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I. RESUMEN
Antecedentes: La desnutricion en pacientes con cirrosis hepatica se asocia a

un aumento en la morbimortalidad e impacta negativamente en la calidad de vida
relacionada a la salud. A pesar de la importancia del estado nutricional en la
enfermedad hepatica no existe un estandar de oro para su evaluacion por lo que
las prevalencias de desnutricion varian de un 30 a 90% dependiendo del método
utilizado para su diagnostico. El analisis vectorial de impedancia bioeléctrica es
un método adecuado para la evaluacion nutricional de los pacientes con cirrosis
hepatica al permitir la identificacion de variaciones en los estados de hidratacién
sin alteraciones en la estructura de los tejidos, variaciones en la cantidad de los
tejidos magro y adiposo; asi como, variaciones combinadas de hidratacién y

estructura de los tejidos.

Objetivo: Determinar la capacidad del analisis vectorial de impedancia
bioeléctrica como método de diagndstico de desnutricion en pacientes con
cirrosis al compararlo con la tomografia axial computarizada como método de

referencia.

Metodologia: Se evalud el estado nutricional de 139 pacientes con cirrosis a
través de tomografia a nivel de la tercera vértebra lumbar para determinar el
indice musculo esquelético, diagnosticando desnutricidon segun los puntos de
corte internacionales especificos por sexo; ademas se evalué a los pacientes por
medio del analisis vectorial, diagnosticando desnutricidon segun la ubicacién del

vector.

Resultados: Del total de pacientes estudiados, 42 contaron con diagndéstico
nutricional por ambos métodos. El 59.7% de la poblacion fueron mujeres; la
severidad segun Child-Pugh A, B y C fue de 40.3%, 36% y 23.7%,
respectivamente. La prevalencia de desnutricion por tomografia fue de 2.4% vy
por analisis vectorial de 11.9%. La sensibilidad del analisis vectorial fue de 100%
y la especificidad del 90.2%; los valores predictivos positivo y negativo fueron de
20% y 100%, respectivamente. La certeza diagndstica de la prueba fue del
90.5%, con un indice J de Youden de .9. El célculo de las razones de



verosimilitud arrojé una RV+ de 10.25 y una RV- de 0 con probabilidades post-

prueba positiva de 20.1% y negativa de 0%.

Conclusiones: El andlisis vectorial de impedancia bioeléctrica demostré limitada
validez diagnostica al ser comparado con la tomografia axial computarizada
como estandar de oro, dado que sobrestima el diagnodstico de desnutricion. Sin
embargo, sus caracteristicas de bajo costo, accesibilidad, facilidad de uso e
interpretacion de sus resultados, aunadas a la validez prondstica antes
demostrada apoyan su utilizacion como método de evaluacion nutricional

especialmente para el seguimiento de los pacientes con cirrosis hepatica.



[I. ANTECEDENTES
Histologicamente, la cirrosis hepatica (CH) se caracteriza por una sustitucion del

parénquima hepatico con nédulos de regeneracion difusos rodeados por densos
septos fibrosos lo cual ocasiona la pérdida de la funcion hepatica. (2 La CH
representa la etapa final de todas las enfermedades hepaticas cronicas
progresivas, por lo que a su diagndstico existe una historia previa de dafio
hepatico inadvertido que progresa y coloca a los pacientes en un alto riesgo de

morbimortalidad. ®

Las complicaciones de la enfermedad son las mismas independientemente de la
causa y son originadas por la distorsién vascular intrahepatica y la hipertension
portal, entre ellas destacan ascitis, hemorragia digestiva alta, ictericia vy
encefalopatia hepatica; “* % finalmente, la CH es el factor de riesgo mas

importante para el desarrollo de hepatocarcinoma celular. ©)

2.1 Epidemiologia de la CH
La CH es una enfermedad con alta prevalencia alrededor del mundo, variable de

un pais a otro dependiendo de los factores etiolégicos; se manifiesta con mayor
frecuencia hacia la cuarta o quinta década de vida principalmente en el sexo

masculino.

A nivel mundial la CH se ha convertido en un importante problema de salud
publica ya que representa una creciente causa del aumento en la morbilidad y
mortalidad en los paises mas desarrollados; ocupando la 14° causa principal de
mortalidad en el mundo, la 12° en los Estados Unidos y la cuarta en Europa
Central. De acuerdo al estudio Global Burden of Disease del afo 2010, se

presentaron un millén de muertes a causa de la CH en el mundo. (7-8)

En los paises de América Latina las tendencias de mortalidad por CH son
variables, sin embargo, desde hace varios afios México es el pais con mayor tasa
de mortalidad de la regidn; para el afio 2010, se posicioné como la cuarta causa
principal de mortalidad registrando una tasa de 38.3 muertes por cada 100,000
habitantes. Representando el 18% del total de defunciones en varones de 40 a
49 anos de edad. @



2.2 Etiologia de la CH
Existe una gran variedad de agentes capaces de ocasionar un dafo hepatico que

evoluciona a cirrosis, los cuales pueden variar de una region geografica a otra.
En paises occidentales, aproximadamente el 90% de los casos de CH es
consecuencia del consumo excesivo de alcohol, la esteatohepatitis no alcohdlica

(EHNA) y la hepatitis viral cronica. ©:9)

Con respecto a la hepatitis viral crénica aproximadamente el 3% de la poblacion
mundial, lo equivalente a 170 millones de personas, estan infectadas con virus
de hepatitis C (VHC); tan s6lo en México se estima que entre 400,000 y 1,400,000
personas estan infectadas, y de éstos 200,000 a 700,000 presentan viremia
activa. 2% El virus de hepatitis B (VHB) por su parte, también es un problema de
salud publica mundial con alrededor de 400 millones de personas infectadas; en
México, al menos 15 millones de adultos pueden haber estado expuestos al virus

durante su vida y hasta 300,000 individuos pueden ser portadores activos. ?

La EHNA se encuentra estrechamente relacionada con enfermedades como la
obesidad, diabetes mellitus y el sindrome metabdlico asociado con resistencia a
la insulina. A diferencia de otras etiologias, la progresién de la EHNA a fibrosis
suele ser lenta, y en la mayoria de los casos los pacientes alcanzan el estado de
cirrosis al final de la vida; ademas, éstos presentan menor descompensacion que
pacientes con infeccién por VHC, aunque de igual manera pueden desarrollar

hepatocarcinoma. ? 10)

El consumo excesivo y prolongado de alcohol esta directamente relacionado con
enfermedades hepaticas y contribuye a una mayor progresién del dafio hepatico
en pacientes con hepatitis crénica por VHC y/o esteatosis hepatica. & ') Estudios
estiman que un consumo >40 g de alcohol/dia en hombres y >20 g de alcohol/dia
en mujeres durante un periodo de 10 afios aumenta el riesgo de CH. @ La
severidad y prondstico de la enfermedad hepatica inducida por alcohol depende
de la cantidad, el patrén y duracién del consumo, asi como de la presencia de
inflamacion hepatica, alimentacion, estado nutricional y predisposicion genética

de la persona. (")



Existen otras causas menos comunes de la CH entre las que destacan la hepatitis
autoinmune, la colestasis obstructiva, la hemocromatosis hereditaria, la

deficiencia de alfa-1-antitripsina, medicamentosa y la toxicidad de Wilson. 9

2.3 Historia natural de la CH
La CH se caracteriza por una primera fase asintomatica, llamada “cirrosis

compensada”, de duracion variable; en esta etapa la presidén portal puede ser
normal o bien existir datos de hipertensién portal y varices esofagicas, los cuales
son factores prondsticos para el desarrollo de complicaciones en la siguiente fase
de la enfermedad. A medida que la CH progresa, aumenta la hipertension portal
y el deterioro de la funcidn hepatica; se presenta la “cirrosis descompensada”
definida por la presencia de complicaciones como ascitis, hemorragia por varices,

encefalopatia hepatica e ictericia. © 12)

La presencia de complicaciones, principalmente la ascitis, marca el comienzo de
una fase descompensada de la enfermedad en la cual el prondstico de
supervivencia se ve significativamente afectado con una sobrevida al afio y a los
dos anos del 61 y 50% respectivamente, y a los 10 afios del 7%. El riesgo de
mortalidad aumenta ante complicaciones de mayor gravedad como resangrado,
insuficiencia renal evidenciada por ascitis refractaria y sindrome hepatorrenal,
sindrome hepatopulmonar y sepsis a partir de la presencia de peritonitis

bacteriana espontanea. ¢ 12

Recientemente, se ha propuesto un nuevo esquema en la historia natural de la
cirrosis que describe cuatro fases, cada una con caracteristicas clinicas y

pronosticos bien diferenciados (Tabla 7). (13
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Tabla 1. Estadios de la cirrosis hepatica.

Caracteristicas

Tasa de
mortalidad
durante la etapa
(al afio)

Criterio para
cambio de etapa

Tasa de
mortalidad fuera
de la etapa (al
ano)

Estadio |
Ausencia de
ascitis y varices
esofagicas.

<1%

Desarrollo  de
ascitis y varices.

11.4% (7% por
varices y 4.4 por
ascitis).

Estadio Il
Presencia de varices
sin ascitis 'y sin
sangrado.

3.4%

Presencia de ascitis
o hemorragia por
véarices antes o al
tiempo de presentar
ascitis.

10.6% (6.6% por
ascitis 'y 4% por
hemorragia variceal).

Estadio Il
Presencia de ascitis
con O sin varices

esofagicas sin
sangrado.

20%
Presencia de
hemorragia por
varices.

7.6% por varices.

Estadio IV
Presencia de
hemorragia digestiva
por varices con o sin
ascitis

57%

No aplica

Aprox. 50% fallece
en las 6 semanas
posteriores al inicio
del sangrado.

Fuente: Adaptacion de Bernal V et al. Cirrosis Hepética. 2012

2.4 Severidad de la CH
El prondstico de los pacientes con CH ha recobrado interés gracias al trasplante

hepatico y a las nuevas opciones de tratamiento para las complicaciones en
estadios avanzados de la enfermedad; (' la escala Child-Pugh y el puntaje
MELD han sido ampliamente utilizados como escalas pronodsticas en los

pacientes con CH. (1%

La escala Child-Pugh fue propuesta en 1964 por Child y Turcotte para la
prediccion de riesgo en pacientes sometidos a tratamiento quirdrgico de
hemorragia por varices esofagicas, en su version inicial la puntuacion incluia
variables como ascitis, encefalopatia hepatica, estado nutricional, bilirrubina total
y albumina; la versién modificada reemplazé el estado nutricional por el tiempo
de protombina o el INR (International Normalized Ratio). (4 5 En la practica
clinica la escala Child-Pugh ha sido ampliamente utilizada para evaluar la
gravedad del deterioro hepatico ya que permite categorizar a los pacientes en
estadios A, B y C; correspondiendo a pacientes con enfermedad bien
compensada, compromiso funcional significativo y enfermedad descompensada,

respectivamente. (16)
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Por su parte, el puntaje MELD fue creado para el prondstico de supervivencia en
pacientes sometidos a derivacion portosistémica intrahepatica transyugular
(TIPS). A diferencia de la escala Child-Pugh que incluye dos variables subjetivas,
el puntaje MELD, tiene en cuenta tres variables objetivas: bilirrubina total,
creatinina y el INR. Debido a que el puntaje MELD ha demostrado ser un predictor
independiente valido de supervivencia a corto plazo tanto en pacientes
ambulatorios como hospitalizados, es actualmente utilizado para clasificar la
prioridad de los candidatos a trasplante de higado; a mayor puntuacion, mayor

gravedad de la enfermedad. (15 17. 18)

2.5 Complicaciones de la CH

2.5.1Hipertension portal
La hipertension portal se desarrolla de manera inevitable durante la enfermedad

hepatica cronica, es progresiva por lo que es el principal factor pronéstico de la
cirrosis descompensada, la hemorragia variceal y la mortalidad en los pacientes.
Es definida por un aumento del gradiente de presion venosa hepatica (GPVH)
por encima de los valores normales (1-5 mm Hg), siendo clinicamente
significativa con valores >10 mm Hg puesto que a partir de este punto se
desarrollan complicaciones de la hipertension portal y la apariciéon de varices
esofagicas. La hemorragia digestiva y la ascitis pueden ocurrir con valores >12
mm Hg; en pacientes con cirrosis descompensada, valores por arriba de 20 mm
Hg se asocian con alto riesgo de resangrado, desarrollo de ascitis refractaria,

hiponatremia y sindrome hepatorrenal. ©® 19

Aunado a lo anterior, estudios han demostrado que ante la presencia de estados
de desnutricion el desarrollo de la hipertension portal, los colaterales
portosistémicos y las varices esofagicas aparecen con mayor frecuencia, siendo
de mayor gravedad. (29

2.5.2 Ascitis y peritonitis bacteriana espontanea

La ascitis es la complicacion mas frecuente de la CH, se define como la
acumulacion patoldgica de liquido en la cavidad peritoneal y afecta entre 20-60%
de los pacientes dentro de los diez primeros anos a partir del diagnostico de la
enfermedad. (" A su presencia se observa un riesgo de mortalidad del 50%

12



dentro de 2-5 afios. @V Un adecuado control de la ascitis se basa en la estricta
adherencia a una alimentacion baja en sodio y al tratamiento médico con
diuréticos; sin embargo, alrededor del 10% de los pacientes no reacciona a dosis
maximas de diuréticos y evoluciona a ascitis refractaria, su incidencia es de 2-

4% por afio a partir del primer episodio de ascitis. (192"

La peritonitis bacteriana espontanea (PBE) es la infeccibn mas comun en
pacientes con CH y ascitis, representando alrededor del 25% de todas las
infecciones en estos pacientes. Su incidencia es hasta del 65% por afio en
pacientes con riesgo de falla renal. La mortalidad a 1 y 12 meses después de un
episodio de PBE es del 32% y 66%, respectivamente; sin embargo, su
diagnostico precoz y tratamiento con antibiéticos permiten una supervivencia a
30 dias del 80%. (121

En lo que respecta al estado nutricional, los pacientes con CH con ascitis
refractaria se encuentran en riesgo de desarrollar desnutricion. Esto debido a que
la ascitis causa un aumento en el gasto energético en reposo del paciente,
mientras que la ingestidn de alimentos disminuye como consecuencia de una
presiéon abdominal elevada y un efecto de saciedad temprana. También se ha
demostrado que el tratamiento con TIPS para el manejo de ascitis refractaria

mejora la composicidn corporal de pacientes con desnutricion. (22 23)

2.5.3 Varices esofagicas
La prevalencia de varices esofagicas en pacientes con CH compensada es del

44% mientras que en aquellos con enfermedad descompensada aumenta al
73%. El aumento o la reduccion del GPVH es crucial tanto en el desarrollo como
en la progresion de las varices, cuando éste es >10 mm Hg la aparicion de varices
en los pacientes es en promedio de 4 afos; un aumento en su tamafno se asocia
con mayor riesgo de sangrado, ascitis y mortalidad. La mortalidad a cinco afos
en pacientes compensados sin varices esofagicas varia entre 2-10%, mientras

que a un afio después de su desarrollo varia de 8-25%. (19
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Estudios prospectivos reportan que la desnutricidon en los pacientes con cirrosis
hepatica se encuentra independientemente asociada con un alto riesgo de

sangrado variceal y mortalidad. (%2

2.5.4 Encefalopatia hepatica
La encefalopatia hepatica (EH) es un complejo sindrome neuropsiquiatrico que

se observa en el 50-70% de los pacientes con cirrosis y derivacion
portosistémica, se manifiesta como un conjunto de alteraciones caracterizadas
por sintomas como cambios de personalidad, deterioro intelectual, disminucién
del nivel de conciencia y discapacidad de las funciones motoras. ?* Su presencia
se asocia con un deterioro en la calidad de vida relacionada con la salud y un
aumento en la mortalidad de los pacientes con un 42% de supervivencia a un ano
de seguimiento y de 23% a los tres afos; el riesgo de muerte es comparable con
el de pacientes con hemorragia de varices. 2% Hasta el momento se ha propuesto
una gran variedad de mecanismos causantes de la EH, por un lado el amonio
generado en el tracto gastrointestinal por la degradacion de aminas,
aminoacidos, purinas y urea, el cual no puede ser eliminado de manera adecuada
por la disfuncién hepatica provocando alteraciones cerebrales; ademas la
presencia de inflamacién y alteraciones en la microbiota intestinal se asocian con
la liberacion de citoquinas pro-inflamatorias como las interleucinas 1y 6 (IL-1 e
IL-6) y el factor de necrosis tumoral (TNF), las cuales trabajan en conjunto con el

amonio contribuyendo al desarrollo de edema cerebral. 24

De acuerdo a su gravedad puede dividirse en EH encubierta, etapa pre-clinica
de la complicacién, con una prevalencia reportada del 30-85% en los pacientes;
o bien, la EH manifiesta, cuya prevalencia estimada es del 30-50% en los

pacientes. (24 25

Diferentes estudios han demostrado que los pacientes con CH con disminucion
de masa muscular se encuentran en riesgo de desarrollar EH como consecuencia

de un aumento en la degradacién de proteinas del musculo esquelético. (22 23.26)
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2.5.5 Hepatocarcinoma celular
La CH es considerada la principal causa de desarrollo de hepatocarcinoma

celular (HCC) con el 70-90% de los casos. De manera global, el VHC y el VHB
son el principal factor de riesgo para HCC en pacientes con CH. Otros factores
asociados con su desarrollo son la edad (>55 afos), sexo masculino, elevacion

de a-feto proteina (>20 ng/mL), la obesidad, y la presencia de varices esofagicas.
(6, 19)

La supervivencia de los pacientes con HCC depende de la severidad de la
enfermedad y del grado de hipertensién portal, el promedio de supervivencia con
varices esofagicas es de 24 meses y sin varices de 36 meses. El HCC es un
factor prondstico de la CH que puede presentarse en cualquier estadio de la
enfermedad e invariablemente se asocia con un aumento en el riesgo de

mortalidad. ¢ 19

Estudios recientes han reportado que la desnutriciéon es un factor prondstico

independiente en la mortalidad relacionada al tratamiento en pacientes con HCC.
(23)

2.6Desnutricién en CH

2.6.1 Definicion y prevalencia de desnutricion en CH
Actualmente, existe gran heterogeneidad en la definicion de desnutricién en CH;

sin embargo, la mas aceptada comprende la pérdida de masa muscular o
sarcopenia, y la pérdida proporcional de tejido muscular y tejido adiposo,
condicion conocida como caquexia que ademas involucra mediadores de

inflamacién y anorexia. (2% 23)

La prevalencia de desnutricion en CH es variable, se estima que se presenta entre
el 30-90% de los pacientes. De manera general, se ha identificado que las
frecuencias varian segun la definicion elegida, la etiologia de la enfermedad
hepatica, la severidad de la enfermedad, y de los métodos utilizados para su
evaluacion. @0 22.23) Un estudio de cohorte que evalué a 300 pacientes con CH,

reportd una prevalencia del 75%; mostrando un incremento en el porcentaje
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segun la severidad de la enfermedad medida por la escala Child-Pugh, de 46%,

84% y 95% para los estadios A, B y C, respectivamente. ?7)

La desnutricion es mas frecuente en el sexo masculino y se presenta en mayor
medida en los pacientes con enfermedad hepatica alcohdlica (80%) en

comparacion con otras etiologias (31-71%). (1®)

Por otra parte, debido al aumento de sobrepeso y obesidad en la poblacién, los
pacientes con CH pueden desarrollar pérdida de masa muscular acomparnada de
un aumento del tejido adiposo, condicion conocida como obesidad sarcopénica.
Aproximadamente el 20% de los pacientes con CH en lista de espera de trasplante
hepatico tiene obesidad sarcopénica; dicha condicion gana importancia debido a
su asociacion con el aumento de morbimortalidad combinando el riesgo de

sarcopenia con el de obesidad. (22 28)

2.6.2 Etiologia de la desnutricion en CH
El musculo esquelético es el principal almaceén de proteinas en el cuerpo humano.

El mantenimiento de la masa muscular resulta de un equilibrio entre la sintesis de
proteinas, su degradacion y la capacidad de regeneracion regulada por la funcién

de las células satélite del musculo. 23)

Hasta el momento se ha identificado una gran variedad de factores que
contribuyen a la pérdida de masa muscular en los pacientes con CH. Con
frecuencia se observa una disminucién en la ingestion de nutrientes a partir de
restricciones dietéticas de sodio y agua para la prevencion y tratamiento de la
acumulacion de liquidos, y de proteinas para episodios de encefalopatia hepatica;
alteraciones en el sentido del gusto relacionadas con deficiencias de nutrimentos
como el zinc, y anorexia causada por un aumento de leptina y citoquinas pro-
inflamatorias. Ademas, las nauseas y la sensacion de saciedad temprana como
consecuencia de estados de ascitis, gastroparesia o dismotilidad intestinal

pueden contribuir a la insuficiente ingestion de alimentos en estos pacientes. (&
28)

Estudios a nivel molecular han demostrado que los pacientes con CH tienen

mayores concentraciones plasmaticas y una mayor expresion de miostatina en el
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musculo esquelético, inhibiendo la sintesis de proteinas. Por otra parte, la
autofagia del musculo esquelético se encuentra aumentada en la CH; la
hiperamonemia parece ser el mecanismo de induccion de la autofagia y la

regulacion positiva de miostatina.

Otros mecanismos identificados son el aumento de la pérdida de proteinas por el
tubo digestivo, la disminucidn de la sintesis proteica, las alteraciones metabdlicas
como el aumento de la gluconeogénesis, hipermetabolismo como consecuencia
de un incremento en la actividad del sistema nervioso simpatico, inflamacién
sistémica e infecciones, y malabsorcion derivada de una insuficiencia pancreatica,
sobre crecimiento bacteriano en el intestino delgado, colestasis y maniobras
portosistémicas. (18- 23.27-29) En |a figura 1 se muestran las principales causas de

la desnutricion en CH.

Figura 1. Etiologia de la desnutricion en cirrosis hepatica.

Disminucion en laingesta de alimentos
- Restriccion dietética (sodio, agua y proteinas).

- Alteracién en el sentido del gusto (deficiencia
de zinc).

- Anorexia (aumento de leptina y citoquinas pro-
inflamatorias).

- Nauseas y saciedad temprana por ascitis y
dismotilidad intestinal.

Alteraciones metabdlicas.

o Malabsorcion.
- Aumento en concrentaciéon y Insuficienci 4t
expresion de miostatina. - Insuficiencia pancreatica.

- Inhibicion de sintesis proteica. -Sobrecrecimiento  bacteriano  en
intestino delgado.

- Autofagia muscular. .
9 - Colestasis.

- Aumento de gluconeogénesis.

Hipermetabolismo

- Incremento en la actividad del sistema
nervioso simpatico.

- Inflamacién sistémica.
- Infecciones.

Fuente: Dasarathy et al. Sarcopenia from mechanism to diagnosis and treatment in liver disease. 2016.
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2.6.3 Desnutricion como factor pronoéstico en la CH
La presencia de desnutricion en los pacientes con CH impacta negativamente en

la calidad de vida relacionada a la salud, la supervivencia y se asocia con un
aumento en el riesgo de desarrollo de complicaciones de la enfermedad,

incluyendo EH. (23.27)

Diversos estudios transversales y de cohorte han evaluado el impacto de la
desnutricion a través de la medicidn de la masa muscular, reportando que la
supervivencia es significativamente menor en los pacientes con desnutricion en
comparaciéon con aquellos que no la presentan. La mediana de supervivencia es
de 19+6 meses en pacientes con desnutricidon, comparada con 34+11 meses en
pacientes sin ella; en pacientes con HCC la mediana es de 16+6 meses con
desnutricion, y de 28+3 meses sin desnutricion. (18 20.23) A pesar que hasta el
momento no se ha establecido una relacidon causal entre la disminucion de la
masa muscular y el deterioro de la funcion inmunolégica, la mortalidad
relacionada a sepsis es mayor en presencia de desnutricion, 22% contra 8% sin
desnutricion. (18 23) Por otro lado, es interesante mencionar que no existe
informacion que documente el aumento en la supervivencia de los pacientes a
partir de la reversiéon de la desnutricidon; en este sentido, existen estudios en los
que se observa que la supervivencia de los pacientes sometidos a TIPS es mayor
en aquellos en los que la masa muscular aumenté en comparacion con los que

no tuvieron cambios. (29

En lo que respecta a la calidad de vida de los pacientes con CH, se observa que
ésta es peor en aquellos que presentan desnutricion diagnosticada a través de
una Evaluacion Global Subjetiva (EVG) en comparacion con aquellos que no,

independientemente de las complicaciones de la enfermedad. (20 23)

Las complicaciones de la CH por si solas aumentan el riesgo de desnutricion
principalmente a través de alteraciones en el catabolismo y el impacto en citosinas
y hormonas circulantes, causando disminuciones en la masa muscular.
Inversamente, también se ha demostrado que la desnutricion impacta

negativamente en el desarrollo y progresion de las enfermedades; en presencia
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de desnutricidén los pacientes tienen mayor hipertension portal, aumentando el
riesgo de sangrado. Ademas, dado el papel que juega el musculo esquelético en
la destoxificacion de amonio, se sugiere que una disminucion en la masa muscular

predispone y empeora la severidad de la EH. (9. 30)

En el caso del trasplante hepatico, se ha identificado que la desnutriciéon es un
factor prondstico de los resultados de los pacientes antes y después del mismo,
asociandose  significativamente con la  mortalidad post-trasplante,
independientemente de la severidad de la enfermedad hepatica y otros factores
pronosticos conocidos. En cuanto a la frecuencia de infecciones, es mas alta en
pacientes desnutridos que en pacientes que no lo son, 17.7% contra 7.4%,

respectivamente. (18.27.31)

Ademas, en general se observa que aquellos pacientes con desnutricién tienen
estancias hospitalarias mas largas, aumento en la incidencia de ascitis y sindrome

hepatorrenal, asi como un aumento en la mortalidad hospitalaria. (18- 27)

2.7 Evaluacion del estado nutricional en CH
A pesar de su importancia, la evaluacion del estado nutricional en los pacientes

con CH con frecuencia es olvidada. En la actualidad existe una gran variedad de
metodos para su evaluacidén, sin embargo las caracteristicas clinicas de la
enfermedad y otros factores como disponibilidad, costo, seguridad y aplicabilidad

hacen dificil la eleccion de un estandar de oro. (20.27)

2.7.1 Antropometria
El uso de indicadores antropométricos, principalmente la circunferencia muscular

de brazo (CMB) y el pliegue cutaneo tricipital (PCT), es comun en la evaluacién
nutricional de los pacientes con CH; basandose en la evidencia de que el
organismo utiliza las reservas proteicas y grasas ante complicaciones,
promoviendo la presencia de desnutricidon. EI PCT evalua la reserva de masa
grasa corporal, mientras que la CMB, la reserva de masa muscular. 32 33) Para
su interpretacion es necesario la utilizacion de tablas de referencia con valores
promedio de la poblaciéon con sus respectivos datos de desviacién estandar y
percentiles establecidos de acuerdo a caracteristicas como la edad y el género
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del paciente; clasificando como desnutricion moderada valores <10 percentil y <5

percentil como desnutricion severa. (32 33)

En promedio, estudios reportan prevalencias de desnutricion con valores <5
percentil de PCT y CMB de 33% y 43%, respectivamente. Un estudio de 212
pacientes hospitalizados seguidos durante 2 afios reportd mediante un analisis
multivariado segun el modelo de regresion de Cox, que la disminucion de masa
muscular y masa grasa medidos a través de indicadores antropométricos son
factores prondsticos de supervivencia independientes en los pacientes. @4 Por
otro lado, se ha identificado una correlacion negativa entre los indicadores
antropométricos y la severidad de la enfermedad medida a través de la escala

Child-Pugh, sin embargo no todos los estudios son contundentes. 34)

A pesar que estos indicadores son ampliamente utilizados por ser de facil
medicion, rapidos, de bajo costo y no invasivos, no pueden ser considerados
como el método ideal para el diagnodstico nutricional ya que los valores obtenidos
pueden verse afectados por la retencion de liquidos significativa en pacientes con
CH con ascitis y edema periférico. Ademas, pierde validez cuando son medidos

por un evaluador no estandarizado. (32-3%)

2.7.2 Marcadores bioquimicos
De manera general, las concentraciones plasmaticas de proteinas viscerales y la

excrecion de creatinina son de utilidad para la evaluacion nutricional de un
individuo. La albumina es un indicador del estado general de las proteinas
plasmaticas pero dado que su vida media es de 20 dias no resulta adecuada para
el monitoreo constante de los pacientes; la prealbumina, por el contrario, posee
una rapida tasa de recambio de 2 dias que permite un mejor ajuste en la dieta.
La concentracién de creatinina ademas de ser un marcador de la funcioén renal
representa un parametro en la estimacién de la masa muscular. La medicion de
proteinas transportadoras como la transferrina, también ha sido empleada como
marcador de desnutricidon mostrando una buena correlacion con la severidad de
la enfermedad medida por la escala Child-Pugh; de igual manera, se ha reportado

que una disminucion en su concentracion es reflejo de una insuficiente ingesta
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dietética en los pacientes candidatos a trasplante hepatico. (18 22 32 34) Gjn
embargo, en los pacientes con CH dichos indicadores se ven significativamente
afectados a partir de estados de insuficiencia hepatica por lo que la
sobreestimacion de la prevalencia de desnutricion es comun; por otro lado, su

utilizacion supone un mayor costo econdémico y resulta invasivo para el paciente.

Otros marcadores bioquimicos como la hemoglobina y el recuento de hematocrito
son independientes del metabolismo hepatico y aunque pueden ser utiles en el
diagnostico de desnutricion, también pueden estar alterados en presencia de

hipertension portal severa, hiperesplenismo, y hemorragias gastrointestinales. 34
35)

Por ultimo, la medicion de marcadores inmunolégicos como el recuento total de
linfocitos y de células CD8 ha demostrado valor predictivo en pacientes con
enfermedad hepatica alcohdlica desnutridos; aunque se considera que pueden
verse afectados por la presencia de hiperesplenismo, inmunosupresion,
desequilibrio electrolitico, estrés metabdlico, y abuso de sustancias como el

alcohol. (34.39)

2.7.3 Tomografia axial computarizada
La medicién de la composicion corporal, es decir la cantidad de masa muscular

y masa grasa en el cuerpo, es esencial en la evaluacién del estado nutricional.
La tomografia axial computarizada (TAC) y la resonancia magnética son
consideradas el estandar de oro para la cuantificacion de la cantidad y
distribucion de la masa del musculo esquelético, y del tejido adiposo en el cuerpo,
por lo tanto también son consideradas como el mejor método para el diagndstico

de desnutricion. (1827, 36, 37)

La TAC cuantifica la masa muscular de un determinado sitio en un musculo o
grupo muscular especifico. %8 La medicion del area muscular se realiza en una
sola seccion transversal del musculo a nivel de la tercera o cuarta vértebra lumbar
(L3 o L4, respectivamente); analizando los musculos psoas, erector spinae,
quadratus lumborum, transversus abdominis, oblicuo externo e interno, y rectos

abdominales. Una vez calculada el area muscular a ese nivel (cm?), se normaliza
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por la altura del sujeto (m?), obteniendo el indice musculo esquelético (SMI, por

sus siglas en inglés) L3 (cm?/m?2). G7)

La medicién del area muscular mediante TAC ha sido validada como una
herramienta efectiva para la deteccidén de disminucion de la masa del musculo
esquelético del cuerpo entero en pacientes con CH, igualmente confiable para la
medicion de la masa grasa visceral en dicha seccidon. (18 20. 27) Ademas, el
diagnostico de desnutricion a través de la medicion del area muscular psoas o de
otros musculos a nivel de L3 o L4 ha sido asociado con un aumento en la
mortalidad de los pacientes con CH, mortalidad en lista de espera, asi como
infecciones o sepsis post trasplante hepatico, y mayor estancia hospitalaria post

quirdrgica. (22 27, 38)

En la actualidad, los puntos de corte del SMI L3 internacionales propuestos para
el diagnostico de desnutricion son basados en poblacién caucasica canadiense,

siendo <52.4 cm?/m? para hombres y <38.5 cm?/m? para mujeres. (38 39)

En la figura 2, se muestra una comparacion de las imagenes de TAC abdominal
tomadas a nivel L3 de dos pacientes con CH con el mismo indice de Masa
Corporal (IMC) (32 kg/m?). El color rojo indica los musculos esqueléticos: rectos
abdominales, musculos abdominales oblicuo y lateral, psoas, y musculos
paraespinales. El paciente del extremo izquierdo presenta desnutricion con un
SMI L3 de 49.82 cm?/m?, mientras que el paciente de la derecha se encuentra

sin desnutricidon con un SMI L3 de 70.8 cm?/m?2.

La medicion de la masa muscular a través de TAC posee importantes ventajas
por encima de otros métodos tradicionales de evaluacion nutricional en pacientes
con CH, incluso sobre otros métodos indirectos utilizados para estimacioén de la
composicidén corporal en esos pacientes como la absorciometria de rayos X de
energia dual (DXA), el desplazamiento de aire por pletismografia, y la
espectroscopia por resonancia magneética; puesto que la mayoria de ellos carece
de disponibilidad y/o reproducibilidad y su validez se ve limitada por la retencién
de liquidos comun en los pacientes. (¢2 27.40. 41) Gj pjen, la TAC proporciona

informacion precisa, objetiva y reproducible para la medicién de la masa del
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musculo esquelético, también presenta grandes desventajas como lo son su baja
accesibilidad en la practica clinica, alto costo, y la exposicidén a radiacion. Segun
datos de la Radiological Society of North America (RSNA) y del American College
of Radiology (ACR), la exposicion radiolégica proveniente de una TAC abdominal
con material de contraste es de aproximadamente 20 mSv, equivalente a la
exposicion natural de fondo que un individuo recibe a lo largo de 7 afios. Todo lo
anterior, dificulta el uso de TAC de manera rutinaria para la evaluacién nutricional
de los pacientes, a pesar que la TAC abdominal es utilizada habitualmente para
el seguimiento clinico de la enfermedad hepatica a través de exploraciones de
vigilancia de lesiones focales, HCC, enfermedad vascular, y evaluacion previa al

trasplante hepatico. (20-23.28)

Figura 2. Comparacioén de TAC abdominal de dos pacientes con cirrosis hepatica con
mismo IMC (32 kg/m?)

Fuente: Montafrio et al. Sarcopenia in patients with cirrosis. 2012.

2.7.4 Impedancia bioeléctrica
El analisis de impedancia bioeléctrica (BIA) basado en la medicion de la

resistencia de los tejidos corporales al paso de una corriente alterna es un método
rapido, simple, seguro, y econémico que permite la evaluacién no invasiva de la
composicién corporal tanto en el area de investigacion como en la practica clinica.
(34,42) Sin embargo, debido a que las estimaciones de la composicion corporal por

BIA se basan en asociaciones estadisticas de individuos sanos, existe una
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limitacion en la evaluacion de aquellos con alteraciones en la composicion
corporal derivadas de la presencia de estados patoldgicos. 4% 43) En el caso de
la evaluacion nutricional en pacientes con CH, BIA ha demostrado ser de utilidad

aunque con limitaciones especialmente en pacientes con retencion de liquidos.
(34, 43, 44)

En 1994 Piccoli et al., propusieron un nuevo método derivado de la impedancia
bioeléctrica, el analisis vectorial (BIVA), el cual no presenta las limitaciones
convencionales del BIA puesto que no se basa en asunciones de los
componentes corporales ni de ecuaciones de prediccion. BIVA utiliza los valores
de Ry Xc estandarizados por la estatura (R/E, Xc/E), y el AF como componentes
de un vector bivariado el cual es representado graficamente (grafica RXc). (42 4%
46) En dicha grafica se distinguen tres elipses de tolerancia correspondientes a
los percentiles 50, 75 y 95 segun una poblacién de referencia; un vector normal

se espera esté ubicado dentro de la elipse de tolerancia del percentil 75. (4%

En el afno 2007, Espinosa et al., valido BIVA en poblacion sana mexicana en
donde se graficaron vectores de 439 sujetos sanos mexicanos sobre las elipses
originales de la poblacion italiana sana propuestas por Piccoli, encontrando que
los sujetos mexicanos caen por arriba de las elipses italianas por lo que se vio la
necesidad de crear nuevas elipses para nuestra poblacion. Este mismo articulo
publicé las nuevas elipses creadas para poblacion mexicana para estimar la

composicién corporal y estado de hidratacion (Figura 3). “2)
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Figura 3. Vectores de impedancia bioeléctrica de la poblacién mexicana sobre las elipses
originales de poblacién de origen caucadsico.

Fuente: Espinosa et al. Vectores de impedancia bioeléctrica para la composicion corporal en poblacion
mexicana. 2007.

Posteriormente, un estudio realizado por Ruiz-Margain et al., en nuestro grupo
de investigacion, tuvo como objetivo la validacion del analisis vectorial en
pacientes con CH, evaluando el estado nutricional de 251 pacientes a través de
diferentes métodos. Las prevalencias de desnutricion de acuerdo a cada método
fueron: 32% por CMB, 25.1% por BIVA, 14.7% por BIA, 14% por IMC ajustado
para ascitis, y 13% por PCT. En dicho estudio también se evalu6 la validez de
apariencia de BIVA como método de diagndstico de desnutricion, llevando a cabo
la interpretacidn del estado nutricional de acuerdo a la grafica RXc propuesta en
la Figura 4, en la cual se clasifica como desnutridos a aquellos pacientes con
presencia de estados de caquexia o caquexia+tretencion de liquidos; es decir,
incluyendo pacientes cuya ubicacion del vector dentro de la grafica RXc estuviera
dentro del cuadrante inferior derecho con inclinacién hacia el eje horizontal y

fuera de la elipse de tolerancia correspondiente 75%. (“°)
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Figura 4. Grafica RXc propuesta para el diagnéstico nutricional de pacientes con CH.

\_ J

Fuente: Ruiz-Margain, et al. El anélisis vectorial de impedancia bioeléctrica es un método objetivo para la
evaluacion del estado nutricional en pacientes con cirrosis hepatica. 2017.

De acuerdo al diagnodstico de BIVA, se encontré que los pacientes con
desnutricion presentaron un peso menor en comparacién con aquellos sin
desnutricion (61.55 kg +14.65 vs 72.58 kg +16.35, p<0.000), de igual manera el
IMC y la CMB fueron menores en los pacientes con desnutricion (23.67 kg/m?
+3.81 vs 28.28 kg/m? +3.94, p<0.000) (21.57 cm +3.17 vs 24.24 +3.94, p<0.000),

respectivamente. (49

Se evalud la validez predictiva de BIVA para la evaluacion de cambios en los
estados de hidratacion, mostrando una migracién del vector hacia el eje vertical
y fuera de la elipse de tolerancia del 75% en aquellos pacientes con ascitis clinica
(Figura 5). 49
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Figura 5. Vectores de impedancia bioeléctrica en pacientes con CH con presencia o
ausencia de ascitis clinica.

Fuente: Ruiz-Margain, et al. El analisis vectorial de impedancia bioeléctrica es un método objetivo para la
evaluacion del estado nutricional en pacientes con cirrosis hepatica. 2017.

Ademas, se evalud la relacion entre BIVA con la severidad de la enfermedad
hepatica medida a través de la escala Child-Pugh, mostrando la migracion del
vector dentro de la grafica RXc de acuerdo a cada uno de los estadios de la CH

para hombres y mujeres, con diferencias estadisticamente significativas (Figura
6). 49
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Figura 6. Vectores de impedancia bioeléctrica y severidad de la enfermedad segun escala
Child-Pugh en pacientes con CH.

3 Child-Pugh A
= Child-Pugh B
@@ Child-Pugh C

Fuente: Ruiz-Margain, et al. El anélisis vectorial de impedancia bioeléctrica es un método objetivo para la
evaluacion del estado nutricional en pacientes con cirrosis hepatica. 2017.

El estudio incluy6 diferentes variables con la finalidad de determinar su
asociacion con la mortalidad de los pacientes con CH mediante analisis
univariado y multivariado de regresion de Cox. En el analisis univariado la
presencia de desnutricion diagnosticada por BIVA (hazard ratio [HR] 1.74,
p=0.028), la severidad de la enfermedad segun la escala de Child-Pugh (HR 1.16,
p=0.005), y el puntaje MELD (HR 1.06, p=0.014) fueron asociados con
mortalidad. En el analisis multivariado, un primer modelo que incluyé la presencia
de desnutricion por BIVA y la escala Child-Pugh mostr6 que ambos estan
independientemente asociados con la mortalidad de los pacientes (HR 1.68,
p=0.040; HR 1.16 p=0.006, respectivamente); un segundo modelo incluyd la
presencia de desnutricion por BIVA y el puntaje MELD también mostré su
asociacion independiente con mayor riesgo de mortalidad (HR 1.66, p=0.049; HR
1.06, p=0.023). Al finalizar el seguimiento de los pacientes se reporté una
diferencia en la mortalidad de los mismos, siendo del 21.4% en los pacientes sin
desnutricion en comparacion con un 39.7% de los pacientes con desnutricion,

siendo estadisticamente significativa con una p=0.004 “9)
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Por lo anterior, se considera que BIVA es un método objetivo para la evaluacion
nutricional de los pacientes con CH pues permite la identificacion de variaciones
en los estados de hidratacion sin alteraciones en la estructura de los tejidos, como
sucede ante la presencia de edema o deshidratacion, las variaciones en la
cantidad de los tejidos magro y adiposo; asi como, de las variaciones combinadas

de hidratacién y estructura de los tejidos. (42 49)
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lll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
La cirrosis es el estadio final de todas las enfermedades hepaticas crénicas

progresivas y su evolucion situa al paciente en un elevado riesgo de
morbimortalidad. A nivel mundial representa un importante problema de salud
publica con elevadas tasas de mortalidad, tan s6lo en México constituye la cuarta

causa de muerte en la poblacion.

La desnutricidn en los pacientes con cirrosis hepatica es frecuente, y si bien
existe una gran variedad de factores que influyen en su desarrollo, su presencia
se asocia a un aumento en la morbimortalidad de los pacientes. Su diagndstico
es complejo por lo que su prevalencia oscila entre un 30-90%, dependiendo del

meétodo utilizado para su evaluacion.

A pesar que hasta el momento se han utilizado una gran cantidad de métodos
para la evaluaciéon del estado nutricional de estos pacientes aun no se cuenta
con un estandar de oro el cual, ademas de proporcionar datos certeros y
reproducibles, sea accesible para ser utilizado en la practica clinica. Las
principales limitaciones en el uso de métodos frecuentemente utilizados resultan
de las caracteristicas clinicas propias de la cirrosis como la retencion hidrica y la
insuficiencia hepatica, causando un sesgo en las mediciones obtenidas por
metodos antropométricos y bioquimicos, respectivamente; ademas, la utilizacidn
de marcadores bioquimicos implica un mayor costo econédmico e invasion al
paciente. Sin duda, la tomografia axial computarizada permite un diagndstico
mas preciso de desnutricion en el paciente; sin embargo, su uso cotidiano se ve
limitado por su elevado costo, acceso y la exposicion radiolégica que implica.
Ante esto, se ha propuesto el uso del analisis vectorial de impedancia bioeléctrica
como un método confiable, seguro, no invasivo y accesible para la evaluacién del
estado nutricional de los pacientes con cirrosis hepatica, arrojando un resultado
objetivo que no se ve influenciado por la presencia de sobrecarga hidrica en el
paciente.
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IV. JUSTIFICACION
Con este estudio se compard por primera vez la capacidad de diagnéstico de

desnutricion de dos diferentes métodos de evaluacidén nutricional en pacientes
con CH. El primero de ellos, la tomografia axial computarizada, es un método de
evaluacion de la composicion corporal cuyo uso reciente a nivel de investigacion
ha ido en aumento debido a su precision de diagnostico; sin embargo, mas alla
de sus ventajas, cuenta con importantes limitantes como son: la exposicion
radioldgica a la cual se somete al individuo, equivalente a siete afios de radiacion
de fondo natural cuando se realiza a nivel abdominal con aplicacion de medio de
contraste intravenoso para una mejor visualizacion de las imagenes, su costo es
elevado y puede variar dependiendo del lugar donde se lleve a cabo el estudio,
y por ultimo se considera un método poco accesible puesto que el equipo no se
encuentra disponible en cualquier nivel de atencién en salud. Es importante
destacar que para su uso como herramienta de evaluacién nutricional es
necesario contar con personal médico radidlogo capacitado para la correcta
medicidn e interpretacion del indice musculo esquelético L3 o bien de un software

especializado, limitando asi su uso en la practica clinica.

Por su parte, el analisis vectorial de impedancia bioeléctrica, es un método de
evaluacion nutricional cuya validez prondstica ha sido demostrada en pacientes
con cirrosis hepatica y otras enfermedades cronicas, el cual bajo una adecuada
estandarizacién del personal de salud es facil de usar, no invasivo, portatil,
relativamente barato, y que ademas permite el seguimiento estrecho de los
pacientes debido a la informacién que arrojan los resultados ya que es
especialmente sensible a la deteccion de cambios en la hidratacidon de los tejidos

y tejidos blandos en el cuerpo.

De esta manera, al comparar la capacidad del analisis vectorial de impedancia
bioeléctrica con la tomografia axial computarizada para la evaluacién nutricional
de pacientes con cirrosis hepatica se busca aumentar la informacion de validez
con la que se cuenta actualmente. Sustentando asi su uso en la practica clinica
y de investigacion de demostrarse que posee una importante capacidad

diagndstica nutricional que refuerce las otras ventajas antes mencionadas.
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V. PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢ Cual sera la capacidad del analisis vectorial de impedancia bioeléctrica como

método de diagnostico de desnutricion en pacientes con cirrosis hepatica en

comparacién con la tomografia axial computarizada?

VI. HIPOTESIS
El analisis vectorial de impedancia bioeléctrica tiene capacidad similar a la

tomografia axial computarizada como método de diagndstico de desnutricion en

pacientes con cirrosis hepatica.

VIl. OBJETIVOS

7.1 Objetivo general
Determinar la capacidad del analisis vectorial de impedancia bioeléctrica como

método de diagndstico de desnutricidn en pacientes con cirrosis hepatica al

compararlo con la tomografia axial computarizada como método de referencia.

7.2 Objetivos especificos
1. Estimar la prevalencia de desnutricion en los pacientes con cirrosis hepatica

obtenida mediante BIVA 'y TAC.

2. Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP), valor
predictivo negativo (VPN), razon de verosimilitud positiva (RV+) y razén de
verosimilitud negativa (RV-) de BIVA como método diagndstico de desnutricion
en pacientes con cirrosis hepatica utilizando TAC como método de referencia.

3. Determinar la probabilidad post-prueba positiva y negativa de BIVA como
metodo de diagndstico de desnutricion en pacientes con cirrosis hepatica
mediante el uso de un nomograma de Fagan para conocer su eficacia a

diferentes prevalencias.
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VIIl. METODOLOGIA

8.1 Tipo de estudio
Estudio de prueba diagndstica.

8.2 Lugar de realizacion
Departamento de Gastroenterologia y Departamento de Radiologia e Imagen del

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran (INCMNSZ)

8.3 Criterios de seleccidn

8.3.1 Criterios de inclusion

- Sujetos de ambos sexos

- 18 a 70 afnos de edad

- Diagnostico confirmado de cirrosis hepatica

- Estudio de TAC abdominal a nivel de tercera vértebra lumbar
- Cualquier estadio Child-Pugh

- Cualquier etiologia

- Firma del consentimiento informado referente a este estudio
8.3.2 Criterios de exclusion

- Embarazo

- Amputacion de alguna extremidad

- Presencia de placas metalicas

- Cancer distinto a carcinoma hepatocelular

8.3.3 Criterios de eliminacién

- Pacientes con datos incompletos

8.4 Calculo de tamarfio de muestra
El calculo del tamafio de muestra se calculd con base a una formula de calculo

de dos proporciones:

n= (Za/2+ ZB)2 * (p1 (1-p1) + p2 (1-P2)) 2

(P1-P2)

Za/2: valor critico de a para un nivel de confianza del 95% = 1.96
Zg: valor critico de 3 para un poder de 80%= .84

P1: poblacién de referencia sin sarcopenia (60%)™= .60

P2: poblacién de referencia con sarcopenia (40%)"= .40
Obteniendo un tamafo de muestra total de 90 pacientes.

*Para la poblacion de referencia 1 se utilizo la prevalencia de desnutricion diagnosticada
por TAC reportada en el estudio de Montafio-Loza .
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8.5 Operacionalizacion de variables

Variable Definicion conceptual Definicion operacional Unidad de medicién Esca_la_gle vaeJ .
medicion metodolégico

Ed Tiempo que ha vivido una persona ARos cumplidos hasta el momento de ~ Cuantitativa Variable

ad u otro ser vivo contando desde su s Afos . .
S la evaluacion. continua de razén| antecedente
nacimiento.
Totalidad de las caracteristicas de
la estructura reproductiva, I . .

Sexo funciones, fenotipo y genotipo que Sexo referido por el individuo. * Hof“bre Cuallt.atlv'a r'!omlnal Variable
diferencian a los organismos * Mujer dicotomica antecedente
masculinos de los femeninos.

¢ Alcoholismo
¢ Hepatitis
Causa identificada del diagnéstico de | autoinmune Variable
Etiologia de la CH Origen de la enfermedad. cirrosis hepatica confirmado a través | e Virus hepatitis B 6 C |Cualitativa nominal antecedente
de examenes de laboratorio. o Esteatosis hepatica
no alcohdlica
e Criptogénica
Clasificacion Child-Pugh a partir del
Severidad de la Grado de funcion remanente de la | grado de ascitis, concentraciones | e Child-Pugh A Variable
CH por escala cirrosis hepatica medida por escala | plasmaticas de bilirrubina y albumina, | e Child-Pugh B Cualitativa ordinal antecedente
Child-Pugh Child-Pugh. tiempo de protombina y grado de | e Child-Pugh C
encefalopatia.
Severidad de la Grado de funcion remanente de la | Puntaje MELD calculado a partir de c I .
. . ; e . : ” . uantitativa Variable
CH por puntaje cirrosis hepatica medida por concentraciones  plasmaticas de | Puntaje de la escala discreta antecedente
MELD puntaje MELD. bilirrubina, creatinina e INR.
Definicibn de  encefalopatia
hepéatica: anormalidad
neuropsiquiatrica causada por
toxicidad cerebral y del SN « Encefalopatia
secundario a la enfermedad hepatica
hepatica. Determinacion de presencia o « Ascitis
Complicaciones | Definicidn de ascitis: presencia ausencia de complicaciones a partir Cualitativa nominal Variable
de la CH de liquido en la cavidad peritoneal. | de la realizacién de una evaluacion * Edema dicotémica antecedente

Definicion de edema en CH:
acumulacién de liquido en
extremidades.

Definicion de hepatocarcinoma
celular: cancer que se desarrolla a
partir de las células del higado.

clinica al paciente.

e Hepatocarcinoma
celular
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Diagnostico
nutricional con
BIVA

Determinacion del estado
nutricional del individuo por medio
de analisis vectorial de impedancia
bioeléctrica (BIVA).

Diagnostico de estados de
desnutricion: disminucion de la
cantidad de masa magra y grasa con
respecto a la normalidad.
Diagnéstico de desnutricion por
BIVA:

Ubicacioén del vector en el cuadrante
#4 y fuera de la elipse correspondiente
al percentil 75 con direccién al eje
horizontal.

e Desnutrido
¢ No desnutrido

Cualitativa nominal
dicotomica

Variable
dependiente

Diagndstico
nutricional con
TAC

Determinacion del estado
nutricional del individuo por medio
de tomografia axial computarizada
(TAC).

Diagnostico de estados de
desnutricion: disminucion de la
cantidad de masa magra y grasa con
respecto a la normalidad.
Diagnodstico de desnutricion por
TAC:

- Hombres: SMI L3 < 52.4 cm’/m".
- Mujeres: SMI L3 <38.5 cm2/m2.

e Desnutrido
¢ No desnutrido

Cualitativa nominal
dicotdmica

Variable
dependiente
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8.6 Técnicas de medicion
Para el analisis de impedancia bioeléctrica se utilizé un impedancidémetro (RJL

Systems Quantum 1V) el cual aplicaba al paciente una corriente alterna de 800
MA a 50 kHz. Se utilizaron electrodos de Ag/AgCI.S. El analisis se realizé tras un
ayuno de 6 a 8 hrs, con el paciente recostado en posicion supina con brazos y
piernas colocados a los lados del torso, los electrodos y cables del
impedanciémetro se colocaron en el dorso del pie y la mano del lado derecho del
cuerpo. En la medicion se recabaron datos de resistencia, reactancia y angulo
de fase los cuales fueron ingresados al software llamado BIVA Software (Piccoli
et al. BIVA Software 2002. Departament of Medical Surgical Sciences. University

of Padova, Italy) para la obtencién del analisis vectorial.

Ademas se realizaron mediciones corporales utilizando una cinta de fibra de
vidrio y un plicbmetro para la obtencion de medidas antropométricas como la
circunferencia de brazo(CB), pliegue cutaneo tricipital (PCT) y la circunferencia

muscular de brazo (CMB), cuyas técnicas de medicion fueron las siguientes:

¢ Circunferencia de brazo: colocacion el brazo no dominante del paciente con
el codo flexionado a 90°, identificacidon el punto medio existente entre la saliente
Osea del acromion y el olécranon, a lo largo de la lateral del brazo; una vez
identificado el punto medio, se deja caer el brazo de manera natural y se coloco
la cinta horizontalmente alrededor del punto indicado. La medida fue registrada

en centimetros (cm).

¢ Pliegue cutaneo tricipital: tras la identificacion del punto medio existente entre
la saliente 6sea del acromion y el olécranon, a lo largo de la lateral del brazo; se
realizd la medicidn del grosor del pliegue tricipital con el plicbmetro. Para hacer
la medicién fue necesario ubicarse de pie detras del sujeto, sujetar el pliegue del
tejido adiposo subcutaneo entre los dedos pulgar e indice de la mano izquierda,
colocando las puntas del plicometro en el sitio donde los lados del pliegue
estuvieran aproximadamente paralelos y a un centimetro de donde el pliegue fue

sujetado. La medida fue registrada en milimetros (mm).
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e Circunferencia muscular de brazo: una vez obtenidas las medidas de
circunferencia de brazo (CB) y pliegue cutaneo tricipital (PCT) fueron sustituidas

en la siguiente formula. La medida fue expresada en cm?2.
CMB= CB - (PCT * m)

8.7 Metodologia del estudio

Pacientes con CH con TAC L3
(Departamento de radiologia e imagen INCMNSZ)

Revision de criterios |
de seleccion ~ TTTTTTTTTTTTTTTTTTTTTTTTToTTTOTo

Evaluacion clinica
Complicaciones CH

Evaluacion bioquimica
QS, PFH, BH

Evaluacién TAC Evaluacion BIVA
Determinacion SMI L3 Ubicacién vector

p
. No . No
[ Desnutrido J desnutrido J [ Desnutrido J [ desnutrido

.

|

| Resultados |

/ Capacidad de BIVA como prueba \
diagnéstica de desnutricion en CH

- Sensibilidad

- Especificidad

- VPP/VPN

- RV+RV-

- Certeza diagnéstica

- Indice J de Youden

- Probabilidad post- prueba +/~
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8.8 Analisis estadistico
De manera inicial los datos recabados fueron procesados y analizados con el

programa estadistico SPSS en su versiéon 21, explorando su distribucion
mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y utilizando estadistica descriptiva

para las caracteristicas clinicas, demograficas y nutricionales de la poblacion.

Se dicotomizo la informacion obtenida de la evaluacion de BIVA, CMB, PCT vy
TAC y se clasifico a los pacientes en desnutridos y no desnutridos obteniendo la

frecuencia de estados de desnutricion mediante cada método.

Posteriormente, utilizando la hoja de calculo para de valoracion de pruebas
diagndsticas de J. Primo en su versidon 28-6-2003, se calcularon los valores de
sensibilidad, especificidad, VPP, VPN, RV+, RV-, certeza diagndstica e indice J
de Youden. Utilizando el diagnostico de TAC como referencia para su
comparacion con BIVA. El calculo de la probabilidad post-prueba se llevé a cabo
mediante el uso del nomograma de Fagan con la finalidad de conocer el

comportamiento diagnostico de BIVA en distintas prevalencias de desnutricion.

Finalmente mediante el software estadistico MedCalc en su version 17.6 se
realizd una curva ROC para la determinacion inicial de un nuevo punto de corte
del indice musculo esquelético L3 para poblacion cirrética mexicana de acuerdo

a los datos obtenidos en este estudio.
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IX. RESULTADOS

9.1 Caracteristicas clinico demogréficas de la poblacion.
Como se muestra en la Figura 7 al estudio fueron incluidos un total de 139

pacientes cuyas caracteristicas clinicas y demograficas se presentan en la Tabla
2. EI 59.7% (n=83) de la poblacion fueron mujeres. La edad promedio fue de 54
afnos (DE+11 afos). La causa mas frecuentes de la CH fue el VHC con un 45.3%
(n=63). En cuanto a las complicaciones de la enfermedad el 38.8% (n=54) de los
pacientes desarroll6 ascitis, el 13.7% (n=19) encefalopatia hepatica, y el 23.7%
(n=33) hepatocarcinoma celular. Segun la severidad de la enfermedad el 40.3%
(n=56) de los pacientes fue Child-Pugh A, el 36% (n=50) B, y el 23.7% (n=33) C,

mientras que la mediana del puntaje MELD fue de 13 puntos (rango 6-28).

Figura 7. Diagrama de inclusion de pacientes

Pacientes potencialmente
elegibles {indicacién TAC

abdominal] ST T T T x~
n=403 | Pacientes excluidos i
: n=116 |
________________ i =70 afios: 23 |
i Posi-trazplante hepatico: 9 i
r: _ _ ™~ 1 Sin diagndstico confirmadeo CH: 79 |
Pacientes candidatos e _ _ _ d
al estudio
n=287¥ P e e .
~ ~ ' pacientes que no asistieron a !
i -------------- - TAC '
H n=109 !
'd B T -
Pacientes invitados
alestudio | ___________ .
\ n=178 N Pacientes excluidos '
______________ 1 n=35 H
! Mo aceptd: 16 H
- ~ | Mo asislio a evaluacion: 19 i
Pacientes evaluados B b bbbt !
n=143
s - ,[ Pacientes eliminados ‘:
--------------- - n=4 '
- hJ - \ Dalos incompletos: 4 !
Pacientes condatos | ~ T T TTTTTTTTTTTTT .
completos
n=138
b A

Diagndstico BIVA Diagnostico TAC
n=129 n=42

Tabla 2. Caracteristicas clinico demograficas de la poblacién.
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n= 139 (%, rango,

Variable
DE)

Edad (afios) 54 +11
Sexo

Mujeres 83 (59.7)
Etiologia

Alcohol 10 (7.2)

VHC 63 (45.3)

CBP 16 (11.5)

HAI 10 (7.2)

NASH 7 (5)

Criptogénica 33 (23.8)
Complicaciones

Ascitis 54 (38.8)

Encefalopatia hepatica 19 (13.7)

Edema 24 (17.3)

Hepatocarcinoma 33 (23.7)
Child-Pugh (puntos) 8 (5-13)
Child-Pugh (escala)

A 56 (40.3)

B 50 (36)

C 33 (23.7)
MELD (puntos)* 13 (6-28)
Albumina (mg/dL) 3.1+.65
Bilirrubina total (mg/dL)* 3.2 (0.48-34.5)
Creatinina (mg/dL)* 0.85 (0.23-5.8)
Peso (kg) 69.6 +14.5
Talla (cm) 160 + 9.5
IMC (kg/m?) 26.9+4.5
PCT (mm) 18.4 + 6.1
CMB (cm) 226+3.5
indice musculo esquelético L3 (cm?/m?) 62.2+14.0

Hombres 64.8 +9.2

Mujeres 59.8 + 17.2
Resistencia/estatura (ohms) 337.3+78.2
Reactancia/estatura (ohms) 29.7+9.3

MELD, Model of End Stage Liver Disease; IMC, Indice de Masa Corporal; PCT, pliegue cuténeo tricipital;
CMB, circunferencia media de brazo.

Nota: Numeros presentados en frecuencias absolutas, con porcentaje. Promedio, con desviacion estandar
(DE)

* Numeros presentados en medianas, con rangos.



9.2 Prevalencias de desnutricion de acuerdo a diferentes métodos de
evaluacion nutricional.

La prevalencia de desnutricion encontrada en el total de la poblacion estudiada
(n=139) de acuerdo al método BIVA fue del 13% (n=18). Es importante
mencionar que a pesar de evaluar a todos los pacientes con ambos métodos,
hasta el momento del analisis preliminar presentado en este documento
solamente el 30% de los 139 pacientes reclutados contaron con el diagndstico
nutricional por medio de TAC y BIVA. De los 42 pacientes, el 2.4% (n=1) present6
desnutricion diagnosticada por tomografia axial computarizada, mientras que por
analisis vectorial de impedancia bioeléctrica la prevalencia de 11.9% (n=4). Para
los parametros antropométricos de CMB y PCT se consideré como diagndstico
de desnutricién aquellos valores <10 percentil, arrojando prevalencias del 42.9%
(n=18) y 4.8% (n=2), respectivamente.

9.3 Validez del analisis vectorial de impedancia bioeléctrica como método
de diagnostico de desnutricion en pacientes con CH.

Basado en la tomografia axial computarizada como estandar de oro para la
evaluacion nutricional y de acuerdo al punto de corte del indice musculo

esquelético establecido para hombres y mujeres (hombres: SMI L3 <52.4

cm2/m2, mujeres: SMI L3 <38.5 cm2/m2), la prevalencia de desnutricion en la
poblacién estudiada fue del 2.4% (n=1). La sensibilidad del analisis vectorial de
impedancia bioeléctrica fue del 100% (1C95%: 20.7-100%) y la especificidad del
90.2% (IC95%: 77.5-96.1%); los valores predictivos positivo y negativo fueron de
20% (1C95%: 3.6-22.5%) y 100% (IC95%: 90.6-100%), respectivamente. La
certeza diagnodstica de la prueba fue del 90.5% (1C95%: 77.9-96.2%), con un
indice J de Youden de .9. El calculo de las razones de verosimilitud arrojo una
RV+ de 10.25 y una RV- de 0 (Tabla 3).
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Tabla 3. Validez del analisis vectorial de impedancia bioeléctrica

Valor % IC 95%
Verdaderos positivos 24 -
Falsos negativos 0 -
Falsos positivos 9.5 -
Verdaderos negativos 88.1 -
Sensibilidad (%) 100 20.7 — 100
Especificidad (%) 90.2 77.5-96.1
VPP (%) 20 3.6-225
VPN (%) 100 90.6 — 100
Certeza diagnéstica 90.5 77.9-96.2
indice J de Youden 9 -
Probabilidad pre-prueba 24 -
RV+ 10.25 4.04 - 26
RV- 0 -

VPP, valor predictivo positivo, VPN, valor predictivo negativo, RV+, razén de verosimilitud positiva; RV-
razén de verosimilitud negativa.

9.4 Probabilidad post-prueba del analisis vectorial de impedancia
bioeléctrica como método de diagndstico de desnutricion en pacientes con

CH.

Mediante el nomograma de Fagan (Figura 8), la probabilidad pre-prueba del
24% y las RV obtenidas se calculé la probabilidad post-prueba positiva y
negativa. Siendo de 20.1% (IC 3.7-62.6%) para la positiva y de 0% (IC 0-9.4%)
para la negativa. (Tabla 4).

Tabla 4. Probabilidad post-prueba del analisis vectorial de impedancia bioeléctrica.

Probabilidad post- 2
RV prueba (%) IC 95%
RV+ 10.25 20.1 3.7-62.6
RV- 0 0 0-94
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Figura 8. Calculo de probabilidades post-prueba del analisis vectorial de impedancia
bioeléctrica a través de nomograma de Fagan.

- N

Nomograma
01— 99 ——
0,2~

90 e
Probabilidad Razén de Probabilidad
\_ pre-test probabilidad post-test /

9.5 Determinacion de un punto de corte del SMI L3 en poblacion mexicana
con cirrosis hepatica.
Con los datos de la poblacién analizada se llevo a cabo un estudio piloto para la

determinacion de un punto de corte del SMI L3 en hombres y mujeres mexicanos
con cirrosis hepatica. Se incluyeron 20 hombres para el analisis de curva ROC
obteniendo un valor <71.4 cm?/m? como el mejor punto de corte asociado a
supervivencia a 12 meses, con un area bajo la curva de 0.520 (p=0.9105) y
valores de sensibilidad y especificidad de 40% y 87%, respectivamente. En el

caso de las mujeres se incluyeron 22 pacientes, identificando <69.4 cm?/m? como
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el mejor punto de corte asociado a supervivencia de la enfermedad a 12 meses,

con un area bajo la curva de 0.561 (p=0.7939), sensibilidad del 33% vy

especificidad del 100%. Los valores obtenidos para ambos sexos se muestran

en la Tabla 5, incluyendo el punto de corte internacional del SMI L3 utilizado

actualmente para el diagndstico de desnutricion.

Tabla 5. Valores de curva ROC para determinacion de punto de corte de SMI L3
en poblacién cirrética mexicana.

Valor

Eventos (%)

Punto de corte internacional
(cm?/m?)

Punto de corte obtenido
(cm?/m?)

Area bajo la curva ROC
Nivel de significancia P
indice J de Youden
Sensibilidad (%)
Especificidad (%)

Hombres

n=20 1C95%
5 (25) -
<52.4 -

<71.4 -

0520  0.289-0.745
0.9105 -
0.2667  0.200-0.333
40 -
87 -

n=22
3 (14)
<38.5

<69.4

0.561
0.7930
0.3333

33
100

Mujeres
IC95%

0.336-0.769

0.333-0.350
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X. DISCUSION
La desnutricion en los pacientes con cirrosis hepatica es frecuente y se

encuentra asociada a un aumento en el riesgo de desarrollo de complicaciones
de la enfermedad, asi como con una disminucion en la supervivencia y en la
calidad de vida relacionada a la salud. Su diagnéstico es complejo por lo que su
prevalencia oscila entre un 30 a 90%, dependiendo del método utilizado para su

evaluacion. (3.27)

Actualmente existen diversos métodos de evaluacion nutricional en CH, sin
embargo las caracteristicas clinicas de la enfermedad y factores como la
disponibilidad, los costos, la seguridad y aplicabilidad de ellos hacen dificil la
eleccion de un estandar de oro. 2% 27) Indicadores antropométricos como la CMB
y el PCT son comunmente utilizados, basandose en la evidencia de la utilizacion
de las reservas proteicas y grasas ante la aparicibn de complicaciones,
promoviendo asi la presencia de desnutricion. 32 33 En promedio, estudios
reportan prevalencias de desnutricidén con valores <5 percentil de PCT y CMB de
33% y 43%, respectivamente; % en este estudio se encontré una frecuencia
similar con respecto a la CMB de 42.9%, pero menor para el PCT siendo de
4.8%. La principal limitante para el uso de dichos indicadores antropométricos es
el sesgo al cual son susceptibles debido a la retencion de liquidos presente en
pacientes con ascitis y edema periférico; (3235 en el caso de nuestra poblacion

estudiada el 38.8% presentd ascitis clinica al momento de la evaluacion.

Por otro lado, la tendencia actual en la evaluacion del estado nutricional es la
medicion de la composicion corporal, es decir la cantidad de masa muscular y
masa grasa en el cuerpo; en ese sentido la cuantificacion del indice musculo
esquelético a nivel de la tercera vértebra lumbar (SMI L3) mediante TAC ha sido
validada como una herramienta efectiva para el diagnéstico de desnutricion en
pacientes con CH. (18.20.27) Montario et al., realizaron un estudio en 112 pacientes
cirréticos candidatos a trasplante hepatico en el cual se determiné la presencia
de desnutricion a partir del SMI L3, encontrando una prevalencia del 40% con
valores promedio del indice en la poblacion de 51 cm?/m?, 53 cm?/m? en hombres
y 45 cm?/m? en mujeres. En nuestro estudio se observaron promedios del SMI
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L3 considerablemente mas altos en comparaciéon al canadiense, siendo de 62.2
cm?/m? para la poblacion en general, 64.8 cm?/m? en hombres y 59.8 cm?/m?
para las mujeres; por lo que la prevalencia de desnutricidon solamente ocurrié en
el 2.4% de los pacientes. Es importante destacar que los puntos de corte
internacionales de dicho indice propuestos para el diagndstico de desnutricion
estan basados en poblacion caucasica canadiense, siendo <52.4 cm?/m? para
hombres y <38.5 cm?/m? para mujeres, 8 39 y hasta el momento no se cuenta
con patrones locales de comparacion. Por tal motivo, como parte de este mismo
estudio se propuso determinar un punto de corte del SMI L3 adecuado para la
poblacién mexicana, encontrando que el mejor valor asociado con la sobrevida
de los pacientes a doce meses fue <71.4 cm?/m? en hombres y <69.4 cm?/m? en
mujeres. Sin embargo, los resultados no pueden ser considerados como
definitivos puesto que el tamafio de la poblacion incluida para dicho analisis es
pequefio, tan solo de 42 pacientes; a pesar de eso, dichos resultados apoyan el
supuesto que los puntos de corte internacionales utilizados actualmente
subestiman el numero de pacientes con desnutricidn en la poblacidon mexicana

con cirrosis hepatica.

Si bien la medicién de la masa muscular a través de TAC en pacientes con CH
ha demostrado tener importantes ventajas en comparacién con otros métodos
tradicionales de evaluacion nutricional debido a su objetividad, también presenta
grandes desventajas como lo son su baja accesibilidad en la practica clinica, alto
costo y la exposicion a la radiacidén, haciendo de su uso rutinario una alternativa
poco viable. 0. 23.28) Aunado a lo anterior, es importante mencionar que en la
practica clinica habitual la indicacion de TAC abdominal tiene como objetivo
principal el seguimiento clinico de la enfermedad hepatica y no la evaluacion
nutricional del paciente. Es importante destacar que en el presente trabajo un
total de 287 pacientes fueron remitidos por parte de su médico tratante al
departamento de radiologia e imagen para la realizacién de la TAC, de los cuales
139 fueron incluidos en el estudio y evaluados con ambos métodos; hasta el
momento de este analisis preliminar el médico radiélogo encargado de la

determinaciéon del SMI L3 solamente entregd el resultado de 42 pacientes. Lo

47



anterior apoya el hecho que los resultados de TAC como parte de una evaluacion
nutricional no son inmediatos y suponen la participacion y esfuerzo extra por
parte de un equipo médico radidlogo o bien de un software especializado, ya que
no forman parte de la practica clinica rutinaria sino que son propios de protocolos

de investigacion.

Por su parte, derivado del analisis de impedancia bioeléctrica el cual es un
meétodo rapido, simple, seguro y econdmico que permite la evaluacion no
invasiva de la composicion corporal tanto en el area de investigacién como en la
practica clinica, se encuentra el analisis vectorial de impedancia bioeléctrica
(BIVA) el cual supera las limitaciones propias de la impedancia convencional
como lo son su utilidad ante estados de composicion corporal extremos
(sobrehidratacion, deshidrataciéon, obesidad, caquexia, etc.) frecuentes en el
paciente con CH. BIVA ha sido validado en poblacibn sana mexicana
demostrando valores de sensibilidad de 100% y especificidad de 92%. (42) Sin
embargo, a pesar de ser recientemente utilizado y mostrando buenos resultados
de validez prondstica en la evaluacion nutricional de pacientes con CH, su
validez diagnodstica no ha sido determinada en comparacion con un estandar de

oro como lo es la TAC, principal objetivo de este trabajo.

Analizando los parametros de eficacia de la prueba ésta obtuvo el valor maximo
de sensibilidad de 100% identificando en su totalidad a los pacientes que
presentaron desnutricién por TAC, aunque es necesario destacar que el IC 95%
fue muy amplio (20.7-100%). El valor de especificidad también fue alto, de 90.2%
con un IC 95% de 77.5-96.1%, diagnosticando estados de normalidad en el
90.2% de los pacientes que no presentaron desnutricion por TAC. Dado que en
la practica clinica se prefiere el uso de pruebas diagndsticas cuyo resultado
proporcione informacion acerca de la probabilidad de presentar o no una
condicion, se realizé el célculo de los valores predictivos positivo y negativo de
BIVA, siendo éstos de 20% (IC95%: 3.6-22.5%) y 100% (IC95%: 90.6-100%),
respectivamente; lo anterior significa que ante una ubicacion del vector en el

cuadrante 4 de la grafica RXc y fuera de la elipse de tolerancia del 75% el
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paciente tiene una probabilidad solamente del 20% de presentar desnutricion,
por el contrario si su vector se encuentra dentro de dicha elipse la probabilidad
de no tener desnutricion es del 100%. Es necesario recordar que los valores
predictivos de una prueba se ven afectados por la prevalencia de la enfermedad
en estudio, en este caso en la poblacién se observd una baja prevalencia de
desnutricion, tan solo de 2.4% lo que explica el VPN alto; indicando la utilidad de
BIVA para descartar la presencia desnutricion cuando el paciente presenta

resultados dentro de la normalidad.

Con respecto al calculo de certeza diagndstica de la prueba este arrojoé un valor
de 90.5% (IC95%: 77.9-96.2%), indicando una probabilidad solamente de 9.5%
que BIVA diagnostique erroneamente a los pacientes. Al realizar el analisis de
seguridad diagnoéstica de la prueba a través del indice J de Youden se observa
un valor de 0.9 el cual es importante si se toma en cuenta que mientras mas se
aproxime a 1, mayor es la calidad del resultado obtenido al realizar la prueba a

un paciente.

Con la finalidad de evaluar mas a fondo la capacidad discriminante de BIVA
como prueba diagndstica y conocer su eficacia ante distintas prevalencias de
desnutricion se llevd a cabo el calculo de razones de verosimilitud a partir de los
valores de sensibilidad y especificidad presentados, obteniendo un valor de
10.25 para la RV+ lo cual indica que la probabilidad que un paciente con
resultado anormal realmente tenga desnutricion es 10.25 veces mayor en
comparacion con un paciente sin desnutricion; segun la interpretacién de las
pruebas diagnosticas RV >10 evidencian aumentos grandes en la probabilidad
de presentar la condicion si se cuenta con un resultado positivo. La RV-
presentada en la prueba fue de 0 lo cual refuerza el supuesto propuesto que
BIVA es una prueba optima para descartar estados de desnutricion en los

pacientes con CH.

Para mayor utilidad de las razones de verosimilitud presentadas se calculd
mediante la utilizacion del nomograma de Fagan, la probabilidad estimada de

que un paciente con CH tenga desnutricion o no después de interpretar el
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resultado obtenido de BIVA. La probabilidad pre-prueba utilizada fue en base a
la prevalencia de desnutricion diagnosticada mediante TAC en el presente
estudio que fue de 2.4%, en el caso de la RV+ de 10.25 la probabilidad post-
prueba calculada fue de 20.1% refiriendo entonces una probabilidad del 20% de
presentar desnutricion cuando se obtiene un resultado anormal de BIVA; sin
embargo el IC 95% es amplio al ir de 3.7 a 62.6%. Como se puede observar, una
RV mayor de 1 genera probabilidades post-prueba mayores que la probabilidad
pre-prueba, y viceversa; es decir, la ganancia de informacion obtenida tras la
aplicaciéon de una prueba diagnéstica, ademas de sus RV, depende de la
prevalencia de condicidén estimada en la poblacion de aplicacién. Con lo anterior
se puede decir que una prueba diagndstica sera mas util cuanto mas cambie la
probabilidad de sospecha diagndstica. Si en el presente estudio se partiera de
una probabilidad pre-prueba del 40% segun la prevalencia de desnutricion
diagnosticada por TAC observada en el estudio de Montario et al., la probabilidad
post-prueba positiva seria de 87.2% permitiendo practicamente confirmar el
diagndstico de desnutricion en los pacientes con CH mediante la interpretacion
de resultados anormales en la prueba BIVA; complementando lo anterior, la
probabilidad post-prueba negativa observada a tal prevalencia seria del 0%, por
lo que ante resultados de normalidad se podria descartar de manera contundente

la presencia de desnutricion.

Una de las principales limitantes en este estudio es el tamafio pequefio de la
poblacion analizada pues si bien proporciona resultados que soportan la
utilizacion de BIVA como método de evaluacion nutricional para pacientes con
CH, éstos no pueden ser considerados contundentes al presentar IC 95%
amplios en la mayoria de los criterios evaluados. Ademas, la falta de puntos de
corte locales del SMI L3 para la determinacién de desnutricion en la poblacién
mexicana dificultd la demostracién de la eficacia de BIVA para el diagnéstico
nutricional de los pacientes pero si para descartar la presencia de estados de
desnutricion en los mismos; dicha limitante abre la posibilidad de un estudio
mediante el cual puedan ser establecidos puntos de corte adecuados para la

poblacién estudiada, mas alla del estudio piloto realizado en este trabajo. Otra
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de las desventajas de este estudio fue la manera de medir el SMI L3 en los
pacientes, la cual fue realizada por un médico radiélogo y no con la ayuda del
software especializado para tal fin; de igual manera, dado que la medicién fue
realizada por un solo médico y solamente en una ocasién, no fue posible la
realizacién de pruebas de concordancia inter e intraobservador para evaluar la

habilidad del profesional.

De manera general, y segun el comportamiento conjunto de los criterios de
validez antes descritos, BIVA parece sobrestimar la prevalencia de desnutricion
en los pacientes con CH lo cual limita su validez diagndstica. Dicha
sobrestimacion pudiera tener implicaciones clinicas si se utiliza erroneamente
como método de diagndstico unico, puesto que clasificar como desnutrido a un
paciente cuando no lo esta no permite la aplicacién de un tratamiento nutricional
adecuado, dificultando asi la recuperacion de un paciente o bien suponiendo
gastos econdmicos innecesarios para el mismo y/o para la institucion de salud al
indicar tratamientos de complementacion o suplementacion nutricional los cuales

son especialmente costosos si se trata de pacientes con dafio hepatico.

Entre las ventajas que posee el trabajo podemos mencionar la realizacion del
primer estudio comparativo entre ambos métodos de evaluacion nutricional para
pacientes con CH cuya informacion refuerza la recomendacién del uso de BIVA

en la practica clinica cotidiana sobre todo para el seguimiento de los pacientes.
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Xl. CONCLUSION
Si bien el analisis vectorial de impedancia bioeléctrica detectdé adecuadamente

la presencia de desnutricion en los pacientes clasificados como desnutridos
segun la tomografia axial computarizada, también sobrestimé dicho diagnéstico,

limitando asi su validez diagnoéstica al ser comparado con el estandar de oro.

A pesar de no demostrarse totalmente la validez diagnodstica del analisis vectorial
para la deteccidn de desnutricion en pacientes con cirrosis, sus caracteristicas
de bajo costo, accesibilidad, facilidad de uso e interpretacion de sus resultados;
aunadas a su validez prondstica antes descrita, sustentan su uso en la practica
clinica como método no invasivo de evaluacion nutricional sobre todo para el
seguimiento y monitoreo estrecho de los pacientes. Ya que a diferencia de la
tomografia que solamente brinda informacion acerca del tejido musculo
esquelético, BIVA es especialmente sensible a cambios en los tejidos magro y
adiposo, asi como de variaciones de la hidratacion aun cuando dichos tejidos no
muestran alteraciéon; permitiendo asi un ajuste oportuno y especifico en el
tratamiento nutricional y médico de los pacientes. Ademas, la obtencion
resultados por medio de BIVA es inmediata y pueden ser interpretados por el
mismo profesional del area de nutricion que realiza la evaluacién al momento de
la consulta; mientras que la realizacion de la tomografia, su interpretacion y la
obtencion del indice musculo esquelético lumbar requiere la participacion de
personal médico del area radiolégica, de un software especializado y de un

tiempo prolongado de espera.

Finalmente ante la subestimacion de la prevalencia de desnutricion
diagnosticada a través de tomografia axial computarizada con los actuales
puntos de corte internacionales del indice musculo esquelético lumbar en
hombres y mujeres, es necesaria su determinacion para la poblacion mexicana

con cirrosis hepatica.
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