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Determinacion de sarcopenia a través del area total del psoas medido por
tomografia computarizada en pacientes con enfermedad hepatica cronica y
cirrosis: un estudio observacional en poblacion pediatrica mexicana.

MARCO TEORICO
Enfermedad hepatica cronica en pediatria

La enfermedad hepatica cronica se define como un sindrome clinico-patoldgico de
causas diversas que traduce dano hepatico por mas de 3 meses. Tiene
manifestaciones clinicas, bioquimicas e histologicas especificas de acuerdo con el
grado de inflamacién o necrosis hepatocelular.

A pesar de ser una entidad poco frecuente en pediatria, es de gran impacto
para la salud publica ya que tiene efectos importantes en la longevidad, morbilidad,
mortalidad y calidad de vida de los nifios. En México, las enfermedades hepaticas
constituyen la cuarta causa de muerte en la poblacion general, especificamente en
pediatria se considera que es entre la doceava y décimo quinta causa de muerte
dependiendo el grupo etario. En cuanto a la etiologia de hepatopatia cronica, puede
clasificarse de acuerdo al origen de la misma o de acuerdo a su prevalencia para
cada grupo etario, siendo las mas frecuentes en lactantes las causas obstructivas,
como atresia de vias biliares, quiste de colédoco, sindrome de Alagille y PFIC
seguido de otras enfermedades como fibrosis quistica y enfermedades metabdlicas.
En nifos mayores o adolescentes con hepatopatia cronica se debe sospechar:
esteatosis hepatica no-alcohdlica, hepatitis autoinmune/colangitis esclerosante,
enfermedad de Wilson, toxicas o hepatitis virales. En la tabla 1 se muestran las

diversas causas que originan hepatopatia cronica en la edad pediatrica '2.

Lactantes Preescolares, escolares y
adolescentes

Obstructivas: Metabdlicas:

- Atresia de vias biliares - Enfermedad hepatica grasa no

- Quiste de colédoco alcohdlica/ esteatohepatitis no-

- Sindrome de Alagille alcohdlica.

- PFIC/BRIC - Enfermedad de Wilson

- Enfermedad de Caroli - Aminoacidemias organicas

- Fibrosis quistica

Genético: Autoinmunes

- Fibrosis quistica - Hepatitis autoinmune

- Deficiencia de alfa 1 antitripsina - Colangitis esclerosante




- Hipotiroidismo congénito - Enfermedad injerto contra huésped
Enfermedades metabdlicas Vasculares
- Alteraciones del metabolismo de - Budd-Chiari
carbohidratos, lipidos o amino - Sindrome de obstruccion
acidos. sinusoidal
- Desérdenes peroxisomales
Toéxico: Toéxico:
- Dafo hepatico asociada a - Alcohol y drogas
medicamentos - Medicamentos
- Nutricién parenteral total
Infeccioso: Infeccioso:
Hepatitis B, hepatitis C, hepatitis D, | Hepatitis B, hepatitis C, hepatitis D, VIH,
VIH, CMV, EBV, sepsis neonatal. CMV, EBV.
Hepatitis neonatal idiopatica Hepatitis criptogénica

Se debe sospechar de hepatopatia cronica en pacientes con historia previa
de hiperbilirrubinemia conjugada, historia familiar de hepatopatia cronica,
enfermedades genéticas o autoinmunes, recaida de un cuadro aparente de hepatitis
aguda o ante la persistencia de signos clinicos y bioquimicos de hepatitis por mas
de 3 meses. Con frecuencia, esta entidad es infradiagnosticada ya que es
asintomatica en estadios tempranos por lo que es importante considerar las diversas
caracteristicas clinicas que permiten aumentar nuestra sospecha diagnostica como:
hepatomegalia, l6bulo izquierdo aumentado en caso de alteraciones de placa
ductal, nodularidad hepatica, esplenomegalia, ascitis, edema, sangrado de tubo
digestivo alto variceal, falla de medro, alteraciones cutaneas (telangiectasias, red
venosa colateral, eritema palmar, lesiones secundarias a rascado cronico) falla de
medro y sarcopenia. La hepatopatia cronica se refleja bioquimicamente como
alteracion en la sintesis hepatica (hipoalbuminemia y prolongacion del tiempo de
protrombina) asociado a datos de dafo hepatocelular o colestasis como
transaminasemia y elevacion de GGT vy fosfatasa alcalina respectivamente. El
ultrasonido hepatico nos brinda informacidn respecto al parénquima hepatico el cual
puede ser heterogéneo, nodular y asociarse a disminucion de la velocidad de la
vena porta o incremento de la resistencia de la arteria hepatica, en casos donde se
ha desarrollado ya hipertension portal intrahepatica. La biopsia hepatica es un

estudio esencial en todos los casos ya que permite determinar la severidad del dafo



hepatico a través de cambios morfoldgicos y confirmar en algunos casos la causa
de este sindrome?.

La cirrosis es la etapa final de la hepatopatia cronica, es una alteracion
histolégica definida como un proceso difuso en el que los lobulos anatomicos
normales son reemplazados por nédulos con pérdida de la arquitectura normal
rodeados por tejido fibroso, con pérdida de tejido hepatico funcional. La cirrosis
hepatica puede ser micronodular o macronodular de acuerdo con los cambios
histologicos presentados (periportal, interlobular, biliar o mixta). Inicialmente la
cirrosis puede ser compensada, en esta etapa no hay alteraciones clinicas y los
pacientes suelen ser asintomaticos, sin embargo, ante diversos factores de estrés
o infecciones se presentara descompensacion con la consecuente aparicién de
complicaciones como: ascitis, peritonitis bacteriana espontanea, hemorragia
variceal, encefalopatia hepatica, insuficiencia hepatica y sindrome hepatorrenal. En
el contexto de hepatopatia cronica con o sin cirrosis puede presentarse falla
hepatica aguda sobre cronica, la cual es una forma de presentaciéon que traduce
una rapida descompensacion en pacientes con enfermedad hepatica crénica
preexistente. Se puede presentar con encefalopatia, ascitis 0 sangrado variceal,
coagulopatia e ictericia*.

Complicaciones de la enfermedad hepatica crénica:

Varices gastroesofagicas y sangrado gastrointestinal variceal.

La ruptura de varices esofagicas es la causa mas comun y de sangrado digestivo
en nifos con cirrosis o hepatopatia crénica. Es considerada la causa mas grave de
la enfermedad debido a las alteraciones hemodinamicas secundarias que pueden
llevar al choque hemorragico y la muerte. Su diagndstico y tratamiento esta basado
en las guias del Consenso de Baveno VIl en donde se establecen consideraciones
especificas para nifios con hipertension portal, asi como las opciones en cuanto al
tratamiento farmacolégico, endoscépico y quirdrgico®.

Ascitis

Es la complicacion mas comun de la cirrosis. La acumulacién patoldgica de liquido
en cavidad peritoneal es multifactorial, representa la pérdida de homeostasis del

volumen intravascular normal y es consecuencia de hipertensién portal,



vasodilatacion del lecho esplacnico e hiperaldosteronismo. Los pacientes con
cirrosis y ascitis cursan con retencion renal anormal de sodio en respuesta a la
vasodilatacion periférica y activacion consecuente del eje renina-angiotensina-
aldosterona, lo cual aumenta el volumen plasmatico a un nivel tal que causa fuga a
la cavidad peritoneal. El inicio de la ascitis suele ser insidioso conforme progresa la
insuficiencia hepatica y esta asociada con un curso desfavorable®.

Encefalopatia hepatica

Es una complicacion frecuente e importante ya que afecta severamente la calidad
de vida de los pacientes, se presenta en un 30 a 50% de los pacientes con
hepatopatia cronica descompensada. Representa un espectro de cambios
neuropsiquiatricos condicionados por la insuficiencia hepatica crénica o aguda y los
shunts portosistémicos. Dentro de las teorias que explican esta complicacién se
encuentran:

1. El aumento de la produccién de amonio: este metabolito nitrogenado se
origina a partir de la degradacion de proteinas y aminoacidos. Exite un
aumento en la permeabilidad de la barrera hematoencefalica lo cual permite
el paso de esta sustancia al sistema nervioso central. Dentro de los factores
precipitantes para el aumento en su produccion se encuentran: sangrado
gastrointestinal, hipovolemia, acidosis y la ingesta excesiva de proteinas.

2. Disminucion en la excrecion de amonio: secundario a constipacion, falla
renal, hipovolemia, sarcopenia, shunt portosistémicos y deficiencia de
aminoacidos de cadena ramificada. La sarcopenia es considerada un factor
importante en el desarrollo de encefalopatia en pacientes con hepatopatia
cronica ya que el aumento del catabolismo muscular aumenta la
disponibilidad de aminoacidos como la glutamina, con la consecuente
degradacion a amonio. Asi mismo, al existir una disminucion en la calidad y
cantidad de tejido muscular se ve disminuida la capacidad del musculo para
remover amonio a traves de la via de la glutamina sintetasa, lo cual aumenta
su concentracion sérica y su capacidad para cruzar la barrera

hematoencefalica.



3. Neurotoxicidad incrementada: dentro de los factores identificados para esta
alteracion se encuentran las infecciones, el uso de medicamentos o
sustancias, hiponatremia e hiperglicemia. La sarcopenia es considerada un
factor importante en el desarrollo de encefalopatia en pacientes con
hepatopatia cronica ya que el aumento del catabolismo muscular aumenta la
disponibilidad de aminoacidos como la glutamina, con la consecuente
degradacion a amonio. Asi mismo, al existir una disminucion en la calidad y
cantidad de tejido muscular se ve disminuida la capacidad del musculo para
remover amonio a traves de la via de la glutamina sintetasa, lo cual aumenta
su concentracion sérica y su capacidad para cruzar la barrera
hematoencefalica’.

Peritonitis bacteriana espontanea (PBE)

Los pacientes con hepatopatia cronica o cirrosis son especialmente susceptibles a
infecciones, la mas frecuente es la peritonitis bacteriana espontanea, sin embargo,
es frecuente encontrar otras como infecciones del tracto urinario y respiratorias.
Estas infecciones son consideradas el principal factor predisponente de falla aguda
sobre crénica. Se define PBE como la infeccidn bacteriana del liquido de ascitis en
ausencia de infeccion abdominal o perforacion intestinal. Usualmente es causada
por un unico agente como E. Coli, Klebsiella spp o Enterococcus faecalis. Esta
complicacion surge a partir de la translocacién bacteriana secundaria a hipertension
portal y al estado inmunodeprimido de los pacientes con cirrosis. Dentro de los
factores de riesgo encontrados se encuentran: ascitis, hipoalbuminemia, sangrado

variceal, hospitalizaciones prolongadas y revision endoscopica reciente®.

Malnutricion en pacientes con hepatopatia crénica

Se define malnutricibn como la pérdida del balance energético, por deficiencia o
exceso de energia, que genera efectos nocivos en la funcion y homeostasis del
individuo. El higado es un organo basico en la regulacion del metabolismo,
almacenamiento, sintesis y absorcion de nutrientes, por lo cual, al encontrarse
afectada cualquiera de estas funciones hay un impacto directo en el estado

nutricional®.



La malnutricion es una complicacion comun en pacientes con hepatopatia
cronica o cirrosis que contribuye de manera significativa a la morbi- mortalidad del
paciente. Se estima una prevalencia de desnutricion en pacientes pediatricos con
hepatopatia crénica entre 55 a 80%, siendo la complicacién mas frecuente. La
desnutricion y sarcopenia se presentan de manera simultanea y bajo mecanismos
fisiopatoldgicos similares, sin embargo, la sarcopenia se genera ante la pérdida de
masa muscular y disminucion de la fuerza o desempenio fisico. Ambas contribuyen
de manera significativa a la disminucion en la calidad de vida del paciente con
hepatopatia crénica y mas aun con cirrosis'©.

Diversos factores contribuyen al desarrollo de un estado nutricional inadecuado. A
continuacion, se establecen los principales factores identificados en el desarrollo de
la misma''-12,

1. Baja ingesta:

a. Asociado a la enfermedad: Anorexia, vaciamiento gastrico lento,
nausea/vomito, distension abdominal secundario a ascitis o hepato-
esplenomegalia, restriccion hidrica para manejo de ascitis'2.

b. Comorbilidades: disgeusia asociada a deficiencias nutricionales como
vitamina A, manganeso y zinc denticion deficiente, depresion,
modificaciones de la dieta en caso de falla renal asociada.

c. latrogénica: limitacion de nutricion enteral por procedimientos
diagnosticos o terapéuticos, restriccion proteica inadecuada en falla
hepatica aguda sobre cronica, efectos secundarios de algunos
medicamentos'2.

d. Diminucion del apetito: Los pacientes con hepatopatia cronica y
cirrosis tienen hasta 2 veces mas leptina comparado con controles
sanos. Esta hormona producida por el adipocito produce saciedad
temprana.

2. Alteracion en el metabolismo de los nutrientes:
a. Aumento del gasto energético: infecciones recurrentes, alteracion en

la sintesis de acidos biliares, alteracion en los ciclos metabdlicos como



aumento de lipdlisis de triglicéridos en acidos grasos libres con la
consecuente re-esterificacion a triglicéridos.

Resistencia a la insulina: lipolisis periférica y sintesis proteica
subdptima en higado y musculo.

Oxidacion anormal de los macronutrientes: aumento en la oxidaciéon
de leucina lo cual limita la sintesis proteica.

Desequilibrio metabdlico: secundario a la disfuncion de los hepatocitos
lo cual incrementa el catabolismo de las proteinas y disminuye su
sintesis, asi como la relacion entre los aminoacidos ramificados y los

aminoacidos aromaticos.

3. Malabsorcion de nutrientes:

a.

C.

Inadecuada digestion: Disminucion intraluminal de acidos biliares
presentada en colestasis, lo cual impide la formacion de micelas
alterando la absorcion de triglicéridos de cadena larga y vitaminas
liposolubles; Insuficiencia pancreatica primaria o secundaria al estado
nutricional, aumento en la velocidad de transito gastrointestinal.
Malabsorcion: Enteropatia asociada a hipertensién portal, asociada a
medicamentos.

Aumento de pérdidas gastrointestinales: diarrea, pérdida renal de

electrolitos y minerales.

4. Aumento del catabolismo:

a.

Los pacientes con hepatopatia cronica se encuentran en un estado
catabodlico secundario a aumento de las citocinas proinflamatorias,
catecolaminas y amonio. Ante situaciones de estrés como las
infecciones aumenta la produccion de citocinas proinflamatorias y de
vias proteoliticas que producen desgaste muscular.

La hiperamonemia propia de la insuficiencia hepatica aumenta la
produccion de miostatina, inhibiendo consecuentemente la sintesis
proteica y aumentando el catabolismo muscular, con la consecuente

sarcopenia.



Evaluacion nutricional en el paciente con hepatopatia crénica:
Debido al riesgo de desnutricion anteriormente expuesto, se debe realizar una
evaluacion nutricional completa en todos los pacientes con hepatopatia crénica.
Una historia clinica detallada permite identificar las comorbilidades que afectan el
estado nutricional del paciente como disfagia, medicamentos que alteran la
tolerancia oral o factores socioecondmicos que limitan el acceso a alimentos o
suplementos necesarios. La valoracion antropométrica de los pacientes con
hepatopatia cronica debe considerar la talla o longitud del paciente como una
herramienta importante para determinar cronicidad, ya que la ascitis y
hepatomegalia que suelen presentar estos pacientes sobrestima el peso del mismo.
La detencion del crecimiento es sugestiva de desnutricién cronica, por lo que es
necesario emplear otra herramienta para valorar los cambios a corto plazo. El
perimetro braquial y el pliegue tricipital son mediciones utiles en este contexto
clinico que deben ser empleadas para evaluar el impacto de las intervenciones
nutricionales y dar seguimiento al paciente. De acuerdo con las guias de la
ESPGHAN Y NASPGHAN, se sugiere realizar esta valoracion antropométrica de
manera seriada, cada 2 a 3 meses dependiendo del grado de desnutricion!-13.14,
Existen diversos estudios radiolégicos que nos permiten evaluar el estado
nutricional y composicion corporal en pacientes con hepatopatia crénica. Las
herramientas utilizadas con mayor frecuencia son la absorciometria de rayos X de
energia dual (DEXA o DXA) y la bioimpedancia eléctrica. Estos estudios nos
permiten evaluar la masa grasa y masa libre de grasa, sin embargo, la sobrecarga
hidrica (ascitis) que presentan estos pacientes limita su uso ya que disminuye su
precision diagnostica. Otros estudios de imagen nos permiten evaluar la masa
muscular del paciente, como es la tomografia computarizada, la cual es una
herramienta que permite evaluar la sarcopenia, motivo de este estudio y la cual se

desarrollara a continuacion’®.
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DEFINICION DE SARCOPENIA
Breve historia del concepto

El término sarcopenia fue adoptado por primera vez en 1989 por Irwin
Rosenberg en pacientes geriatricos. Inicialmente fue definido como la pérdida de la
masa muscular asociada al envejecimiento y consideraba que existia sarcopenia
cuando la masa muscular apendicular era menor a 2 desviaciones estandar de la
poblacidn de adultos jovenes sanos. Desde entonces, el concepto de sarcopenia ha
ido progresando con lo objetivo de reflejar las consecuencias negativas que conlleva
en muchas enfermedades cronicas. Fue hasta 2016 cuando se reconocié a la
sarcopenia como una entidad patoldgica por si misma en el Codigo Internacional de
Enfermedades (CIE-10), lo cual permite que aumente el interés e indice de
sospecha de este diagnostico y se busquen herramientas o biomarcadores para su
reconocimiento.®

La sarcopenia es un sindrome caracterizado por la pérdida progresiva y
generalizada de masa y fuerza muscular. A pesar de que la desnutricién y la
sarcopenia usualmente se presentan de forma paralela, no pueden ser utilizados
como sindnimos ya que se asocian a diferentes complicaciones. La desnutricion es
la consecuencia de un desequilibrio energético calorico-proteico, mientras que la
sarcopenia es secundaria a pérdida de masa muscular, disminucion de la fuerza
fisica y del desempefio fisico. Esta presentara consecuencias graves como
discapacidad fisica, riesgo de sepsis, estancia hospitalaria prolongada, disminucion
en la calidad de vida y aumento en la mortalidad posterior a trasplante hepatico'>”.
Métodos para evaluar masa muscular en pacientes con hepatopatia cronica o
cirrosis
Existe una gran heterogeneidad en la métrica o los métodos utilizados para definir
sarcopenia. Esto se ve reflejado en diversos estudios de cohorte donde han sido
utilizadas diferentes definiciones de sarcopenia, ya sea de acuerdo con un valor de
corte establecido o percentiles para una poblacion especifica, lo cual ha limitado el
uso de una definicion estandar u homogénea. La definicidn especifica utilizada para
diagnosticar sarcopenia esta ligada al método utilizado para su medicién, ya que no
todas las métricas han sido validadas de manera general. Se han descrito diferentes

11



métodos a través de los cuales se puede cuantificar la masa muscular como:

antropometria, bioimpedancia eléctrica, DEXA, ultrasonido, resonancia magnética y

tomografia. Elegir el método diagnostico adecuado para la determinacion de

sarcopenia depende del objetivo, es decir si es en el contexto de la practica clinica

o para fines de investigacion. Se debe evaluar en cada caso las siguientes

caracteristicas: costo, precision, accesibilidad y factibilidad para cada estudio en la

poblacidn a estudiar. Algunos de estos métodos tienen limitaciones cuando son

aplicados a pacientes con hepatopatia cronica o cirrosis. En la tabla 1 se describen

las ventajas y desventajas de cada una de estas técnicas en pacientes con

hepatopatia cronica’@.

Tabla 1: Ventajas y desventajas de los métodos para determinar sarcopenia

Método

Ventajas

Desventajas

Herramientas utilizadas en la practica clinica

Perimetro braquial | No invasivo, economico, | Poca reproductibilidad al
(MUAC por sus siglas en | amplia disponibilidad. necesitar personal
inglés) capacitado, se ve
afectado por el tejido
adiposo.
Bioimpedancia eléctrica | No  invasivo, rapido, | Se alteran resultados con
economico estados edematosos, uso
de diuréticos, ingesta de
alimentos previo al
estudio y actividad fisica.
Absorciometria de rayos | No invasivo, simple, | El edema periférico altera
X de energia dual (DEXA) | minima radiacion, | sus resultados.

resultados consistentes.

Herramientas utilizadas para investigacion

Ultrasonido — grosor del
muslo: distancia entre la
fascia anterior del recto

femoral y la fascia

No invasivo, simple,
confiable, no exposicion a
radiacion. No se ve

No reproducible al ser

operador dependiente.
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posterior del vasto | afectado por estados
intermedio en un corte | edematosos.

axial)

Tomografia/ resonancia | Método mas preciso, | Caro, exposicion a
magnética rapido, independiente de | radiacion en tomografias.
ascitis o] edema,
capacidad de cuantificar
musculo y tejido adiposo
tanto calidad y cantidad

Sarcopenia en el paciente pediatrico con hepatopatia crénica o cirrosis
La sarcopenia y la desnutricién forman parte del sindrome de fragilidad, el cual se
define como un sindrome bioldgico caracterizado por la disminucion en las reservas
corporales y capacidad de resistencia a estresores que resulta en la pérdida de
funcion organica y efectos adversos'®. Este sindrome se desarrolla en nifios con
enfermedades cronicas como insuficiencia hepatica, renal y falla intestinal, quienes
tienen un peor prondstico ya que pierden reservas fisioldgicas y asumen un aumento
en el riesgo de complicaciones?.
Mecanismo de sarcopenia en enfermedad hepatica

La masa muscular es el principal sitio de almacenamiento de proteina en el
cuerpo, la cual se mantiene a través del balance entre la sintesis proteica,
degradacion proteica y la capacidad regenerativa. Estudios realizados con
calorimetria han demostrado que la hepatopatia es un estado de inanicion acelerada
debido a un aumento en la oxidacion de acidos grasos y gluconeognénesis posterior
a la absorcién. Los aminoacidos son el sustrato principal en el proceso de
gluconeogénesis, a través de la protedlisis del musculo esquelético que generara
aminoacidos de cadena ramificada (BCAA). Como consecuencia, los niveles de
aminoacidos de cadena ramificada en plasma se encuentran disminuidos en

pacientes con hepatopatia cronica por un aumento en la gluconeogénesis.
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Mediadores del eje higado-musculo en enfermedad hepatica:

Se han propuesto diversos mediadores del eje higado-musculo que conduce
a sarcopenia en pacientes con enfermedades hepaticas, dentro de los cuales se
encuentra: el aumento en el amonio, disminucion de testosterona y hormona del
crecimiento, asi como la presencia de endotoxemia. De estos, el mas estudiado es
la hiperamonemia. La disfuncion hepatocelular y los corto circuitos porto sistémicos
ocasionan alteracién de la ureagénesis, proceso critico para la captaciéon de amonio
a nivel mitocondrial. El amonio es generado por multiples mecanismos como el
metabolismo de los amino acidos, de las purinas, la actividad de glutaminasa del
enterocito y la lisis de urea en el intestino. Estudios in vitro han reportado un
aumento en la captacion de amonio a nivel esquelético en pacientes con
enfermedad hepatica, activando los mecanismos que contribuyen a la presencia de
sarcopenia, dentro de los cuales se encuentra el aumento en la expresion de
miostatina, inhibidor de la sintesis proteica y activador de protedlisis a nivel
esquelético?'.

La desnutricion en pacientes con hepatopatia cronica ha sido utilizada a
través del tiempo para describir el fenotipo de sarcopenia o pérdida muscular con o
sin pérdida de masa grasa. Esta alteracion en la composicion corporal ha sido
reportada como un predictor independiente de complicaciones en adultos con
hepatopatia crénica, asociandose a una menor supervivencia®’. La relevancia
clinica de la sarcopenia en los pacientes con hepatopatia cronica se debe a su alta
prevalencia (30-70%) y al impacto directo que ejerce sobre la calidad de vida,
supervivencia, desarrollo de complicaciones y pronostico posterior a trasplante
hepatico. Diversos estudios transversales y longitudinales en poblacién adulta han
reportado una menor supervivencia en pacientes con cirrosis y sarcopenia
comparado con controles sin sarcopenia. Algunos de estos estudios sugieren que
la sarcopenia agrega valor pronostico al sistema de puntuacion MELD/PELD?. Las
causas de elevacion en la mortalidad secundario a sarcopenia se relacionan a el
aumento en el riesgo de infeccion y encefalopatia, asi como la disminucion en la
capacidad pulmonar al disminuir la funcion de los musculos diafragmaticos y propios

de la cavidad toracica?*.
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La sarcopenia es un biomarcador confiable para valorar el estado nutricional
de pacientes con hepatopatia crénica, el cual correlaciona con la presencia de
complicaciones. La medicién del area total del psoas por tomografia es considerada
el gold estandar para la determinacion de sarcopenia y constituye un método
importante en nifios con hepatopatia cronica en quienes otros marcadores
antropometricos como peso, IMC, perimetro braquial y pliegue tricipital, asi como
marcadores séricos como albumina, no son confiables debido a la presencia de
ascitis, edema periférico y hepatomegalia. El area total del psoas medido por
tomografia a nivel lumbar (L3-L4, L4-L5) es un marcador de sarcopenia que se ha
asociado con morbilidad y mortalidad en adultos con falla hepatica cronica previo y
posterior al trasplante hepatico®®>. Un estudio realizado en 2017 en poblacion
pediatrica canadiense compardé el area total del psoas medida por tomografia de
pacientes con falla hepatica cronica vs. controles sanos. Los resultados del estudio
reportan que la media del area total del psoas en pacientes enfermos fue
significativamente menor a la de los controles independientemente del estado
nutricional de los pacientes, concluyendo que el area total del psoas es un
biomarcador objetivo para la valoracion nutricional de los pacientes con falla
hepatica crénica®.

Recientemente fueron desarrolladas curvas de percentiles del area total del
psoas especificas para edad y sexo en pacientes pediatricos caucasicos, lo cual
permitid valorar el impacto de la sarcopenia en pacientes con falla hepatica crénica
en protocolo para trasplante hepatico. En este estudio retrospectivo se reporté que
hasta 40% de los pacientes presentaron sarcopenia (area total del psoas con z
score menor a —2 DE) encontrando una asociacion de sarcopenia con mayor
necesidad de soporte nutricional previo al trasplante hepatico y a mayor numero de
dias de estancia en terapia intensiva posterior a trasplante comparado con el grupo
sin sarcopenia®?’. Estos hallazgos reflejan los efectos adversos asociados a
sarcopenia en este grupo de pacientes. Estos reportes marcan la pauta para
continuar el estudio de sarcopenia en nifios, sin embargo, el uso de percentiles
validados unicamente en poblacion caucasica impide que puedan ser aplicadas a

nuestra poblacion debido a las diferencias en composicidn corporal entre razas.
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Area total del psoas medido por tomografia computarizada

En los diversos estudios realizados para determinacidon de sarcopenia por
tomografia computarizada se elige el musculo psoas a un nivel especifico (L3-L4)
ya que al ser un musculo profundo, no se ve afectado por compresion extrinseca
como distension o ascitis a diferencia de los musculos parietales. Es un musculo
facilmente identificable en tomografia abdominal lo cual permite que su medicion
sea reproducible. Para su medicion es necesario una tomografia abdominal en plano
axial con referencia a la reconstruccion en plano sagital. Se identifica en plano
sagital el nivel de L3-L4. En la zona correspondiente a este nivel se delinea el area
utilizando la herramienta del sistema PACS (Picture archiving and communication
system) valorandolo en mm2. El area total del psoas se determina sumando el area

de cada musculo psoas de manera bilateral a nivel de L3 y L4.

PLANTAMIENTO DEL PROBLEMA

La sarcopenia es un sindrome asociado a malnutricion en el paciente con

hepatopatia crénica, se desconoce su prevalencia en poblacion pediatrica, sin
embargo diversos estudios ya han demostrado que se presenta con frecuencia y
gue es un biomarcador independiente del estado nutricional. Se ha demostrado en
adultos y recientemente en nifios el valor pronéstico de este biomarcador incluso en
pacientes sometidos a trasplante hepatico. El estandar de oro para el diagndstico
de sarcopenia es la medicién del area total del musculo psoas a través de
tomografia computarizada, sin embargo, actualmente no existe un estudio en
Meéxico que estandarice los puntos de corte del area total del psoas medido por
tomografia computarizada en nifios sanos ni en nifilos con hepatopatia cronica y
cirrosis. Se desconoce si los nifios con hepatopatia cronica y sarcopenia tienen
mayor numero de complicaciones y mayor grado de insuficiencia hepatica que los

nifos sin sarcopenia. Se requiere un estudio que responda a estas preguntas.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cual es la frecuencia de sarcopenia, definida como un area total del psoas medido

por tomografia computarizada, en pacientes pediatricos con hepatopatia cronica o

cirrosis?

JUSTIFICACION

Se ha demostrado que la sarcopenia es un biomarcador prondstico para

supervivencia posterior a trasplante hepatico en adultos y recientemente en
poblacidn pediatrica, cuya presencia en el paciente con hepatopatia cronica y
cirrosis puede incrementar las complicaciones asociadas a la enfermedad. Sin
embargo, la heterogeneidad y falta de estandarizacion en su medicion asi como la
ausencia de niveles de corte para su diagndstico, limitan el estudio de las
consecuencias de sarcopenia en pacientes pediatricos, ocasionando que no se
investiguen posibles terapéuticas. El Insituto Nacional de Pediatria es un centro de
referencia nacional y de trasplante hepatico de nifios con enfermedad hepatica
cronica y cirrosis, cuenta con la poblacion suficiente para determinar la frecuencia
de esta enfermedad y su relacion con complicaciones. El conocer la frecuencia de
presentacion de sarcopenia en nuestra poblacion permitira realizar estudios
prospectivos en un futuro con el fin de establecer estrategias nutricionales que
impacten en el prondstico de los pacientes.

OBJETIVOS
1. Objetivo general
- Determinar la frecuencia de sarcopenia definida mediante el area total del
psoas medido por tomografia en pacientes pediatricos con enfermedad
hepatica cronica y cirrosis.

2. Objetivos especificos
- Determinar el valor que corresponde a —2 desviaciones estandar (DE) del
area total del psoas medido por tomografia en pacientes pediatricos sanos

de acuerdo a edad y género.
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- Comparar la media del area total del psoas de pacientes con enfermedad
hepatica crénica y cirrosis con el valor que corresponde a —2DE del area total
del psoas en individuos sanos de acuerdo a edad y género.

3. Objetivos secundarios:
- Determinar si la presencia de sarcopenia en el paciente con hepatopatia

cronica se relaciona con un mayor numero de complicaciones.

MATERIAL Y METODOS

1. DISENO DE ESTUDIO: Observacional, analitico, retrospectivo, transversal.

a. UNIVERSO DEL ESTUDIO: Pacientes pediatricos atendidos en el
Instituto Nacional de Pediatria.

b. POBLACION OBJETIVO: Pacientes con enfermedad hepética
cronica y cirrosis hepatica.

c. POBLACION ELEGIBLE: Pacientes diagnosticados con enfermedad
hepatica cronica y cirrosis tratados en el servicio de Gastroenterologia
y Nutricion Pediatrica del Instituto Nacional de Pediatria durante el
periodo de 2010 a 2022.

d. CRITERIOS DE INCLUSION

A. Pacientes sanos:

-

Paciente de 0 a 18 afnos de edad que cuentan como tomografia simple de

abdomen.

2. Que no cuenten con enfermedades crénicas reportadas en el expediente
clinico al momento de realizar la tomografia de abdomen.

3. Que cuenten con valoracion nutricional (peso, talla e IMC) medidos hasta 3
meses previo o posterior a realizar la tomografia de abdomen.

B. Pacientes con hepatopatia crénica o cirrosis:

1. Pacientes de 0 a 18 afnos de edad con diagndstico de hepatopatia cronica
con seguimiento por consulta externa u hospitalizacion del servicio de
Gastroenterologia y Nutricién del afio 2010 a 2022.

2. Pacientes que cuenten con tomografia de abdomen simple.
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. Pacientes que cuenten con pruebas de funcionamiento hepatico tomadas
con diferencia de 3 meses previo o posterior a la tomografia abdominal.

e. CRITERIOS DE EXCLUSION
. Pacientes sanos:
. Pacientes que en la valoracion nutricional reporten desnutricion de cualquier
grado medido por IMC o peso/talla de acuerdo a graficas de OMS en
menores de 2 afios y CDC en mayores de 2 anos.
. Pacientes que en la tomografia de abdomen no se logre la visualizacion del
psoas a nivel de L3-L4.
. Pacientes con hepatopatia crénica o cirrosis:
. Pacientes que en la tomografia de abdomen no se logre la visualizacion del
psoas a nivel de L3-L4.
. Pacientes con diagndsticos agregados o comorbilidades agregados a la
hepatopatia crénica.

f. CRITERIOS DE ELIMINACION: Ninguno

g. TAMANO DE LA MUESTRA: Se calcul6 la muestra con la formula
para comparacion de proporciones de acuerdo a la frecuencia
reportada por Mangus et.al. Para determinar con un nivel de confianza
95% y una potencia 80% si la proporcion 23% de la muestra A es
menor que la proporciéon 77% de la muestra B, o si 77% es mayor que
23%, necesitamos tomar una muestra de 10 individuos de cada grupo.
Se establecié por lo tanto una relacion entre individuos sanos y
poblacion enferma de 3:1.

h. Variables del estudio

Nombre de la Definicién conceptual Categoria Medicion de la
variable variable/Escala
Tiempo de vida desde el Cuantitativa meses
nacimiento hasta la fecha Continua
actual.
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Sexo Género de acuerdo a Cualitativa 0: hombre, 1:
fenotipo (genitales Nominal mujer
externos)
Etiologia de Hepatopatia cronica: Cualitativa 0= Atresia de vias
hepatopatia elevacion persistente en Nominal biliares
cronica transaminasas por un 1= Sindrome de
periodo mayor a 3 meses. Allagile
2= Hepatitis
Autoinmune
3= Errores innatos
del metabolismo
4=
Esteatohepatitis
(biopsia)
5= Otras
Estado Categoria de acuerdo a Cualitativa Z-SCORE
nutricional valoracién nutricional que Nominal < 2 afios: P/T
relaciona peso para (Curvas OMS)
la talla y edad de > 2 anos: IMC
los pacientes menores a (curvas CDC)
2 anos e IMC para
la edad en mayores de 0= Eutrdfico
2 anos. 1= Desnutricién
leve aguda

2= Desnutricion
leve con
detencién del
crecimiento

3= Desnutricion
moderada sin
detencién del
crecimiento

4= Desnutricion
moderada con
detencién del
crecimiento

5= Desnutricion
grave sin
detencién del
crecimiento

6= Desnutricion
grave con
detencién del
crecimiento
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Tiempo de Tiempo en meses Cuantitativa Meses
evolucion de la | transcurrido desde el Intervalo
enfermedad diagnostico hasta la fecha
del estudio.
Area total del Area total del psoas medido | Cuantitativa | Valor en mm?
musculo psoas | por tomografia a nivel de Intervalo
en tomografia L3-L4, L4-L5
Insuficiencia Sindrome clinico causado Cualitativa 0= sin
hepatica por la necrosis de los Nominal insuficiencia
hepatocitos. se caracteriza hepatica
por un deterioro grave de 1=con
las funciones del higado en insuficiencia
pacientes con antecedente hepatica
previo de hepatopatia.
Se definira en el estudio
como la alteraciéon de
pruebas de funcionamiento
hepatico en sintesis,
inflamacion y excrecion.
Complicaciones | Efectos adversos asociados | Cualitativa 0=sin
a la enfermedad de base Nominal complicaciones
1= complicaciones
Hipertension Sindrome clinico definido Nominal 0=no
portal como un aumento dicotébmica 1=si
patoldégico de gradiente de
presion portal y por la
formacion de colaterales
portosisté micas.
Encefalopatia Connjunto de Cualitativa 0=no
hepatica manifestaciones Nominal 1=si
neuromusculares y
neuropsiquiatricas que
surge en las enfermedades
hepaticas agudas y
cronicas.
Hemorragia Sangrado de tubo digestive | Cualitativa 0=no
variceal alto secundario a presencia | Nominal 1=si
de varices esofagicas.
corroborado por
endoscopia.
Colangitis Sindrome clinico Cualitativa 0=no
infecciosa caracterizado por la Nominal 1=si
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presencia de fiebre, dolor
en hipocondrio derecho y
leucocitosis.

Infeccion aguda de los
conductos biliares.

Peritonitis Infeccion a nivel peritoneal | Cualitativa 0=no
bacteriana en pacientes con ascitis, Nominal 1=si
espontanea secundario a cirrhosis
hepatica.
PELD/MELD Sistema Cuantitativa Puntos
de puntuacién PELD utiliza | Continua
do en <de 12 afios y
MELD en > de 12 afos
ALT Prueba de funcién hepatica | Cuantitativa Mg/dL
de inflamacion, traduce Continua
necrosis de hepatocitos.
AST Prueba de funcion hepatica | Cuantitativa | Mg/dL
de inflamacion, traduce Continua
necrosis de hepatocitos.
GGT Prueba de funcién hepatica. | Cuantitativa Mg/dL
Su elevacion traduce Continua
cholestasis o dafio
canalicular.
BILIRRUBINA Prueba de funcion hepatica | Cuantitativa Mg/dL
TOTAL de excresion. Continua
BILIRRUBINA Prueba de funcion hepatica | Cuantitativa Mg/dL
DIRECTA de excresion. Continua
TIEMPO DE Prueba de laboratorio que | Cuantitativa Mg/dL
PROTROMBINA | evaluan especificamente la | Continua
via extrinseca de
la coagulacion sanguinea.
Traduce sintesis hepatica.
INR forma de estandarizar los Cuantitativa Mg/dL
cambios obtenidos a través | Continua
del tiempo de protrombina.
ALBUMINA Proteina abundante en Cuantitativa Mg/dL
plasma sintestizada en Continua
higado. Usualmente
disminuida en desnutricion
de grado variable y
alteracion en el sintesis
hepatica.
AMONIO producto téxico derivado Cuantitativa Mg/dL
del metabolismo proteico, Continua

con un metabolismo
complejo que involucra
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diferentes 6rganos, en
especial el higado en
donde se lleva a cabo el
ciclo de la urea, que es
fundamental para su
eliminacion

PREALBUMINA | Proteina sintetizada en el Cuantitativa Mg/dL

higado, trasnportadora de Continua
vitamina A y hormonas
tiroideas.

METODOLOGIA DEL ESTUDIO

Medicion del area total del psoas por tomografia:

Se revisaron las imagenes tomograficas de nifios de 0 a 18 afos con
diagnodstico de hepatopatia cronica y de un grupo control de nifios sanos de
0 a 18 afos con tomografia abdominal con una relacién 2:1 a través del
sistema PACS (Picture Archiving and Communication system). Se mediran
las areas del psoas derecho e izquierdo a nivel de L3-L4 en planos sagital y
coronal. Se establecera el area total del psoas en mm2 como la suma del
area del psoas derecho e izquierdo. Las imagenes seran evaluadas por 2
radiologos pediatras del Servicio de Radiologia del INP para establecer
correlacion Inter observador. Se definira sarcopenia como un area total del
psoas (tPMA) menor a zs —2. Los z-scores seran calculados utilizando los
rangos de referencia establecidos en la poblacion sana. El apoyo de
valoracién nutricional sera realizado por la licenciada en nutricon Miriam
Bautista.

Se revisaron las tomografias de pacientes previamente sanos que sufireron
politraumatismo a los que usualmente se les realiza como protocolo
tomografia abdominal para descartar lesiones agudas secundarias al trauma.
Se inclyeron los pacientes eutrdéficos, sin enfermedades cronicas en quienes
se pueda determinar a nivel de L3-L4 el area total del psoas derecho e
izquierdo en plano sagital y coronal. Las imagenes seran evaluadas por 2
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radiologos pediatras del Servicio de Radiologia del INP para establecer

correlacion Inter observador.

ANALISIS ESTADISTICO:

Se utilizé estadistica descriptiva (media, mediana y desviaciones estandar) para
crear graficas de percentiles. Se obtuvo los Z-Score correspondientes a -2DE para
cada ano de vida y por edad. Para determinar si los pacientes pediatricos con
hepatopatia cronica suelen tener sarcopenia, definida como un area del psoas
menor a -2DE, se realizara una prueba de hipdtesis mediante prueba t de una
muestra, contrastando la media del area de los pacientes con hepatopatia crénica
con el Z-Score. Se realiz6 un analisis de regresidén univariado para comparar la

relacion entre la presencia de sarcopenia y numero de complicaciones.

CONSIDERACIONES ETICAS

e De acuerdo al reglamento de la ley general de salud en materia de
investigacion, el presente estudio se considera como sin riesgo.

+ Confidencialidad de los datos: los datos personales de los pacientes no seran
descritos en el estudio.

» El presente protocolo fue disefiado observando los principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos establecido en las normas de la
Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, adoptada por la

522 Asamblea General Edimburgo, Escocia, octubre 2000.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Disefio de protocolo Abril 2021 — Junio 2022
Solicitud de revisidon de protocolo al grupo | Julio 2022

académico.

Revision de expedientes y estudios de Julio - Octubre 2022
imagen

Andlisis de resultados y finalizacion de Octubre 2022
protocolo.

Publicacion de tesis Noviembre 2022
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RESULTADOS

A continuacion, se presentan los resultados del estudio realizado en nuestra
poblacidn. Se revisaron un total de 252 tomografias computarizadas en el grupo de
pacientes sin enfermedad hepatica cronica de 0 a 18 afos. En la tabla 1 se muestra
la distribucidn por edad y sexo. Se analizaron 112 tomografias en hombres vs. 140

tomografias en mujeres.

TABLA 2. DISTRIBUCION DE TC REALIZADAS EN POBLACION NO

HEPATOPATA

Sexo

Hombre (N=112) Mujer (N=140)

N % N %
Edad (afios)
0 6 5.3 8 5.7
1 7 6.2 11 7.9
2 8 7.2 10 7.1
3 9 8.0 9 6.4
4 4 3.6 11 7.9
5 7 6.2 12 8.6
6 6 5.3 8 5.7
7 5 4.5 7 5.0
8 5 4.5 7 5.0
9 4 3.6 6 4.3
10 6 5.3 8 5.7
11 8 7.2 7 5.0
12 5 4.5 5 3.6
13 5 4.5 5 3.6
14 7 6.2 8 5.7
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15 6 5.3 5 3.6
16 7 6.2 5 3.6
17 7 6.2 5 3.6

Se midié el area del psoas derecho e izquierdo, en milimetros cuadrados, por
tomografia computarizada a nivel de L3-L4 en cada uno de los pacientes utilizando
las herramientas del sistema PACS (Picture archiving and communication system).
Se sumod el area del psoas derecho e izquierdo y se establecidé el area total del
psoas. Se calculd el promedio y desviacion estandar de cada grupo de edad. En la
tabla 3 y 4 se presenta el promedio del area total del psoas y desviacion estandar
para cada grupo de edad y por sexo.

Tabla 3. Promedio del area total del psoas y desviacion estandar para cada grupo de edad en
mujeres No hepatopatas

PROMEDIO

GRUPO DE EDAD Tpma DE
0- 12 meses 247.05 31.84
1 -2 afios 351.15 33.96
2 -3 afios 479.37 37.81
3- 4 afios 519.63 21.83
4 - 5 afos 612.58 27.91
5- 6 afios 669.78 27.88
6- 7 afos 784.34 47.02
7 - 8 afios 880.2 17.42
8- 9 afios 1064.28 42.79
9- 10 afios 1141.62 52.2
10- 11 afios 1207.69 66.4
11- 12 afios 1356.28 65.71
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12- 13 afios 1463.05 34.2

13-14 afos 1570.02 67.57
14-15 afnos 1628.66 47.29
15 -16 afios 1701.06 16.47
16-17 afnos 1799.8 13.37
17- 18 afios 1894.63 14.85

Tabla 4. Promedio del area total del psoas y desviacion estandar para cada grupo de edad en

hombres No hepatopatas

GRUPO DE EDAD PROMEDIO Tpma DE
0- 12 meses 318.08 39.27
1 -2 afios 331.21 60.79
2 -3 afios 468.35 40.93
3- 4 afos 522.31 20.9
4 - 5 afos 597.83 20.98
5- 6 afos 628.47 15.76
6- 7 afos 711.95 10.73
7 - 8 afios 886.18 10.29
8- 9 afios 986.58 18.72
9- 10 afios 1050.5 78.61
10- 11 afios 1261.1 45.93
11- 12 afios 1318.71 10.77
12- 13 afios 1568.26 29.84
13-14 afos 1779.46 54.3
14-15 afos 1905.67 15.5
15 -16 afios 2215.21 44.03
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16-17 anos 2348.1 30.97

17- 18 afios 2586.78 16.55

En las graficas 1 y 2 se presenta la dispersion del area total del psoas para cada
grupo de edad en meses cumplidos.

Grafica 1. Dispersion del area total del psoas en pacientes masculinos
no hepatoépatas

Area del psoas (mm2)

Edad (meses)

Mujeres

Edad (meses)
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A continuacion se presentan las caracteristicas demograficas y etiologia de los

pacientes con hepatopatia crénica.

Tabla 3. Caracteristicas de

hepatopatia crénica.

los pacientes con

Sexo

|(-|No=rggr)e Mujer (N=17)

N % N %
Edad (afios)
0 2 9.0 8 5.7
1 2 9.0 11 7.9
2 2 9.0 10 7.1
3 2 9.0 9 6.4
4 1 4.5 11 7.9
5 0 0 12 8.6
6 0 0 8 5.7
7 1 4.5 7 5.0
8 1 4.5 7 5.0
9 2 9.0 6 4.3
10 3 13.6 8 5.7
11 0 0 7 5.0
12 1 4.5 5 3.6
13 0 0 5 3.6
14 2 9.0 8 5.7
15 2 9.0 5 3.6
16 0 0 5 3.6
17 1 4.5 5 3.6
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Tabla 4. Etiologia de los pacientes con
hepatopatia crénica

E R )

Atresia de vias biliares 9 23.1%
Sindrome de Alagille 2 5.1%
Hepatitis autoinmune 7 17.9%
Esteatohepatitis 3 7.7%
Quiste de colédoco 6 15.4%
Enfermedad de Caroli 5 12.8%
Cirrosis criptogénica 1 2.6%
Sin diagndstico 6 15.4%

Se calculo el z-score del area total del psoas para cada paciente comparado con el
grupo control (para cada grupo de edad y sexo). Se utilizé la siguiente férmula para
su calculo. Donde X es el area total del psoas de cada paciente.

Zs = X;— media del grupo control
DE control

Se definié sarcopenia con un Z-score menor a -2 DE.

TABLA 5. Z-score del area total del psoas en
pacientes con hepatopatia cronica.
MUJERES HOMBRES

Edad Z-score Edad Z-score

2 0.34 2 -0.9
2 -0.07 5 -2.3
7 -2.2 12 -1.21
8 -0.92 17 -0.85
28 -0.2 26 -1.7
29 -3.6 35 -2.1
35 0.59 37 1.7
45 2.5 46 29
69 -5 48 -10
109 -4.4 84 3
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131 3.1 96 -8.9
144 -7.1 108 -0.5
156 -5 108 -5.2
162 -3.2 120 -3.8
168 -4.5 120 -8.2
180 -5 120 -4.7
202 -4.9 154 -10.3

A continuacion se presenta la frecuencia de cada complicacion presentada en el

grupo de pacientes con hepatopatia crénica.

Grafica 3. Frecuencia de complicaciones presentadas en pacientes con hepatopatia
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Se busco la correlacion entre la presencia de sarcopenia (determinadada como un

Z-Score para el area total del psoas menor a -2 desviacione estandar) y la presencia

de complicaciones en los pacientes con hepatopatia crénica. Se utilizé Chi cuadrada

para las variables cualitativas con distribucién normal a traves de tablas de 2x2 con

un IC del 95%.
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Tabla 6. Correlacion de sarcopenia con complicaciones presentadas en pacientes

con hepatopatia crénica

Sarcopenia y desnutricion
Sarcopenia y cirrosis

Sarcopenia e hipertension portal
Sarcopenia y encefalopatia
Sarcopenia y varices esofagicas

Sarcopenia y sangrado variceal

65.2%
46%
62.9%
56%
73.9%
43.5%

0.38
0.64
0.006
0.19
0.34
0.48

0.2673
0.2502
0.7839
0.399

0.6841
0.9662

1.84
1.82
1.24
2.16
1.7

1.28

Para las variables continuas que no presentaban distribucién normal se buscé

correlacion entre el area total del psoas en mm2 y los valores a continuacion

expuestos. Se determind significancia estadistica con una p< 0.05.

Tabla 7. Correlacion entre el area total del psoas en mm2 y alteraciones bioquimicas
presentadas en pacientes con hepatopatia cronica.

VARIABLE Rho (rs) Valor de P

PELD/MELD
ALBUMINA
PREALBUMINA
INR

ALT

AMONIO
TRANSFERRINA

Rs=0.4914
Rs= 0.44237
Rs=0.53709
Rs=0.53709
Rs=-0.29584
Rs=-0.3013
Rs=0.47031

(p=0.04515)
(p=0.0048)
(p=0.0262)
(p=0.0262)
(p=0.06746)
(p=0.17299)
(p=0.00252)
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DISCUSION

El estudio realizado comparé el area total del psoas medido por tomografia axial
computarizada a nivel de L3-L4 de pacientes eutroficos sin enfermedades cronico-
degenerativas vs. el area total del psoas de pacientes con hepatopatia cronica. Se
obtuvo el promedio y desviacion estandar del area total del psoas de cada grupo de
edad y sexo y se calculé el z-score para cada uno de los 39 pacientes con
hepatopatia cronica. Se establecié el diagndstico de sarcopenia en aquellos
pacientes con un area total del psoas menor a -2 DE, calculando una frecuencia de
esta enfermedad en poblacion hepatdpata de 58.9% (23 pacientes). Esta frecuencia
es mayor a la reportada en estudios realizados en poblacién caucasica?’, donde se
ha publicado que entre un 23.1 y 40% de los pacientes pediatricos con hepatopatia
cronica presentan sarcopenia. Ambos sexos son afectados de manera similar
cuando se compara con pares. Es importante idenfitifcar el impacto que tiene el
estado nutricional en la evolucion de las enfermedades crénico degenerativas, si
bien, en diversas revisiones sistematicas se ha establecido ya la importancia de un
adecuado estado nutricional en poblacién hepatdpata, aun existe un amplia area de
oportunidad en el estudio de la sarcopenia y su relacion con la insuficiencia
hepatica.

En el estudio realizado por Lurz, et.al’®® donde compararon el area total del
psoas de 23 pacientes con hepatopatia cronica en lista de espera para trasplante
hepatico vs 46 controles sanos. Se encontro que el diagnostico etiolégico mas
comun en pacientes que presentaron sarcopenia fue atresia de vias biliares (63%),
lo cual coincide con nuestra poblacion donde el 23.1% de los pacientes con
sarcopenia tenian atresia de vias biliares. Asi mismo, en el estudio referido no se
encontro correlacién entre el z-score de peso para la edad de los pacientes y la
presencia de sarcopenia (r=0.01; p=0.95). En nuestra poblacién tampoco se
encontré una correlacion estadisticamente significativa entre el estado nutricional
de los pacientes y la presencia de sarcopenia (p=0.26). Estos hallazgos corroboran
la hipdtesis de que la sarcopenia es un marcador independiente del peso para la
edad o del IMC en pacientes con hepatopatia cronica y sugiere que la valoracion
nutricional de los pacientes con esta enfermedad debe considerar un método para
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valorar sarcopenia. La presencia de hepatomegalia, ascitis y alteraciones Gseas
propias de diversos sindromes como Alagille impiden que el peso para la talla o IMC
sea un marcador antropométrico confiable, motivo por el cual se considera que en
el estudio anteriormente referido asi como en nuestro estudio y la cohorte publicada
por Woolfson et.al?® no se encuentra correlacion entre estos dos factores.

Uno de los mecanismos mas estudiados para explicar la sarcopenia en
pacientes con enfermedad hepatica cronica ha sido la hipdtesis de que la
insuficiencia hepatica altera vias hormonales que promueven en desarrollo de
sarcopenia en esta poblacién. En nuestro estudio se buscé la correlacion entre el
area total del psoas y los valores de sintesis hepatica (INR, tiempo de protrombina
y albumina) encontrando una correlacion estadisticamente significativa entre estos
(r= 0.53; p=0.026), lo cual sugiere que la incapacidad del higado para producir
proteinas como la albumina y factores de coagulacion también afecta el ya
mencionado eje higado-musculo, sin embargo, se necesitan mas estudios
prospectivos que apoyen esta hipodtesis. En cuanto a la presencia de complicaciones
de enfermedad hepatica crénica y su asociacion con sarcopenia, en nuestro estudio
no encontramos una correlacion estadisticamente significativa, lo cual sugiere que
si bien, no hay causalidad directa entre estas dos variables si lo hay entre
insuficiencia hepatica y complicaciones como hipertension portal, ascitis, y varices
esofagicas. En nuestro estudio se busco la correlacion entre el puntaje PELD/MELD
y la presencia de sarcopenia, encontrando que a menor area total del psoas mayor
puntaje PELD/MELD, esto contrasta con el estudio realizado por Woolfson?®

quienes no encontraron asociacion entre el puntaje y la presencia de sarcopenia.

CONCLUSIONES

En conclusién, el presente estudio demuestra que la sarcopenia es un fenémeno

prevalente en un 58.1% de la poblaciéon pediatrica mexicana con enfermedad
hepatica cronica independiente de la etiologia. Su presencia se asocia con mayor
afectacion de la sintesis hepatica corroborando la relacion del eje higado-musculo.
Asi mismo, este trabajo permite establecer niveles de corte en poblacion pediatrica
sin enfermedad hepatica ni comorbilidades, permitiendo que en el futuro se realicen
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estudios prospectivos que den origen a nuevas terapéuticas para el manejo de

sarcopenia en nuestra poblacion.
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