of that in every single newborn with persistent jaundi-
ce beyond the second week of life, there is a hurry to know the
cause as soon as possible, beginning with serum bilirrubin levels.
Direct or conjugated bilirrubin same or above 2 mg/dL, make a
diagnosis of cholestatic syndrome and is better for the patient be
admitted to a third attention level for diagnostic screening and treat-
ment.

Key words: Jaundice, cholestasis biliary atresia, idiopathic neo-
natal hepatitis.

RESUMEN
Los síndromes colestáticos aglutinan a un grupo de padecimien-

tos que se presentan en los primeros tres meses de la vida y com-
parten características clínicas de ictericia (hiperbilirrubinemia con-
jugada) coluria y acolia. Según la literatura mundial se reportan en
uno por cada 2,500 nacidos vivos. En nuestro país tenemos alre-
dedor de dos millones de nacimientos anuales, esto hace cerca de
800 pacientes con algún síndrome colestático, de los cuales, acor-
de con las publicaciones internacionales hasta 75% corresponden
a atresia de vías biliares y el resto a hepatitis neonatal idiopática.
La retención de bilis resulta en daño hepático progresivo, falla
hepática y muerte. Por tanto, en todo recién nacido que presente
tinte ictérico persistente después de la segunda semana de vida es
perentorio establecer la causa lo más rápido posible, iniciando con
la determinación de bilirrubinas séricas. De encontrar bilirrubina
directa igual o mayor de 2 mg/dL, referir a un nivel de atención
para diagnóstico y tratamiento apropiado.

Palabras clave: ictericia, colestasis atresia biliar, hepatitis neo-
natal.

jos, y que la coluria pueda no ser tan intensa o bien a que
los ojos no ven … lo que la mente no piensa.

Los síndromes colestáticos aglutinan a un grupo de pa-
decimientos que se presentan en los primeros tres meses de
la vida y comparten características clínicas de ictericia (hi-
perbilirrubinemia conjugada) coluria y acolia. Según la li-
teratura mundial se reportan en uno por cada 2,500 nacidos
vivos. Considerando que en nuestro país tenemos alrede-
dor de dos millones de nacimientos anuales esto hace cerca
de 800 pacientes con algún síndrome colestático, de los
cuales, las publicaciones internacionales señalan que casi
50% corresponderían a atresia de vías biliares y el resto a
hepatitis neonatal idiomática,2 sin embargo, no contamos
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con registros permanentes en el país, sólo algunas series
retrospectivas.3

Conociendo que la retención de bilis en el hígado resulta
en perjuicio para el propio órgano, en todo recién nacido
que presente tinte ictérico persistente después de la segunda
semana de vida será perentorio establecer la causa lo más
rápido posible, inicialmente por medio de la determinación
de bilirrubinas séricas. De encontrar bilirrubina directa igual
o mayor de 2 mg/dL, se podrá sospechar un síndrome coles-
tático neonatal4 y deberá ser referido a un tercer nivel para
efectuar el abordaje diagnóstico apropiado a fín de precisar
causas intrahepáticas o extrahepáticas.

Definición

Se define como la presencia de ictericia conjugada por
más de 14 días dentro de los primeros 90 días de vida.

Bilirrubina directa mayor de 2 mg/dL. O que dicha cifra
sea igual o mayor de 20% de la bilirrubina total.

Concentración de ácidos biliares 2-3 veces por arriba de
parámetros de referencia.

Urobilinógeno sérico mayor de 10 mg/dL.
En el cuadro 1 se describen las posibilidades diagnósticas.

Epidemiología

La incidencia de colestasis neonatal es de uno por cada
2,500 nacidos vivos. La hepatitis neonatal se ha reportado
de uno en 4,800 a 9,000. La atresia de vías biliares, va del
rango de uno en 8,000 a uno en 21,000 y se considera la
causa más común de síndrome colestásico neonatal, y en di-
versas series, representa hasta una tercera parte de todos los
casos.5,6 Las causas metabólicas representan cerca de 20%
de todos los reportes. Las infecciones congénitas, incluido
el complejo TORCH, representan 5% . Existe predominio
del sexo femenino con una relación de 1.4:1.7,8 En México,
las dos causas más frecuentes de hepatitis neonatal idiopáti-
ca son las infecciones bacterianas y virales y en segundo tér-
mino los errores innatos del metabolismo.9-11

Fisiopatología

Los mecanismos involucrados en la colestasis son:

1. Hepatocelular: Alteración en la formación de la bilis.
2. Obstructivo: Alteración en el flujo biliar.

Que en cualquiera de los casos tiene como consecuencia
la retención de ácidos biliares hidrofóbicos, los cuales in-
crementan la permeabilidad mitocondrial, induciendo apop-
tosis y necrosis celular, conduciendo a un daño hepático pro-
gresivo, falla hepática y muerte.5,12,13

Cuadro clínico

Los síndromes colestásicos son un grupo de padecimien-
tos que tienen en común tinte ictérico en la piel y mucosas,

Cuadro 1. Causas de síndrome colestatico neonatal.22

I. Alteraciones Extrahepáticas
A. Atresia de vías biliares
B. Colangitis esclerosante neonatal
C. Quiste de colédoco
D. Perforacion de vias biliarest
E. Masas

II. Alteraciones Intrahepáticas
A. Idiopática

1. Hepatitis neonatal idiopatica
2. Colestasis Intrahepatica persistente

a. Displasia Arteriohepatica (Síndrome de Alagille)
b. Paucisidad no sindrómica

3. Colestasis intrahepatica recurrente
a. Colestasis benigna recurrente
b. Colestasis hereditaira con linfedema

B. Anatómicas
1. Fibrosis hepática congénita
2. Enfermedad de Caroli

C. Patologías endocrinas o metabólicas
1. Desórdenes del metabolismo de los aminoácidos

a. Tirosinemia
2. Desórdenes del metabolismo de los lípidos

a. Enfermedad de Wolman
b. Enfermedad de Niemann-Pick
c. Enfermedad de Gaucher

3. Desórdenes del metabolismo de los carbohidratos
a. Galactosemia
b. Fructosinemia
c. Glucogenosis Tipo IV

4. Desórdenes primarios del metabolismo de los ácidos biliares
5. Desórdenes secundarios del metabolismo de los ácidos biliares

a. Síndrome de Zellweger
b. Enzimopatías peroxisomales

6. Mitocondropatías
7. Enfermedad metabólica sin defecto caracterizado

a. Deficiencia de α1-antitripsina
b. FQ
c. Hipopituitarismo idiopático
d. Hipotiroidismo
e. Hemocromatosis neonatal
f.  Sobre carga de cobre
g. Tóxicos
h. Deficiencia de arginasa

8. Por NPT

D. Infección
1. Sepsis
2. Sífilis
3. Toxoplasmosis
4. Listeriosis
5. Infecciones virales congénitas

a. (CMV)
b. (HSV and HHV-6)
c. Coxsackie
d. ECHO
e. Rubéola
f.  Hepatitis B
g. HIV
h. Parvovirus B19

E. Genético o cromosómico
1. Trisomia E
2. Síndrome de Down
3. Síndrome de Donahue

F. Misceláneos
1. Histicitosis de Langerhans
2. Estado de choque
3. Obstruccion Intestinal
4. Lupus Neonatal
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quienes no están familiarizados con esta patología pueden
considerarla como una ictericia fisiológica “prolongada,” el
diagnóstico es complejo dado que no existe ninguna prueba
de escrutinio que se distinga entre causas intrahepáticas o
extrahepáticas, la detección se sustenta en la determinación
de niveles séricos de bilirrubinas junto con el análisis clíni-
co de la ictericia, buscando de forma intencionada acolia o
coluria,14,15 y a la exploración física, hepatomegalia y esple-
nomegalia.16,17

Estudios iniciales

1. Biometría hemática completa.
2. Bilirrubina total y directa, ALT, AST, ALP, GGT y

glucosa sérica.
3. TP y albúmina.
4. Ultrasonido abdominal (sólo es útil para descartar

quiste de colédoco).

Diagnóstico

El diagnóstico rápido y efectivo de las causas de la coles-
tasis en un recién nacido o en un lactante se mantienen como
un reto. La detección inicial de estos pacientes es responsa-

bilidad del médico de primer contacto y se basa en el reco-
nocimiento y persistencia de la ictericia en un lactante más
allá de las primeras dos semanas de vida o en la evidencia de
acolia o coluria. Las pruebas del laboratorio incluyen nive-
les séricos de bilirrubinas totales, directa e indirecta. Ni-
veles de bilirrubina directa mayores de 1.0 mg/dL, cuan-
do el total de las bilis menor a 5 mg/dL, o más de 20% si
las bilis totales son mayores de 5 mg/dL.18

Estudios complementarios
Estos estudios se presentan en el algoritmo 1.

Tratamiento

El tratamiento está enfocado a optimizar el crecimiento y
desarrollo, prevenir las carencias de nutrimentos específicos
y mejorar la calidad de vida.

1. Prevenir la malabsorción de grasas relacionada con la
disminución de ácidos biliares (fase micelar deficiente).

2. Suplementos de vitaminas liposolubles (A, D, E, K) y
minerales.

3. Suplementar la dieta con triglicéridos de cadena me-
dia.

Exploración
biliar y

valoración de
derivación tipo

Kasai

Algoritmo 1.

Síndrome colestásico neonatal prolongado

Ictericia por más de 14 días en los primeros
90 días de vida.

Bilirrubina directa > 2 mg/dL

BHC y pruebas de
función hepáticas
Perfil viral
TORCH
Tamiz metabólico
Beuttler
THS y T4
Electrolitos en sudor
Alfa-1-antitripsina
Cultivos
EGO

Gammagrama
HIDA/DISIDA

USG hepático
 y biliar

Biopsia hepática

Excreta No
excreta Quiste de colédoco

Patrón de hepatitis Patrón
obstructivo

Derivación
tipo Kasai

Hepatitis
neonatal

en estudio
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4. Adecuada ingesta calórica, ya que lo requerimientos es-
tán aumentados.

5. Coleréticos. Colestiramina, ácido urso desoxicólico
(UDCA), fenobarbital.

6. Dieta de exclusión en galactosemia y tirosinemia.
7. Quirúrgico: derivación tipo Kasai.
8. Trasplante hepático ortotópico. O segmentario de dona-

dor vivo relacionado.

Pronóstico

El pronóstico es relacionado a la enfermedad de base. En
los casos de atresia biliar el pronóstico depende del momen-
to en el que se realiza la operación de derivación porto-ente-
ral (Kasai). En relación con el reestablecimiento del flujo
biliar hacia el intestino, antes de los dos meses 77-82% de
éxito. De los 60-90 días 45-59% y más de 90 días 10-28%.
Ochenta por ciento de todos los pacientes necesitan trasplante
hepático en algún momento de la vida. La sobreviva a 10
años en relación con la edad y el momento de la cirugía de
derivación porto-enteral tipo kasai:19

Conclusiones

Para el médico de primer nivel de atención, la colestasis
neonatal se mantiene como un problema diagnóstico poten-
cialmente grave. Debiendo estar alerta para discriminar en-
tre causas benignas y causas graves. Debido a que una gran
proporción de recién nacidos están visiblemente ictéricos en
algún momento durante primera semana de vida extrauteri-
na, la identificación de aquellos con patologías graves sub-
yacentes, es problemática, y requiere una combinación de
conocimientos, experiencia y sensibilidad.20,21 La detección
temprana de esta patología, así como la evaluación cuidado-
sa por un equipo integrado por pediatras, cirujanos pediatras
y gastroenterólogo pediatra, tratamiento oportuno y un pro-
nóstico favorable de la colestasis neonatal bien vale la pena
el esfuerzo por las implicaciones en la calidad de vida de los
pacientes con síndromes colestáticos intra o extrahepáticos.
Se recomienda que el médico de primer contacto realice per-
manentemente el escrutinio de la ictericia, realizando a to-
dos los recién nacidos que presenten ictericia persistente
después de la segunda semana de vida determinación de bi-
lirrubina séricas, de ser positiva para colestasis o ante la duda
es recomendable referir al paciente al siguiente nivel de aten-
ción para evaluación por un equipo multidisciplinario.22-24
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