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|. INTRODUCCION

La obesidad se ha convertido actualmente en un problema de salud a nivel
mundial. Las encuestas nacionales en EE.UU. y en México han demostrado un

incremento paulatino de la obesidad de su poblacion en las ultimas décadas. (1)

Las enfermedades relacionadas con la obesidad como la diabetes mellitus,
hipertension arterial, cardiopatia isquémica y sindrome metabdlico, entre otras, han
sido descritas y analizadas en forma detallada. Sin embargo, recientemente se ha
descrito la relacién de la obesidad y su impacto con las enfermedades hepatobiliares,
especialmente el higado graso, encontrando que del 40-10% de los pacientes con

diagnéstico de esteatosis hepatica no alcohdlica eran obesos.(1)

La enfermedad por higado graso se refiere pues a un espectro de condiciones
caracterizadas por la acumulacion de cantidades incrementadas de triglicéridos dentro
de los hepatocitos. La esteatosis hepatica es un término amplio que denota la
acumulacién de grasa en los hepatocitos. El higado graso no alcohdlico es el tipo més
comun e involucra tres estadios principales, la esteatosis hepatica simple, la

esteatohepatitis y la cirrosis (2)

Para el afno 2008, la cirrosis hepatica constituy6 la cuarta causa de muerte en
México y mas importante aun, fue la segunda causa de muerte entre los 15 a 64 afnos

de edad, considerado el grupo en edad productiva.(3)



Il. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se han realizado estudios donde se demuestra el aumento en la prevalencia de
la obesidad a lo largo del territorio mexicano en los ultimos afos, aumentando asi las
comorbilidades de la poblacién de adultos jovenes que es donde se debe a empezar a

incidir desde fases tempranas.

Es por ello que en este grupo de pacientes, adultos jovenes, es de suma
importancia realizar detecciones tempranas y oportunas sobre todo en aquellos que ya
tienen factores de riesgo tan importantes como la obesidad, acerca de los cambios
grasos en el higado, evitando una progresion hacia la insuficiencia hepatica y/o cirrosis
que como se ha demostrado, es un problema grave de salud publica en nuestro pais.

De lo anterior surge nuestra pregunta: ;Es posible encontrar cambios
compatibles con higado graso en adultos jévenes con obesidad y sobrepeso sin

enfermedades concomitantes mediante tomografia?

. MARCO TEORICO

Conceptos:

Sobrepeso y obesidad: Se definen segun la OMS como una acumulacion

anormal o excesiva de grasa que puede ser perjudicial para la salud. (4)



indice de Masa Corporal (IMC): es un indicador simple de la relacién entre el
peso y la talla que se utiliza frecuentemente para identificar el sobrepeso y la obesidad
en adultos. Se calcula dividiendo el peso de una persona en kilos entre el cuadrado de
su talla en metros (Kg/m?)(4)

Segun la OMS el sobrepeso se considera como un IMC igual o superior a 25

Kg/m2 y obesidad como un IMC igual o superior a 30 Kg/m2.(4)

Esteatosis hepética:
Es la alteracién metabdlica mas frecuente a nivel hepatico, afecta al 20-30% de

la poblacion general en varios paises (5-6).

La esteatosis hepatica puede clasificarse como alcohdlica y no alcohdlica,
siendo esta ultima la causa mas frecuente a nivel global de alteraciones crénicas en las

pruebas de funcidn hepatica en individuos asintomaticos (6).

Esta enfermedad hepatica comprende desde el punto de vista histopatolégico
un espectro que varia entre el simple depédsito de grasa en el higado hasta actividad
necro-inflamatoria que puede progresar a fibrosis y cirrosis hepatica (6). Resulta de un
desequilibrio entre la sintesis hepatocitica de triglicéridos a partir de acidos grasos y de

la secrecion desde el hepatocito bajo forma de lipoproteinas (5).



La esteatosis hepatica no alcohdlica se presenta en sujetos que no beben
alcohol o que beben en forma moderada (<20 g. / dia) y se considera como la
expresion en el higado de un sindrome complejo que se denomina como el sindrome
metabdlico. En sujetos obesos, aquellos con un IMC > 30, se ha reportado que hasta
el 75% pueden tener esteatosis hepatica. (6). En cuanto al consumo de alcohol, éste
puede describirse en términos de gramos de alcohol consumido o por el contenido
alcohodlico de las distintas bebidas, en forma de unidades de bebida estandar. El
consumo de riesgo es un patron de consumo de alcohol que aumenta el riesgo de
consecuencias adversas para la salud si el habito del consumo persiste. La
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) lo describe como el consumo regular de 20 a
40g diarios de alcohol en mujeres y de 40 a 60g diarios en varones. (11). Dentro de la
fisiopatologia en la obesidad, la insulina, inhibe el metabolismo de los triglicéridos en el
tejido adiposo, aumenta la sintesis intrahepatica de acidos grasos libres y de
triglicéridos e inhibe la beta oxidacién de los acidos grasos libres en los hepatocitos.
Los estados de hiperinsulinismo como la obesidad, disminuyen la sensibilidad tisular a
la insulina, esta resistencia a la accion de la insulina es el factor mas reproducible en el
desarrollo de esteatosis hepatica. (2) La evaluacion de la infiltracién grasa no alcohdlica
del higado tiene gran significancia clinica debido a su potencial para evolucionar hacia
cirrosis. Los pacientes con esteatohepatitis no alcohdlica tienen mayores niveles de
aspartato aminotransferasa y ferritina, la acumulacién de estos elementos en el higado
en adicion a la inflamacién que puede presentarse pueden causar danos irreversibles a
los hepatocitos, por ello es importante identificar la enfermedad por higado graso en

estadios tempranos y monitorizar la respuesta al tratamiento. (7,8)



Se realizd6 un estudio en nuestro pais donde se evalué el papel de las
prevalencias de sobrepeso y obesidad en las tendencias de |la mortalidad por cirrosis
hepéatica en México en el periodo 1990-2001, demostrando un aumento en la
prevalencia del sobrepeso en forma generalizada con predominio de las regiones norte
y sur del pais que fue paralelo a los cambios significativos en las tendencias de la tasa
de mortalidad por cirrosis presentadas en esas mismas regiones. Estos hallazgos
apoyan la hipétesis de que la obesidad desempana un papel significativo en el riesgo

de desarrollar cirrosis hepatica en México. (5,9)

En nuestra institucion desde enero del 2010 hasta la fecha se han atendido en
total a 146 pacientes por problemas hepéticos que van desde la degeneraciéon grasa
del higado (Clasificacion Internacional de Enfermedades CIE K760) hasta la cirrosis y
fibrosis hepéticas (CIE K746 y K740 respectivamente), requiriendo un total de 305
consultas, llama la atencién que el mayor rango de edad de pacientes que acuden a
control por hepatopatias son personas del género femenino mayores de 64 afnos, sin
embargo, vemos incrementos importantes del diagnéstico de esta patologia a partir de
los 45 anos, tanto en el género masculino como en el femenino (Ver Seccion XILI.
ANEXOS Tabla 2). (10) Estos datos nos obligan a incidir de forma temprana en la
poblacion joven derechohabiente al Hospital Central Sur a fin de disminuir este tipo de
padecimientos mediante el empleo de la medicina preventiva, trabajando en forma

conjunta como equipo multidisciplinario de salud.



IV. OBJETIVO GENERAL

Determinar los cambios tomogréficos de infiltracion grasa que existen en pacientes

jovenes derechohabientes de Petréleos Mexicanos asociados a obesidad.

V. HIPOTESIS

Los adultos sin otras comorbilidades por el hecho de tener sobrepeso u obesidad

mostraran cambios de higado graso detectable por tomografia.

VI. JUSTIFICACION

La esteatosis hepatica es una afeccion primaria de la glandula hepatica con
posibilidades de progresion hacia estadios avanzados como la insuficiencia y la
cirrosis hasta en casi un tercio de los pacientes, esto se da por multiples factores,
siendo uno de los mas importantes la obesidad como se ha descrito en estudios
recientes. (2) La evaluaciéon en nuestra poblacién derechohabiente joven es muy

importante como factor prondstico para incidir en el desarrollo de estas patologias.

Dentro de los estudios por imagen con los que contamos para la evaluacién del

higado se encuentran (Tabla 1):
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Ultrasonido

Es el método de imagen mas simple para la deteccidén y caracterizacion
de la esteatosis hepética.

La exploracion se realiza con un transductor convexo de baja frecuencia
(2-5 MHz), sin embargo la seleccién del transductor dependera del
habitus del paciente.

La evaluacion es altamente dependiente del operador y la evaluacion y
caracterizacion del higado graso esta basada en las caracteristicas
subjetivas de la ecogenicidad hepatica.

Los grados cualitativos son leve, moderada y severa.

Tomografia computada

o La tomografia en fase simple se considera el mejor método para la

estimacion de grasa en el higado, ya que implica una simple medicion de
la atenuacién del higado en unidades Hounsfield (UH).

La medicion de la atenuacién en la TC sin contraste se basa en las
caracteristicas fisicas de la penetracion de los rayos X en los tejidos

Los valores de atenuacién hepatica estan inversamente relacionados con
la cantidad de grasa en el higado, por lo que a mayor cantidad de grasa

este valor va a disminuir en forma proporcional.
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Para la estimacién cualitativa de la grasa hepéatica es util su comparacion
con el bazo.

El bazo sirve como un buen control para la comparacién con el higado ya
que la atenuacion esplénica no se ve afectada por los procesos
patolégicos, ademas de que se encuentra en la misma seccién
transversal del higado.

En condiciones normales el higado tiene una atenuacién que el bazo,
cuando esta atenuacion es menor que la esplénica debera considerarse
esteatosis.

Muchos estudios han confirmado que este método tiene una alta
sensibilidad (88-95%) y especificidad (90-99%).

Medicién cuantitativa: Los valores de atenuacion hepatica normal se
encuentran en el rango de los 50-65 UH, valores de atenuacion menores
a 48 UH traduce infiltracion grasa y atenuacién de 40 UH representa un
cambio graso de aproximadamente el 30%.

Debido a que el l6bulo hepatico derecho tiene un volumen mayor que el
izquierdo se prefiere hacer la medicion sobre él.

Para la medida de la atenuacién hepatica debera colocarse un ROI
(caliper en forma de circulo que se coloca en una imagen a fin de conocer
cuantitativamente la atenuacién de esa area de tejido, expresado en
unidades Hounsfield) de por lo menos 1 cm2

Célculo del indice de atenuacion hepatica: es una medida objetiva que se

obtiene calculando la atenuacion hepatica entre la atenuacion esplénica.

12



Park et al. Demostraron que un indice menor a 0.8 es altamente
especifico (100%) para el diagndstico de esteatosis moderada a severa

(mayor al 30%).

Resonancia magnética

o Es una de las modalidades mas sensibles para la deteccién vy
caracterizacion de la infiltracion grasa del higado.

o Puede hacerse uso de la espectroscopia para medir estos cambios
quimicos en el parénquima.

o Sin embargo, algunas secuencias de pulso usadas por este método
tienen una baja sensibilidad para la deteccién y cuantificacion de la

infiltracion grasa.
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Criteria for Imaging-based Diagnosis and Grading of Liver Steatosis

Imaging Method and Findings Diagnosis Comments

uUs
Visual grading The method is unreliable in the presence of
fibrosis or iron overload
Increased echogenicity of liver Mild steatosis
compared with renal cortex or
spleen
Obscured hepatic and portal vein Moderate steatosis
walls
Impaired visibility of the diaphragm Severe steatosis
Unenhanced CT
Visual grading
Hepatic attenuation lower than Presence of steatosis
splenic attenuation
Hepatic attenuation lower than >30% steatosis
hepatic vessel attenuation
Attenuation measurement ROIs should be 1 cm? or more to obtain
values m?resentativc of the entire liver
Attenuation of 40 HU 30% steatosis
Calculation of hepatic attenuation
index*
Hepatic-to-splenic attenuation 30% steatosis
ratio of <0.8
Hepatic-splenic attenuation differ- 30% steatosis
ence of —10 HU

Dual-energy CT
Measurement of hepatic attenua- Attenuation difference varies significantly in
tion difference between high the presence of an iron overload
and low energy levelst
Difference of 10 HU Mild to moderate ste-

atosis (25%)
Contrast-enhanced CT
Visual grading Muscle is better than spleen as a control for
comparison with liver
Calculation of hepatic-splenic atten-
uation difference

Difference of —20 to —25 HU Presence of steatosis
MR imaging
Estimation of hepatic fat percentage  Steatosis The out-of-phase image should always be
with chemical shift techniques? acquired before the in-phase image
MR spectroscopy

Spectral measurement of total hepatic  Steatosis The localization voxel should be placed
lipid resonance and calculation more than 10 mm from the inner margin
of hepatic triglyceride content$ of the abdominal wall to prevent con-

tamination of hepatic fat resonance by
subcutaneous fat resonance

*The hepatic attenuation index is calculated either as the hepatic-to-splenic attenuation ratio, which is obtained
by dividing the value of hepatic attenuation by the value of splenic attenuation, or as the hepatic-splenic attenua-
tion difference, which is obtained by subtracting the splenic attenuation from the hepatic attenuation.

tThe attenuation difference at dual-energy CT is calculated as AHU = H_, — H__.where H__ is the hepatic at-
tenuation at high energy, typically 140 kVp, and H__ is the hepatic attenuation at low energy, typically 80 kVp.
£The fat signal percentage in the liver may be calculated on the basis of in-phase and out-of-phase GRE images
as FSP = [(SL, . — SL,, ,p)/2(SL,, ;)] = 100, where SL . is the ratio of hepatic signal intensity to splenic signal
intensity on in-phase T'1-weighted images and SI;, ; is the ratio of hepatic signal intensity to splenic signal
intensity on out-of-phase T1-weighted images. A fat signal fraction also may be obtained by using the formula
(S;p — Spp)/2(S,), where S, is the net hepatic signal on in-phase images and 5, is the net hepatic signal on out-
of-phase images. Diagnostic values vary according to the analytic technique used.

§The total hepatic triglyceride content (T'GC) is calculated by summing the individual lipid peaks in the
0.9-3.0-ppm region of the MR spectrum to obtain the total lipid peak area (TL,,) and then applying the for-
mula TGC =TL,,/(TL + W), where TL is the total lipid resonance peak and W is the water resonance peak.
Diagnostic values vary according to the analytic technique used.

Tabla1: Criterios de diagndstico por imagen en los grados de esteatosis hepatica.
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VIl.  TIPO DE ESTUDIO

- Observacional: Por la participacion del investigador en el estudio

- Prospectivo: Por el momento de la recoleccion de la informacién.

- Descriptivo: Por las condicionas naturales en las que se estudiara a los

pacientes.

VIll. DISENO

Se pretende realizar un estudio prospectivo, observacional y descriptivo

cuyo

objetivo es la evaluacion de la infiltracién grasa en adultos jovenes y maduros (20 a 50

afios) con sobrepeso y obesidad grado | (IMC hasta 34.9 Kg/m?) sin enfermedades

concomitantes que se encuentren en evaluacion por el laboratorio de salud del Hospital

Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX en el periodo de octubre del 2012 a mayo

del 2013 en forma cuantitativa mediante la medicién de unidades Hounsfield en

tomografia de abdomen superior con foco en higado.

CLASIFICACION DE ADULTEZ

ADULTO JOVEN 20-40
ADULTO MADURO 40-65
ADULTO MAYOR >65

CLASIFICACION DE SOBREPESQO Y OBESIDAD SEGUN LA OMS

Clase de obesidad IMC (Kg/m®)
Infrapeso <18.5
Normal 18.5-24.9
Sobrepeso 25.0 —29.9
Obesidad I 30.0—34.9
Il 35.0-39.9
Obesidad extrema [l >40

15




a. UNIVERSO

Se estudiaran a los pacientes que acudan al Laboratorio de Salud del Hospital

Central Sur de Alta Especialidad, derechohabientes al servicio médico de PEMEX.
b. CRITERIOS
i. INCLUSION

Se estudiara a todos aquellos pacientes que cumplan con lo siguiente:
1.- Edad entre 20 y 50 afios
2.- IMC de 25 hasta 34.9 Kg/m?
3.- Pacientes que acudan al Laboratorio de Salud de esta unidad
4.- Pacientes que acepten realizarse el estudio previa firma de consentimiento
informado

ii. EXCLUSION

Seran excluidos todos aquellos pacientes que cuenten con las siguientes
condiciones:
1.- Embarazo conocido o sospechado
2.- Pacientes que se encuentren en periodo de lactancia
3.- Pacientes con diagndstico de Diabetes Mellitus y/o Hipertension arterial
4.- Pacientes con antecedente de hepatopatia ya conocida de cualquier tipo
5.- Pacientes menores a 20 afos y mayores a 50.
6.- Pacientes con IMC menor a 25 o igual o mayor a 35 Kg/m?
7.- Todos aquellos pacientes que no accedan a realizarse el estudio
8.- Pacientes que refieran ingesta de alcohol considerada como consumo de riesgo.

9.- Pacientes esplenectomizados.

16



iii. ELIMINACION
1.- Pacientes que no se encuentren vigentes al momento del estudio

2.- Pacientes que no acudan a realizarse el estudio.

IX. RECURSOS Y LOGISTICA

HUMANOS:

- Personal del Laboratorio de Salud del Hospital Central Sur de PEMEX para la
referencia de pacientes.

- Médico residente del area de Imagenologia responsable del estudio quien
aplicara el cuestionario, proporcionara el consentimiento informado y operara

el equipo para realizar el estudio.

MATERIALES:

- Tomégrafo Aquillion 64, marca Toshiba.

- Papeleria proporcionada y sufragada por el médico residente responsable del

estudio.

17



Posterior a la evaluacién del paciente por el personal de Laboratorio de Salud
quien nos apoyara en el envio de pacientes para su evaluacion dentro de este
protocolo, el paciente referido pasard a la sala de tomografia, se aplicara el
cuestionario de factores de riesgo (Ver SECCION Xlll. ANEXOS Tabla 3), se le
explicara el procedimiento y previa firma de consentimiento informado se posicionara al
paciente en la mesa del tomdgrafo, el médico residente encargado operara el equipo
obteniendo un total de 10 cortes axiales de abdomen superior, con foco en higado,
realizados a 8 mm, en un tiempo de estudio de aproximadamente 2 minutos y un
tiempo estimado total de 10 minutos por paciente, desde que llega a la sala hasta que

se retira de la misma.

La toma de mediciones se hara en un segundo tiempo, colocando un ROI sobre
el l6bulo hepatico derecho de 1cm2 y otro de las mismas caracteristicas sobre el bazo
en el mismo corte seccional, también de 1 cm2 para obtener el indice de atenuacion
hepética. Los resultados podran ser colocados en el expediente del paciente como nota

del servicio de tomografia.

X. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

2012
ACTIVIDAD ABR  MAY | JUN | JUL  AGO | SEP | OCT
Entrega de anteproyecto X
Revision y correcciones de anteproyecto X X X
Aprobacion del consentimiento X
informado
Correcciones finales X
Inicio del protocolo de tesis X

18



ACTIVIDADES DEL PROTOCOLO A DESARROLLAR

2012 2013

OCT | NOV | DIC | ENE | FEB | MAR | ABR | MAY | JUN
Inicio de los estudios (1) X
Entrega del consentimiento A la llegada del paciente a la sala de tomografia
al paciente (2)
Entrega de cuestionario A la llegada del paciente a la sala de tomografia
Realizacion de tomografia de X X X X X X X X
abdomen superior (3)
Analisis de datos (4) X X
Resultados y conclusiones X
finales (5)

1. Apegado al cronograma de las fechas propuestas
Aplica en todos los pacientes a quienes se les vaya a realizar el estudio

3. Incluye datos como edad, IMC, enfermedades crénico degenerativas, ingesta de medicamentos, y
alcoholismo.

4. Una vez obtenidos después de la realizacion de los estudios

5. Obtenidos del andlisis de datos en el periodo de tiempo establecido.

XI. ASPECTOS ETICOS

Dado el uso de tomografia como método de imagen para llevar a cabo el
presente estudio es importante informar al paciente acerca de la radiacion empleada
para el mismo.

De manera habitual un estudio de tomografia que abarca al abdomen superior
completo Unicamente en fase simple, requiere de aproximadamente de 25-30 cortes
axiales con una cantidad de radiacion igual a 8 mSv (miliSieverts) aproximadamente,
en nuestro estudio se realizara un maximo de 10 cortes, pudiendo estandarizarlo desde
el inicio de la adquisicion de las imagenes con lo cual se estara limitando la dosis de
radiacion hasta casi en tercio de la usada de manera habitual, para lo cual se considera
una dosis de radiacion de aproximadamente 2.6 mSv que corresponde a la exposicidén
natural durante 10 meses aproximadamente, con un riesgo adicional de por vida de
cancer fatal debido al examen, muy bajo, esto es 1 en 10,000 hasta 1 en 100,000. (Ver

tabla 1: Medicion de la dosis de radiacién en la seccion Xlll. ANEXOS).
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*NOTA: Sievert (Sv) es una unidad derivada del sistema internacional que mide la dosis
de radiacidén absorbida por la materia viva, corregida por los posibles efectos biol6gicos

producidos.

XIl. METODO

En cada paciente se realizé estudio de tomografia de abdomen superior con
equipo marca Toshiba modelo Aquilion 64 mediante dos secuencias de escaneo y una
secuencia helical, tomando una distancia de 80 mm para la adquisicion de imagenes
con espacio de 8 mm y con el fin de obtener un total de 10 imagenes por estudio
abarcando en al menos uno de los cortes higado y bazo en su didmetro transversal

mayor (Fig 1).

|
0.0deg
o-‘ — 04

Fig. 1: Scan coronal y sagital para establecer el area a estudiar.
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Una vez seleccionada la mejor imagen (Fig 2) se tomé la medida de unidades
Hounsfield (UH) a cada érgano con un ROl de 1 cm2, anotdndose en la hoja respectiva
del paciente para posteriormente realizar el calculo del indice Higado-Bazo, tomando
como como normal una relacion de indice de 1, cambios leves de infiltracién grasa un
indice de entre 0.9 — 0.99, una infiltracion moderada con un indice de entre 0.8-0.89 y

una infiltracidon severa con un indice de 0.7 o menor.

Fig 2: A la izquierda (A) imagen donde se selecciona el corte donde se aprecie el
higado y bazo en su diametro mayor para posteriormente (B) colocar el ROl para tener
las unidades Hounsfield.

Fig 3 y 4.: Adquisicion de unidades Hounsfield para valoracién del indice higado-bazo.
Notese la cantidad de tejido adiposo en pacientes con obesidad grado | (flechas).
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Fig. 5: Paciente que muestra cambios severos apreciativamente (higado hipodenso
con respecto al bazo)

Fig 6.: Acercamiento de la imagen anterior que permite observar la diferencia de
densidad medido por UH, con el higado de -8 y el bazo de 40 UH.
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XIIl. ANALISIS ESTADISTICO

Se uso la prueba de U-Mann Whitney, para poder inferir si hay diferencias entre
dos grupos y la prueba de Kruskal-Wallis para diferencias de mas de dos grupos, asi
como una prueba de Kolmogorov-Smirnov para verificar la distribucion de los datos, los
cuales se presentaron como media = desviacion estdndar y se utiliz6 ademas una
correlacién de Spearman, para determinar el grado de relacion de las variables,

considerandose una p<0.05 como significativa.
XIV. RESULTADOS

1.- GENERALIDADES
Se realizd un estudio a un total de 272 pacientes, de los cuales 27 fueron
pacientes de peso normal quienes se tomaron de referencia como pacientes control

para verificar las variables a estudiar.

Dentro de los pacientes con sobrepeso y obesidad grado | que se estudiaron se
obtuvo una muestra de 250 pacientes de los cuales 146 fueron mujeres y 104 hombres

con edades comprendidas entre los 18 y 50 afos.

MENOS 20-30a 3040a 40-50
20 a a
1 24 34 87

1 15 21 67
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El promedio de edad encontrado fue de 40.1 afos, con un promedio de edad en

mujeres 39.1 anos y 40.5 para los hombres.

Se encontrd sobrepeso en 71 mujeres y 59 hombres, y obesidad grado | en 71

mujeres y 45 hombres.

El promedio de IMC encontrado fue de 29.4.
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3.- Estadisticos descriptivos

N Minimo Maximo Media Mediana | Moda Desv.
Est.x
Edad 272 18 55 40.26 43 48 8.86
(afos)
Indice H/B | 272 0.07 1.13 0.799 0.86 1.00 0.20
(Unidades
Hounsfield)
IMC 271 19 36.60 28.89 28.80 25.40 3.60
(Kg./m?)
GENERO
Frecuencia Porcentaje
Validos Mujer 162 59.6
Hombre 110 40.4
Total 272 100

Por otro lado el estadistico descriptivo por medio de tablas de contingencia nos indica

un recuento por género sobre los cambios en la infiltracion de grasa al higado, lo cual

nos hace saber que no hay diferencias entre el sexo femenino y el sexo masculino, es

decir no implica ser un factor adherente a la infiltracién de grasa al higado, obstante

hacer saber que la mayor parte de la poblacién presentd6 cambios moderados vy

severos en la infiltracién de grasa con un maximo de 34.2% de la poblacién femenina

con cambios moderados de infiltracion y un 35.5% de la poblacion masculina con

cambios severos en la infiltracion de grasa al higado.
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Tabla de contingencia Severidad de infiltracion de grasa vs

Género
Genero
Mujer Hombre Total
Severidad Normal Recuento 17 6 23
% 10.6% 5.5% 8.5%
dentro
de
Genero
Cambios  Recuento 43 32 75
Leves % 26.7% 29.1% 27.7%
dentro
de
Genero
Cambios  Recuento 55 33 88
Moderados 9 34.2% 30.0% 32.5%
dentro
de
Genero
Cambios  Recuento 46 39 85
Severos % 28.6% 35.5% 31.4%
dentro
de
Genero
Total Recuento 161 110 271
% dentro 100.0% 100.0% 100.0%
de
Genero




4.- Distribucion del estado nutricio

En la siguiente grafica podemos observar la tendencia que tiene la poblacién en el
aspecto nutricio, es decir, como es bien sabido la poblacién actualmente en México de
acuerdo a datos de la ENSANUT2012, presenta una distribucion que alrededor de 8 de
cada 10 personas tienen sobrepeso u obesidad, en este caso de igual manera se

manifiesta esta tendencia.

0.0

47.8

50.0

43.0

40.0

-

% poblacion

300

9.2

10,0

00
Normal Sobrepeso Obesidadl

Fig.7 Distribucion del estado nutricio del total de la poblacion de estudio.
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4.1 Cambios en la infiltracion de grasa al higado

En la figura 2 nos muestra que un gran porcentaje de la poblacién total presentan un
nivel de cambio en la infiliracion de grasa a nivel hepatico, con una cifra de 91.5% lo
cual es hace énfasis a que el estado nutricio una vez mas para ser determinante para
afecciones de diferentes blancos del organismo, en este caso el higado, ademas de
que los cambios presentados en la poblacién son de moderados a severos las cifras

mas altas de este porcentaje mencionado anteriormente (32.4% moderados vs 31.4%

Severos).
35.00
32.4 31.4
30,00 [] Normal
.Llu"
= B Severos
.
Q 2000
L.
Q0
o
QJE.{D
o2
8.50
10000
500
0,00
Cambios de infiltracion de grasa
Fig.8 Infiltracibn de grasa a nivel hepatico en la poblacién total.
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4.2 Cambios en la infiltracion de grasa a nivel hepatico por género.

Aqui podemos observar que el género no parece ser una determinante para ocasionar

un cambio de infiltracidn de grasa, es decir, ser del sexo femenino o masculino no

implica mayor riesgo para generar un higado graso, lo que nos dice que factores

externos tendran mayor peso en la generacion de higado graso, a pesar de que se

observen tendencias, el peso y el porcentaje de grasa son una variable de mayor peso

para padecer este cuadro clinico de infiltracidén grasa.

40

35

30

25

-

% poblacion

20

15

10

29.1

Leves

35.5

34.2
30 [] Mujer
28.6
. Hombre
p=.511
Moderado Severos

Cambios de infiltracion de grasa

Fig. 9. Cambios en la infiliracion de grasa a niveles hepaticos (Leves, moderados y

severos) comparados por género.

p < 0.05 para diferencia estadistica.
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4.3 El sobrepeso es un factor desencadenante de la generacion de cambios en la
infiltracion de grasa.
Pudimos observar que efectivamente el mantenernos con un peso adecuado al

ser un adulto joven, nos proveera de esa proteccidon contra una infiltracibn mayor de
grasa al higado, sin embargo en el momento en el que nuestro cuerpo entra a un
estado de sobrepeso, este iniciara los cambios de infiltracién grasa, esto medido a
partir del indice Higado-Bazo por medio de las unidades Hounsfield, el cual nos

condiciona a menor niumero de unidades mayor serd la infiltracion de grasa.

1 210

5 " p= 0.000
Q

A0+ =

Unidades Hounsfield
2

3=
LX)

1ﬁ
|

3

Normal Sobrepeso Obesidad |
IMC

Fig. 10 Estado nutricio como factor modificador de la infiltracion de grasa a nivel

hepatico. p < 0.05 para diferencia estadistica.
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4.4 Un mayor indice de masa corporal ocasionara mayor cantidad de grasa
filtrada en el higado.

De igual manera una vez interpretadas las unidades Hounsfield de nuestro indice
Higado-Bazo, es posible tener una idea mas certera de lo mencionado anteriormente,
como es visible en la siguiente grafica; la cual nos habla que a mayor sea nuestro peso
y peor nuestro estado nutricio (Sobrepeso y Obesidad), nos traera consigo una mayor
infiltracion de grasa a nivel hepatico, y no necesariamente se observa este problema
solo en las personas con obesidad (IMC > 30), sino desde que el paciente esta en

estadios tempranos de sobrepeso se presentan estas manifestaciones clinicas.

=

=]

[}
1

Cambios de infiltracion de grasa

35.0 7

1

[}

=]

[}
1

-~
-

1MI(

2804

20.09

152 p= 0.000

T T T T
Marmal Cembios Leves Canbios Moderados Cambios severos

SeveridadHB

Fig. 11 Representacion grafica de los cambios que generan los distintos estados de
nutricibn que existen sobre la infiltracién de grasa a nivel hepatico. p < 0.05 para
diferencia estadistica.
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4.5 A mayor indice de masa corporal menor numero de unidades Housnfield, por

lo tanto una mayor infiltracion de grasa.

De igual manera volvemos a corroborar nuestro resultados sobre la tendencia que
marca el tener un estado nutricio en desequilibrio (Sobrepeso u obesidad), lo cual nos
muestra que en el momento en el que paciente cursa en un estado de sobrepeso,

inician cambios a nivel del filtrado de grasa en el higado.

Correlacion entre IMC y los cambios en la infiltracion de grasa

1.2077
1.00=1
o
a
=
B0
L
=
o
I G0
.
a
=
(1]
T 404
L
-]
Q
o &
20 '3'0- 0 [n]
' 0 O
C. de correlacion=-.819 o Q
0o T T T T T T
150 200 250 300 350 400

IMC

Fig. 12 Correlacién de Spearman entre el IMC y las unidades Hounsfield. p < 0.05 para
diferencia estadistica y > 0.06 indica una correlacién alta.
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XV. DISCUSION

De acuerdo a recientes publicaciones de la ONU, México ocupa el primer lugar en
obesidad a nivel mundial, con una tasa del 32.8% en nuestro pais, por encima de
Estados Unidos que muestra una tasa del 31.8% y Siria en tercer lugar con un 31.6%
(12).

La poblacién dentro de nuestra institucion es muestra de la tendencia mostrada a
nivel nacional. La obesidad se ha descrito como parte del sindrome metabdlico y éste a
su vez como causa de comorbilidades asociadas como lo es la enfermedad hepatica,

especificamente el esteatosis hepatitis no alcohdlica.

El aumento del contenido de grasa corporal tiene gran importancia en la actualidad
ya que el adipocito es considerado en este momento como un tejido endocrino con
capacidad de secrecidn de sustancias con potencial toxico tales como el factor de
necrosis tumoral (TNF), la resistina, la leptina y los acidos grasos, que pueden inducir
resistencia a la insulina (13-16). Si bien es cierto que el contenido de grasa corporal es
esencial en el entendimiento de la fisiopatogenia del esteatosis hepatitis no alcohdlica,
parece ser mas importante su distribucién corporal, y se ha podido demostrar que la
obesidad central que favorece a la grasa visceral es un buen predictor del higado graso

(17), la hiperinsulinemia y la resistencia a esta (18).

En el presente estudio fue posible determinar la relacién directa que se observa
entre el incremento del IMC en relacion con el aumento de infiltracién de grasa en el

higado.
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Usando como método de diagnédstico la tomografia de acuerdo a lo reportado por
Ma et al (2) el estudio tomografico nos permite no sélo una evaluacién generalizada de
la glandula hepatica, sino también nos proporciona un método cualitativo, pero sobre

todo cuantitativo para poder determinar un grado estimado de afectacién.

Segun Santos et al., la tomografia sin medio de contraste, es considerado el mejor
para la valoraciéon del higado graso, pues permite medir la atenuacién del higado en
Unidades Hounsfield (UH: medida de la atenuacién basada en las caracteristicas
fisicas de la penetracion de los rayos en los tejidos).

Con este TAC, el contenido de grasa hepatica puede ser evaluado subjetivamente
por inspeccion visual u objetivamente al colocar un ROl y medir los valores de
atenuacion dentro de esta marca; la medida de las unidades Hounsfield dentro del ROI
hepatico se compara con la medida del ROl del bazo, lo anterior basado en los
mecanismos de patogénesis que llevan a la acumulacién de triglicéridos y acidos
grasos libres en los hepatocito se puede explicar facilmente teniendo en cuenta el ciclo
normal de los acidos grasos libres entre el tejido adiposo y el higado. Es asi como la
esteatosis es el resultado de cualquier defecto en el proceso del metabolismo de las
grasas (20).

Los resultados obtenidos en nuestro estudio concuerdan con los resultados
reportados por Méndez et al. (1) quienes encontraron una relacion directa del IMC con
la prevalencia de la esteatosis hepatica no alcohdlica asi como una relacion directa con
la severidad, quienes encontraron que la prevalencia de esteatosis hepética se

aumenta hasta 4.6 veces en personas obesas.
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De acuerdo a lo anterior nuestro estudio ofrece ademas resultados importantes
acerca de las personas con sobrepeso, ya que no hay estudios reportados para una
deteccion temprana de estas alteraciones en pacientes con IMC de entre 25-29.9 en
quienes también encontramos cambios leves con una p significativa (p < a 0.0001 ).

Se demostr6 ademas que los cambios en el indice higado-bazo tienen una relacion
directamente proporcional con el aumento del IMC y se encuentran independientes a
variables como edad y peso, lo anterior explicado por la fisiopatologia descrita de la
esteatosis en relacién al metabolismo de los acidos grasos de acuerdo a lo reportado
por Santos et al. (19).

Sin embargo se reconocen algunas limitantes del estudio, entre ellas el hecho de
que el estdandar de oro para el diagnéstico de esteatosis hepatica es la biopsia
hepética, la cual no es un estudio inocuo y no se pretendia un estudio invasivo para
hacer deteccién temprana de cambios por infiltracion hepatica al higado en pacientes
con sobrepeso y obesidad por lo demas sin otras patologias, de acuerdo a Méndez et
al. (1) los método no invasivos a diferencia del estudio histopatolégico carecen de la
habilidad de detectar los estadios de la enfermedad y la presencia de otras entidades
concomitantes como la hepatitis C, la enfermedad de Wilson o la deficiencia de la ai-
antitripsina. A pesar de estos beneficios la biopsia hepéatica es un procedimiento
invasivo e incobmodo para los pacientes y se pueden presentar algunos inconvenientes
tales como dolor postbiopsia hasta serias complicaciones como sangrado, perforacion
de un érgano y muerte. Estudios han reportado que el 0,01% de las biopsias hepaticas

son fatales (21), lo cual no justifica el riesgo para el objetivo de nuestro estudio.
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XVI. CONCLUSIONES

Con el presente estudio nos fue posible identificar cambios tempranos en cuanto a
la infiltracion grasa que presenta el higado en pacientes asintomaticos que cursan con

obesidad y sobrepeso.

El tipo de relacién encontrada entre el IMC con el grado de afectacion hepatica fue

directamente proporcional, e independiente a factores como la edad y el género.

Estos resultados nos arrojan informacién importante en el cuidado de la salud,
considerando el aumento progresivo de la poblacion obesa, no sélo en nuestro pais,
sino a nivel mundial, lo cual implicara problemas de salud a corto plazo y en el caso de
la patologia hepatica a mediano y largo plazo, ya que como se reviso, la progresion de
la enfermedad puede llevar hasta estadios crénicos e incorregibles como la cirrosis,
que generan gastos de salud millonarios para los sistemas de salud publica y
aumentan la comorbilidad de pacientes afectando al entorno familiar y social en

general.

Estos puntos apoyan la importancia de mantener un peso adecuado y un estilo de
vida saludables, que nos permitan un desarrollo adecuado, para mantener un estado
de salud integral ayudados de métodos diagndsticos oportunos, que muestren una
adecuada sensibilidad para realizar detecciones tempranas y tratamientos adecuados

siempre en pro del bienestar y salud de la poblacion.
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XVIII. ANEXOS

Tabla 1: MEDICION DE LA DOSIS DE RADIACION

* La dosis ® ¢ Riesgo adicional
\Comparable con la
aproximada de de por vida de
hmmmmm:.mmh focth rd-dfl::"l:::lhlml_ Fatal cebido
(=1 - Urante: |} sxamen:

I o ABD —

Tormografis Al 15 maw 5 gfios Bajo
Computerirada (TAC) -
Abdiormen y Pelvis

Temagrafia Axdal 30 mEw 10 efins Moderado
Computarizada {T) -

Abdormen y Pelvis, repatida

(oo v & material de
|contraste
Tormograna Akl 10 mew T efios Bajo
Computarizads (TAC) -

[Felograme [ntravenoso (FIV) I mew T afio Bajo
Radiograha (rayes %) - B mow I ehos Bajo
Tractn Digestive Inferar
Rediografia (rayos X) - & mav 2 efics Bajo
Tracto Degestive Superior
Radicgrafia (rayoes X} - 1.5 mSv & meses Muy Baa
Columna
Radiografis (rayos ) - 0.001 mSy 3 horas Treignificarte
E:mrnld’.sda
Sisterna Mervioso Central:

Tormagrafia Aial 2 mSy 8 meses MUy Bao
Computerizada [TAC) -

Calmss
Tarnagrafia Auxial A mSy 16 mese Bajo
Computarizads (TAC) -

Cabezes, repatida con y sin
material de contrasts
Tormografia Axlal & mSv 2 alfies Bajo
Covmputarizads {TAC) -

Columng
Taran
Tormografs Awxal 7 Sy P Bajo
Computerizade [TAC] - Tares
Tormografia Axdal 1.5 mSv & meses Muy Bajo
Computarizads (TAC) -

Térax Dosis Baje
Radiografia (rayos &) - Tarax 0.1 m5w 10 dias Minano

|Dental:

Fanyns X intranraie [ 0.005 mSy | 1 dis [ insagnificame

‘Coraztn:

Angiografia Coronaria por 16 mSv 5 &fas Bajo
Tormografis Computiada
(ATC)

[TAC Candisrn para 3 mSw 1 afia Bajo

Cusntificar Calcio

[Ex en Hombres:
1_r3u-n1mmsu-|a Cmma (DXA) | 0.001 mSy | 3 horas [ Insignificarne

E en Mujeres:

Censitometria Oses (DXA} | 0.001 mSw | 3 horas | Insignificams

|Mamografia | 0.4 mSv | 7 sernanas | Muy Bajo

Mgty purs packenies peiliiris: Lo pecicnicy poliitios v o oo L dests sleinstralo o pacosiss pedition veriain

ificati ) PR—— it

* 1_ua deiia efimtivies won v akeoms e s s el de Lot prvenadin | g sk read varin mlsenedmietr, Iy
.umu::m.m-l mI:&hd;uﬁuk:‘hhmhmpﬁm
** Leyonida:

Nivel de Riesgo adicional aproximado de cancer

Riesgo fatal por el examen para un adulto:

Insignificante: | menos de 1 en 1.000.000
Minimeo: | 1 en 1.000.000 2 1 en 100.000
Muy Bajo: | 1 en 100,000 a 1 en 10.000
Bajo: |1 en 10.000 a 1 en 1.000

Moderado: | 1 en 1.000 a 1 en 500
Mota: Estos niveles de riesgo reprasantan adiciones muy
pequefias a la probabilidad de 1 en 5 que todos tenemas
de marir de cancer.

Fuente: Seguridad de la radiografia, Radiologylnfo.org, pag. 1-6



Tabla 2. REGISTROS POR CIE PARA ALTERACIONES HEPATICAS DEL HOSPITAL
CENTRAL SUR DE PEMEX DEL 01.01.2010 AL 29.04.2012

REGISTRO CIE K71

Cons. Usuarios CIE Dx

15 9 K717 ENF. TOXICA DEL HIGADO CON CIRROSIS Y FIBROSIS DEL HIGADO 0 0
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0 0 3 1 5 1 3 2

14 10 K712 ENF.D TOXICA DEL HIGADO CON HEPATITIS AGUDA 0 0 0 0
0 0 0 0 1 1 0 2 2 1 0 0
4 1 0 0 1 1

7 4 K710 ENF. TOXICA DEL HIGADO, CON COLESTASIS 0 0 0 0 0
0 0 0 3 0 2 0 0 0 0 1 0
0 0 0 1 0

5 5 K716 ENF. TOXICA DEL HIGADO CON HEPATITIS NO CLASIF EN OTRA PARTE 0 0
0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0 0 1 1 1 1 0 0

1 1 K718 ENF. TOXICA DEL HIGADO CON OTROS TRASTORNOS HEPATICOS 0 0 0
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0 0 1 0 0 0 0

1 1 K715 ENF.TOXICA DEL HIGADO CON HEPATITIS CRONICA ACTIVA 0 0 0
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0 0 1 0 0 0 0

1 1 K719 ENF. TOXICA DEL HIGADO, NO ESPECIFICADA 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0 0 0 0 1

REGISTRO CIE K74

121 36 K746 OTRAS CIRROSIS DEL HIGADO Y LAS NO ESPECIFICADAS 0 0 0
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 4
9 10 10 18 16 12 41

46 28 K740 FIBROSIS HEPATICA 0 0 0 0 0 0 1
4 1 0 0 0 0 0 0 6 3 5
4 6 12

6 3 K742 FIBROSIS HEPATICA CON ESCLEROSIS HEPATICA 0 0 0 0
0 0 0 4 0 0 0 0 0 0 1 0
0 1 0 0 0 0

1 1 K744 CIRROSIS BILIAR SECUNDARIA 0 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0
0 0 0 0

REGISTRO CIE K76

51 28 K769 ENFERMEDAD DEL HIGADO, NO ESPECIFICADAO 0 0 5 3
0 3 9 1 0 0 0 1 1 1 5 5
5 3 1 5 3

32 16 K760 DEGENERACION GRASA DEL HIGADO, NO CLASIFICADA EN OTRA PARTE 0 0
2 0 2 0 2 0 0 0 0 0 0 0
4 1 1 6 4 4 3 3

4 3 K768 OTRAS ENFERMEDADES ESPECIFICADAS DEL HIGADO 0 0 0 0
1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0 3
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