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1. ENCEFALOPATTA HEPATICA

" 1.1 ANTECEDENTES.

Se conoce con el nombre de encefalopatia hepitica (EH) al com-
junto de manifestaciones psiquicas y neuroldgicas que se presentan casi
siempre como consecuencia de yna afeccidn hepdtica aguda (hepatitis ful-

‘minante)} o crdnica {cirrosis) (1)}, Aunque también pueden observarse ---

‘manifestaciones semejantes en ausencia de da%o hepdtico, como es el caso
de nifios con defectos enzimdticos del ciclo de la urea que cursan con -

-elevacidn de amonio plasmitico. Sin embargo,estas alteraciones casi nun

i.ca progresan hasta el coma, el cual es muy comin en 1a EH {2 ). Parece
ser entoncés que la lesidn de 1a glandula hepatica es necesaria-para -

. que ocurran dichas anomalfas encefdlicas {3 ). Esta asociacidn entre da
fio hepdtico y manifestaciones neuroldégicas fue reconocida en tiempos rg'
motos por Hipdcrates (4 ). Ciertas observaciones mis recientes han con-
tribuide a la comprensidn de este fendmeno, En 1877, el cirujano ruso -
Micolds Eck practicd la primera anastomosis portocava en perros, que --
porteriormente se conocid como fistula de EcK (é Y. Afos mds tarde,Hahn
produjo encefa]opafia'en perros con fistula de Eck a quienes alimentd -
con carne, acufiando de esta forma el concepto "intoxicacidn con‘carne“ '
(6 ). Balo y Korpassy.en 1932, indujeron un cuadro similar en perros con
fistula de Eck administrindoles clorurc de amonio (7 }. Posteriormente,
los hallazgos de niveles plasmdticos elevados de amonio en perros con
fistula de Eck con encefalopatia espontdnea puso en evidencia 1a posi-
bilidad de que esta substancia actuara como téxico cerebral (8 ). Esta

impresidén fue apoyada con el advenimiento en 1945 de las anastomosis -
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" portocavales en el tratamiento de Ta hipertensién portal,ya que la apa-
ricidn de EH en dichos pacientes operados era frecuente cuando ingerfan
grandes cantidades de carne (9). Asfmismo, la observacidn de Gaustat,
quien sefialé la aparicidn de dichas perturbaciones neuropsiquidtricas
en pacientes cirrdticos con hemorragia de tubo digestivo o con adminis-
tracidn oral de urea, vfnd a dar soiidez a estos conceptos patogénicos

Se distinguen dos circunstancias en las cuales puede apare-
cer este sfndrome: !
1.- La EH que aparece como una manifestacidn de lesidn
hepatocetular aguda (hepatitis fulminante) (11):

2.- lLa EH que aparecé.por 1o general en pacientes con cifro-
sis en etapa avanzada o bien en aqueilos sometidos a
-eirugfa de derivacidn portocaval (12),

A pesar de que existen a1guna§ céracterfsticas_comunes entre
estas dos entidades desde el puﬁto de vista clfﬁico, bioqufmico y elec-
troencefalogrdfico y el'con;enso de la naturaleza metabﬂﬁca de ambas,
existen ciertas caracterfsticas peculiares que permiten individualizar
a cada una de ellas. Se acepta que sus mecanismos fisiopatoldgicos son
diferentes (13), asT como suAprondstico. En el presente trabajo nos
referimos exclusivaménté a la EH sea aguda o crdnica que aparece en el
paciente con cirrosis y/o anastomosis portocaval que es la variedad
¢1fnica mds comunmente observada en la préctica'médica y afortunadamente
la mds controlable desde el punto de vista terapéutico y par 1o tanto

de mejor prondstico (14).



1.2 FISIQOPATOLOGIA,

1.2.1

Generalidades,

E} hécanismo fisiopatogénico preciso de la EH es aun incierto
(15 }. Esto se debe 2 los problemas que existen debido a la comprensidn
inadecuada de los mecanismos neuroquimicos y neurofisioldgicos de las

diferentes estructuras del cerebro que regulan los estados -dé la con-

.ciencia (16). La enorme heterogenicidad de las estructuras que componen

el Sistema Nervioso Central hacen extremadamente dificil la definicidn
de los procesos metabdlicos nerviosos regionales (17). Sin embargo para
tratar de comprender los mecanismos ﬁrobab1es de la EH,se’ puede aceptar
que el estado de conciencia o el funcionamiento cerebral normal de
un individuo necesita lo siguiente:
| 1,- Integridad anatdmica de las estructuras nerviosas.

2,- Produccidn suficiente de energia.

3.- Transmisidn sindptica normatl (1 ).

La alteracidn de alguno de estos factores puede dar como con-

secuencia perturbacidn de la funcidn cerebral,

PATOLOGIA DE LAS ESTRUCTURAS NERVIOSAS,
Cambios estructurales en la EH secundaria a cirrosis (18,19).
Microscépicamente existe una hipertrofia o hiperplasia de
los astrocitos o células de Alzheimer tipo I1 de la neuroglia (20). Este
es el cambio estructural mds frecuentemente observado y al parecer se
relaciona con el grado de intoxicacidén amoniacal, por lo que se piensa
que puede ser ésta una reaccifn que tiene por objeto "detoxificar' el

amonio de dichas estructuras (21 ),
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En algunos casos puede observarse macroscépicamente necrosis
de 1a unién cortico medular en los ldbﬁTds oécipita1, parietal y frontal
¥ un aspecto esponjoso de la corteza y el cuerpo estriado,

En resumen, las lesiones estructurales cerebrales en el cursc
de la EH son {nespecfficas e inconstantes y no tienen fe1acidn con la
intensidad de Tas manifestaciones clfnicas, La reversibilidad de los
sTntomas - hace suponer-que-mis--que--una-lesign-estructural-encefilica el
mecanismo probable de Tas perturbaciones es de tipo metabdlico.
METABOLISMO ENERGETICO.

Inicialmente se pensd que este sf{ndrome podrfa deberse a una
alteracidn del metabolismo energético cerebral, Se sabe que la energfa
cerebral proviene en un 85% de la oxidacidén en medio aerdbice de la glu-
cosa que da Iugar-a 36 moléculas de ATP. Por otra parte, es bien conoci-
da la sensibilidad de las estructuras nerviosas & los cambios en Ta dis-
ponibilidad de la glucosa y oxfgeno, Ei metabolismo energético cerebral
ha sido evaluado en pacientes antes y después de? establecimiento de EH.
Se ha observado que Tos par§metros utilizados para evaluar el metabolismo
energético son normales durante las primeras 24 horas de establecido el
sTndrome {22). Ademds, se ha observado en ratas que la carga de energfa
cerébra] medida por ja concentraci@n de adenilato se mantiene normal
durante el coma secundario a hepatectomfa total o isquémica masiva {23).
Por otra parte, en ratas con anastomosis protocaval en quienes se inyec
td una dosis comatogénica de acetato de amonjo, la encefalopatfa
aparecid antes de que hubiera evidencia de perturbacidn de Ta energfa,
Una hora después de que se establecié 21 coma, las concentraciones

de trifosfato de adenosina (ATP) disminuyeron en todas las



regiones del cerebro (24).

En conclusidn, una perturbacién §e1 metabolismo energético
no parece ser la causa desenchéﬁqﬁie:pffmanid_de 1aslmanifes£acio-
nes de la EM (24). | .

1.2.3  EFECTO "TOXICO" DIRECTO DE UNA O VARIAS SUBSTANCIAS QUE PROVIENEN
DEL TUBO DIGESTIVO.

Actualmente prevalece la impresidn de que la Efl puede ser
causada por una o varias substancias producidas endSgenamente y -
que alteran la funcidn neuronal, ya sea por efecto "tdoxico" directo
o bien interfiriendc con la neurbtransmisiﬁn normal, Existen eviden-
cias que dichas substancias pudiesen provenir de colon,en donde serian
generadas por accidn de enzimas bacterjanas a partir de elementos -
exﬁgengs {ingeridos con la alimentacitn) o enddgenos (secretados -
por el mismo intestino). Estas substancias son presuntamente absor-
bidas y transportadas por la vena porta hacia el higade, En condicio-
nes normales, es decir, en ausencia de enfermedad hepdtica, dichas
substancias son metabolizadas por el higado y transforwmadas en meta-
bolitos no tdricos y eliminadas de la circulacién sanguinca. En caso
de hepatopatia crdnica, ademds de haber una disminucién de la masa fun -
éiona] celular hepitica, existen puentes venosos qintrahepiticos y -
extrahepaticos que disminuyen el contacto de la sangre portal con las
células hepdticas. Esto permite la desviacifn de sangre que proviene
del dntestino hacia 1a circulacidn venosa sistémica y posteriormente
al cercbro, en donde las substancias potencialmente “"idxicas” pueden

ejercer sus efectos negativos (12} {Fig. 1).
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Estas nociones se apoyan por las 0bservac1ones s1gu1entes-' i

1.~ La restriccién aral de protelnas an1m3195"en pac1ent25 c1rrdt1—'
cos con anastomosis poriocaval previenen 1a EH: (24) :
2.- Los perros con fistula de Eckraltmentado

unicabne_desarro11an

EH. s STl e
3.- Los pacientes con anastomosis portacaval desarrollan EH cuando

son alimentados con dietas ricas en protefnas o cuando tienen hemorragia
digestiva (30). ' '

4.- Las medidas tendientes a "iimpiar® el intestino de bacterias
mediante antibidticos no absorbibles o disacdridos que causan un efecto ca-
tdrtico, son suficientes para revertir las alteraciones (25-27).

E1 problema fundamental es que no se sabe con precisidn cual o cua-
les son las substancias responsables del sTndrome de EH, .

Sin embargo se han sefialado las sigquientes:

AHMONIO

Este elemento ha sido sefialado como uno de los mds consistentes en
la fisiopatologfa de la EH {28). EI1 amonic proviene, por una parte, de 1la
degradac%dn de la urea por las bacterias del colon, desde donde es absorbido,
y por otra, a partir de las Feacciones de desaminacidn de los aminodcidos en
el metabolismo protéico. Normalmente, el amonio es eliminado, en su mayor
parte, mediante su incorporacidén en el cicle de la urea, reaccidn que tiene
lugar en el hepatocito (29). Este es un compuesto altamente soluble, es eli
minado por la orina. En el ciclo de la urea se eliminan 2 moléculas de amonio:
una de amonio libre y otra cedida por el aspartato (Fig.2). Existen otras
viade eliminacidn del amonio, las cuales tienen relevancia en los tejidos que
carecen de ciclo de la urea, como el cerebro, donde el amonio es jncorporado
al glutamato para formar glutamina, reaccidn catalizada por la glutamina sin-
tetasa utilizando una moldécula de ATP (Fig.3). Esta reaccidn puede también
ocurrir en el higado como via alterna de aclaramiento amoniacal. Parte de
la glutamina asT formada puede ceder amonio a varios precursores para la
sfntesis de purina y pirimidina y otra parte puede ser desaminada en el
tubulo renal por la glutaminasa permitiendo la eliminaci6n del amonio en la
Juz del tubulo en intercambio con sodio {27a).
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En el paciente con insuficiencia hepéticé, el exceso de amonio
no puede ser metabolizado por el hepatocito ¥ st concentracidn aumenta en
la circulacidn sistémica. En estas cohdiciones el misculo aumenta 1a cap;
tacidn de amonio circulante hasta en un 50% (31). Sin embargo, éﬁto no es
suficiente para manejar satisfactoriamente las altas concentraciones de
amonio y entonces dste pasa la barrera hematoencefdlica en forma de amonio
libre, debide a un aumento de su permeabilidad. (32), La concentracidn
elevada . de glutamina en el 1iquido cefa]orraqﬁfdeo parece confirmar este
hecho (33). Se desconoce con precisién el efecto del amonio a nivel cerebral.
Se ha sefialado que pudiera tener un efecto sobre la membrana neurcnal per-
turbando la transferencia de electrolitos y agua o bien que deprima la acu-
mu]acidn‘de energfa (ATP y fosfocreatina) en el sistama reticular activador,
posiblemente como resultado de una disminucidn de la acumuTacidn dé NADH
intramitocondrial (34).

A pesar de las miltiples evidencias que apoyan que el amonio
puediese tener un efecto negativo sobre las estructuras nerviosas existen
algunas evidencias que indican que el amonio, cuando menos en forna
aislada, puede no ser responsable de las alteraciones de la EH:

1,- Los estados hiperamoniémicos por defecto enzimdtico del
ciclo de l1a urea en los nifios sin lesidn hepdtica sc acompafian gengra]
mente de hiperactividad, agitacidn y estado preconvulsivo, mientras que
en la EH predominan los cambies depresivos (3).

2.- La correlacidén entre la concentracidn plasmitica de amonio

¥ la existencia o gravedad de encefalopatia hepdtica ha sido sefia~
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diferentes del patron observado en la EH secundaria a necrosis hepdti-

éa;por ga]actosaminé(3g).

AL

Ac:nosrgansosﬂwu‘ R i e
S Tgbmeg Rt BT .
o Rt Se ha obSQrvado un aumerto de la concentracidn plasmdtica- de

i los: ac1dos grasos de cadena corta (principalmente dcido octano1co} en

) pac1entes con 1nsuf1c1enc1a hepatica La adm1n1strac1on-de estas subs-

tanCTashEchapaz detproduc1r coma en animales de exper1mentaC1on el

cual se. 1ntens1f1Ca : por un exceso de aminodcidos aromiticos (15).
31n embargo, no parece haber una correlac1on entre: el grado de ‘encefra-

10pat1a ye1os ‘niveles séricos de ‘estos productos. (24 ),

’

5ﬂ;>l “.Pareca ser qua 105 ac1dos grasos actiian en forma’ concomitan-

.:;Eergpnmotnasnsubstanc1as como e} amonio y los mqrcaptanos para dar -

hlugﬂriqgjas'manifestabﬁohés deT_coma hepitico (teoria del Sinergismo)

iy

(37 38):andas“1as 6b§efvacion95 anterjores conducen a pensar que el

or1gen de lauEH puede ser mﬂt1factor1a1 Este concepto puede;ser

. 5at1sfactor1o para exp11car la drver51dad 'de ha11azgcs b1oqu1m1cos

[N

encontrados en este 51ndrome {i, 12 13,40).

BT RETHE N

NEUROTRANSMISION.__:‘ - ._\.flewu i e e
A BRI

SN R Las‘observaC1ones 1n1c1a1es que,senaTaron un aumento en 1a

;I--.}k'!n'!' -
concentrac1oh de amlnoaC1dos ahpmatrcos

zl“l' "’.-; £ E .
Wi triptofano) y a] m1smo t1empo una d1sm1nuc1on de os am1noac1dos PO
.l.

de cadena ram1f1cada (ACR) (Va11n3

ETS IR N

sangre. de’ ]os pac1éntes c1rrot1cos con EH suscito e] 1nteres por
., ;\"‘l‘l

a7

demostrar que Ta a1teraC1on en el metaboTTSmone estos annnnac1dus—

Pt 4l Y

jugaba'‘un’ pape1 ;mpofLante en 1a patogen1a de' ]a E: H (F1g 4)(41 43)‘

Uy L zel
- P, gt i . 1rpl TRIL S
A R T FU S T VR P

il ',-\:1;‘; r.n i'. :
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normaTmente ex1ste ‘una re1ac16n de ACR/AA de 3.2 . Esta rela-
cidn se encuentra 1nvert1da en pac1entes con c1rros1s y E H .11egando a
ser ha ta de 1.0 6 menos (42) ' ‘

E F1scher en,1971 formu16 una teorfa Ilamada "teorfa de 105 fal

50s- neurotransm1sures“ (44) (F1g. 5 y 6), ‘donde- postu]a que la alteracidn

del mctab011smo de 1057AA en e1 hfgado ‘trae como consecuencia su acumula
c16n en 1a sangre. Estos aminoécidos son convertidos periféricamente, la
fen’ en feni1etan01am1na y 1a t1r .en. octopamina {46 47) Estos productos
atravesarfan 1a barrera hematuencef§11ca deb1do a un aumento en la per-
meab111dad de ésta y a su 1ntercamb1o ‘con 1a glutamina (teorfa unitar1a)
{45). Norma1mente, la: tir es el precursor mds importante en el teJ1do ;“
nerv1oso de la dopam1na (DA) ¥ 1a noradrenalina (NA) considerados como
neurotransm1soresbi “;mportantes. En 1a EH habr1a un déf1c1t en 1a 51nfe
sis de estos neurofransm1sores ¥ una acumulac16n de octopamina y fen11eta ;

nolamina cerebral 105 cua?es actuarfan como “fa]sos neurotransmisores" ya'*'

que su potencia 25 hasta 500 veces menur que 1a HA y 1a*DA (45) o

Se pensd que 1a currecciﬁn de. 1a re]aciﬁn de ACR/AA p]asmﬁti-,

ca medfante 1a ut1l1zac16n de so1uc10nes I V. Picas en ACR pud1er' tener ”_i{

patente'sobéé el estado‘mehtﬁi?de:1d§€pacﬁénfe§ c0ﬁ EH (56)%
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Ademas, en contra de 1a teorfa de falsos neurotransm1sores se

cirr6ticos con o sin encefalopatfay657)
En conclusidn, parece Ser
yentes que indiquen gque la a]terac16n deTt‘ le:lo am1nqééid6§.§ea1a
Unica causa que produzca Ta EH. v
ACIDO GAMMA-AMINOBUTIRICO (GABA) _
E1 dcido gamma-aminobutirico es e1:pFithpa1.neurotransmisar
inhibitorio del cerebro de los mamiferos(G2a). La induceidn de cambios
de la conducta y alteraciones electroencefalogrdficas semejantes a
las que ocurren en la EH, mediante la insiilacidn de GABA en la regidn
del hipocampo en animales de experimentaci6n, incitd a pensar que el
GABA pudiera participar en el mecanismo patoafnico de la EH (59).
Las siguienﬁes nociones vienen a apoyar dichas impresiones:
1.- Sintesis intestinal de GABA.- Se ha cbservado que el
GABA puede ser sintetizado por bacterias del colon principalmente E.
coli y.B.fragilis y que el uso de antibidticos de amplic espectro es
capaz de disminuir su producci6n intestinal (60).
2.- Elevacidn plasmdtica de GABA en EH experimental.- Se
ha observado un aumento de 12 veces en los niveles de GABA plasmiti-
~-cos en animales de experimentacidn a los cuales se .ndujo coma- hepdti
co con galactosamina (61,62), Este aumento pudiera deberse a un

-incremento en la absorcidn intestinal del GABA o en una disminucidn



- 18 -

del metabolismo hepdtico (63). Se ha observado, ademgs, sTntesis extrain-
testinaT de GABA en ratas hipgramoniémicas (64).

3.- Aumento de la permeabilidad de Ja barrera hematoencefdld -

ca en el coma hepdtico.-

Se ha observade un aumento de la permeabilidad de la barrera
hematoencefdlica en animales de experimantacidn intoxicados con galacto-
samina (32). Adém&s se ha abservado que el AAIBClé {scido amino-isobutf
rico marcado con Clq)' un an@]ogo estructural del GABA, puede atravesar
fdcilmente la barrera hematoencef&lica durante la EH. Estos hallazgos
hicieron suponer que el GABA podrfa ser captado por el cerebro y aumen-

tar su concentracidn en el tejido nervioso (65}.

-

4.~ Aumento de los receptores del GMBA.E1 hallazgo de un aumentoel
el nidmero de recentores GABA érgicos de baja y alta afinidad durante
1a EH experimental, hizo pensar gue existia un efecto aumentado de

neurginhibicidn ejercide por el GABA en la membrana postsindpﬁica {56).

5,- Sensibi]fdad a los sedantes.- La mayor sénsibilidad
de los pacientes cirrdticos a Jos barbitdricos y benzodiacepinicos
ya ha sido seiialada (67). Un aumento en el ndmero de los receptores
GABAdrgicos pudiera explicar satisfactoriamente el aumento de}
efecto depresor de los benzodiacepinicos observado en pacientes con

insuficiencia hepdtica. E1 receptor del GABA es un complejo molecular que
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contiene sitios de uniqﬁ no solo para el GABA sino también para
los 1igandos sinérgicos barbitdricos y benzodiacepfnicos (Fig. 7).

La unidn especifica de estos tres ligandos al sitjo de
unidn aumenta la transferencia del 1§n cloruro a través de la membrana,

ia hiperpolarizacidén y un potencial post-sindptico inhibitorio (67).

Sin embargo, recientemente se h& observado mediante estu-
dios enzimdticos a nivel de sinaptosomas en ratas con coma hepdtico
inducjdo por galactosamina, que l1a sTntesis cerebral de GABA se
encuentra reducida. Este hallazgo ha sido avoyado por Tas observacio-
nes siguientes: 1) La disminucidn de Ta actividad de la olutamina
decarboxilasa (enzima que induce Ta sfntesis de GABA a partir de
glutamina),de la GABA transaminasa {enzima que metaboliza el GABA) y
de 1a liberacidn de sinaptosomas en corteza, cuerpo estriado, hipota-
lamo, hipocampo, mesencefalo y cerebelo (72a) en ratas cirrdticas en
quienes se indujo EH mediante inyeccidn de acztato de amonio.

2) La administracidn de amonio, mercaptanos y dcidos arasos deprime
la sTntesis de GABA sinaptosomal; 3) Existen evidencias deque el GABA
no pasa la barrera hematoencefdlica adn en caso de EH (69).

Se ha sugerido que el aumento de los receptores GABAdrgices
pudiera debarse m&s bien a un efecto de denervacidn por el déficit
en 1a sfntesis de GABA,mds que por un exceso de Ta acumulacidn de
&ste (70). Estos hallar’oos parecen desartar el papel patoagnico del
GABA de origen intestinal y extraintestinal en la EH,

CUADRO CLINICO
El cuadro ¢linico de 1a EH se caracteriza principalmente

nor manifestaciones psiquidtricas y neuromusculares {Fia. 3). Las
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Fig. 7 MODELO SIMPLIFICADO DEL COMPLEJO RECEPTOR
GABA /7 1ONOFORO EN LA MEMBRANA POSTSINAPTICA
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diferentes formas de EH se muestran en la tabla 1.
MANIFESTACIONES PSIQUICAS.

La EH puede manifestarse por aiteraciones-1eves del estado
mental, aue algunas veces pueden pasar desapercibidas y s6le pueden ser
detectadas mediante pruebas psicométricas (71-73). Esta es la 1lamada
etapa subclfnica. Puede evolucionar dando lugar a trastornos de la con-
ducta y cambios en la personalidad con ansiedad, irritacidn, conducta
abigarrada, cambios del apetito e inversidn del suefio, Estas alteracio-
nes del estado mental pueden acentuarse si no sé corrige Ta causa de la’
encefalopatTa, pudiendo ocurrir confusidn mental, letargia, apatia y.
bradilalia, hasta 1legar al coma suverficial y posteriormente al coma
profundo con rigidez de decorticacicn (74).

MANIFESTACIONES NEUROMUSCULARES.

Junto con las alteraciones del estado mental ouede avare-
cer un movimiento caracterfstico de "temblor en aleteo" de las extremj
dades 1lamado asterixis. Esta sin embargo, no es caracterfstica de la
EH ya que se ha observado en casos de uremia, narcosis con 002, sedacidn
profunda, estunor hipocalémico y recuperacidn anestésica (75-76).

Puede presentarse alteracidn del sistema extrapiramidal dando
Jugar a rigidez muscular por aumento del tono muscular que produce el
siqnol"de rueda dentada". Puede existir trismus,ataxia y movimientos ate-
tdsicos. Otros cambios neuromusculares menos espécfficos aparecen én los
estadios intermedios de la EH,como aumento de los reflejos osteotendino-
sps;cIonys,‘signo de Babinsky o en los estadios avanzados, . hipzrrefléxia

generalizada, disminucidn del tono muscular, convulsiones, rig{dez de
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decorticacidn u opistdtonos (77).
1.3.3. ALTERACIONES ELECTROENCEFALOGRAFICAS.

Consisten en la desaparicién progresiva de la actividad
alfa normal (78), con aparicidn de actividad lenta a base de ondas trifd-
sicas (Fig. 9). Estas alteraciones no son exclusivas de la EH ya que se
pueden presentar en la uremia, narcosis por 002, hipoglucemia y deficien-
cia de vit' By, (79)1 Se ha observado que estas alteraciones pueden co-
rregirse instaurando un tratamiento adecuado. Sin embargo,!los cambios
electroencefalograficos no parecen corre]acionaéée con los diferentes es
tadios de 1a EH y su evaluacién es dificilmente cuantificable (80).

Recijentemente, el uso de potenciales visuales evocados (PYE)
en la deteccidn de alteraciones de la actividad cerebral de pacientes
con EH, ha suscitado mucho interés (81). Esta t&cnica consiste en el and
1isis computarizado de potenciales eléctricos sobre la corteza visual y
parece reflejar los potenciales excitatorios e inhibitorios postsindpti-
cos o una mezcla de ambos (82, 83). Un estudio reciente, {84), sefiala
que este método es capaz de jdentificar encefalopatfa hepdtica preclinica
y de discriminar los diferentes grados de EH (Fig. 10).

Es un trabajo reciente realizado por nuestro grupo en el cual se estudid

el valor diagndstico de los PVE en pacientes con EH preclinica, este método
tuvo una sensibilidad de 53% y una especificidad de 100%, Este trabajo
-concluye que los PVE no son dtiles en el diagndstico de 1a EH en etapa
prec1fnica ya que hasta en un 47% de los pacientes puede dar resultados
falsos o negativos (B85a)
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EN UN PACIENTE CON ENCEFALOPATIA HEPATICA.
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1.4. TRATAMIENTO
Las medidas terap&uticas en la EH pueden dividirse de 1a for-

ma siguiente:

1.-ﬂedidas generales, destinadas a evitar factores orecipitan
tes de Ta EH o de sostén qeneral cuando el cuadro clinico estd estable-
cido.

2.- Medidas especTficas, disefiadas para reducir la absorcidn
de substancias presuntamente nitrogenadas a nivel intestinal, o bien, co-
rregir la neurotransmisidn.

1.4.1. MEDIDAS GENERALES.
‘ 1,- Evitar el uso inadecuvade de tranauilizantes y anestésicos
(67-68) .

2.-Correccidén del desequilibrio hidroelectrolftico (86)

3.- Correccidn de la hemorragia gastrointestinal

4,- Evitar azotemia e ingestisdn excesiva de proteTnas (87)

5.- Prevenir la infeccidn (88-90)

1.4.2. MEDIDAS ESPECIFICAS,
CATARTICOS Y ENEMAS,

E1 objetivo de estos tratamientos es el de evacuar el conte

nido coldnico para reducir la oroduccidn y absorcidn de amonic y substan

cias nitrogenadas,

Parece ser, que Ja simple limpieza del colon no es suficiente
para revertir las manifestaciones clfnicas, sino que es necesario
crear un medio &cido en el colon. Esto es posible con el uso de disacdri-

dos.
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ANTIBIOQTICGOS

E1 uso de antibi6ticos no absorbibles (neomicina, kanamicina)
tiene como objetivo suprimir el contenido de gérmenes de Ta flora bacte-
riana normal del colon, principa1me6te]a anaerqbicq,intentando as¥ reducir
la produccidn de amonio y otras substancias nitrogenadas.(91,92). la
necmicina puede administrarse por vfa oral o rectal en forma de enemas{93),
Sin embargo la neomicina y Ta kanamicina poseen efectos indeseables que
puedenIIIegar a ser graves: ototoxicidad, nefropatfa y malabsorcidn intes-
tinal {94,95).

DISACARIDOS.

Uno de los tratamientos mds importantes de la EH desde Ta
década de los 60's ha sido el uso de los disacdridos.

Los disacdridos son azdcares compuestos por dos res{duos
monosacééidos unidos por enlaces glucosfdicos {Fig. 11). Los disacari-
dos fisioldgicamente imoortantes son: maltosa,sacarosa, lactosa y
trehalosa. En términos generales, los disacdridos ingeridos se.: metabolj
zan . en el intestino delgado debido a 1a accidn de disacaridasas pre-
sentes en lés células epiteliales del yeyuno.

_De esta forma son degradados a residuos monosacdridos y absurbiﬁos casi
en su totalidad (96).

En la terapia de la EH se utilizan disacdridos que no pueden
ser degradados en el intestino delqado, ya sea porque no existen enzimas
capaces de hacerlo debido a que son semisintéticos (Tactulosa, lactitol),
0 porque se encuentran disminufdas (Tactosa). En tales condiciones, estos
disacdridos 1legan sin ser degradados al colon donde son catabolizados

por accidn de las bacterfas coldnicas de la flora normal, produciéndose
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un procesec de fermentaciﬁn anaer@bica qué'da lugar a §cidos grasos volati
les,(&cidos &cetico, pﬁopidnico N butfribd),-metano, hidrédgeno y €0, , con
disminucidn del pH intraluminal (14,96~98);_La disminucidn del pH produce
cambios en el pK del amonio (NH3) inteStfnal producido por el metabolismode las
protéfnas v de la urea (99). Esto produce la jonizacidn del NH3 transfor-
mindose en NH, el cual tiene poca capacidad de ser absorbido por el calon.

La disminucitn del pH del colon dan lugar también a la aparicidn de dia-

rrea &cida,

LACTULOSA.

La lactulosa (0-g-D Galactopiranosil (1-4) D. Fructofurandside),
se puede obtener como un producto derivado de la lactosa despugs de calen-
tarla en . medio alcalino. Su peso molecular es de 342. Debido a que es un
producto -semisintético, no existen en el intestino humano enzimas capaces
de degradaria. A pesar de Jlo anterior, una pequefia cantidad de lactuTosa
puede ser absorbida (102). La lactulosa ha demostrado ser eficaz en el ma-
nejo de pacientes con EH aguda y crénica (14, 26,100, 101). Puede ser admi
nistrada también por sonda nasogdstrica o en forma de enemas.

En EH crdnica se sugiere administrarla en cantidad suficiente

para producir 2-3 evacuaciones blandas por dfa.

LACTOSA

La lactosa es el azdcar mds importante de Ta Teche, Se compone
de dos residuos monosacdridos: glucosa y galactosa, unidos por un én]ace
8 glucosfdico {0-g-D-Galactopiranosil(1-4) g glucopirandsido). Antes de ser
absorbida en el intestino delgado debe ser hidrolizada por la lactasa, que
es una ehzima fdcilmente localizable en el "borde en cepillo" del epitelio
intestinal, © ° . la leche de todos los mamfferos contiene lactosa. Sin

embargo, 1a mayorfa de la poblacién mundial, a excepcidn de la poblacidn
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caqcﬁ;ica es deficiente en lactasa (Fig.lz), El p?rceﬁtéje §16ba1 de intole
rancia a la lactesa a la dosis de 60 gr. osci]a,éifedéﬁbr‘déf76% en pebla-
ciones no caucdsicas. En Tos pafses del tercef muﬁdo‘éﬁ éeneraT—esta.cifra
puede ser mayor {103,104). En consecuencia, ]a']aétésa se absorbe incomple
tamente en el intestino delgado y en el colon sufre las transformacioneg_
metabdlicas descritas anteriormente. La ingestiﬁn.de este azficar en indivi
duos intolerantes puede provocar do]or'abdomina1, flatulencia y diarrea --
dcida. Este efecto es semejante al producido por la Tactosa y constituye la
base tedrica de su utilizacidn en pacientes con EH deficientes en lactasa.
Sin embargo, como la -cantidad de Ta lactasa intestinal es finita, no puede
descartarse su émpleo incTuso en individuos tolerantes, aunque en estos ca-
505, la cantidad de azdcar que se reguiere para ejercer efecto terapéutico
es tal vez mayor,

En estudios preliminares,la lactosa fue tan eficaz comn la
lactulosa para reducir Ta gencracidn de amonio y reducir al mismo tiempo
la flora bacteriana anaerSbica de Tas heces (105). Se ha demostrado su efec
to terapgutico (Fig.13) en la EH crénica (105), administrada por vTa oral.
La dosis recomendada es de 50-100 g. por dia ajustdndose de tal forma que .

produzca por lo menos dos evacuaciones blandas por dfa.

ENEMAS DE LACTOSA.

E1 uso de lactosa en encmas no requiere que el pacientelsea
intolerante ya que, mediante esta vfa de administracidn, alcanza directa
mente el colon. La lactosa en enemas ha demostrado ser tap eficaz ' como
la neomicina en pacientes con coma hepdtico profundo. Los enemas con

lactosa producen acidificacidn fecal (107}.
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LIVER FATLURE. ED, CAPOCACCIA L, FISCHER JE Y ROSSI-
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LACTITOL. _

Recientementé se ha propuesto el uéo de lactitol para el
tratamiento de la EH (108). Se trata de un disacérido de segunda
gencracidén (beta-galactdsido-sobitol). Este azficar se produce facil-

mente en forma quimicamente cristalina y puede ser usado en for-
ma de polvo por via oral o en enemas. No es deqradado ni abosorbido

en ¢l intestino delgado, pero es metabolizado por bacterias del co-
Tlon. Se ha demostrado su eficacia en el tratamiento de la EH crénica
y aguda (109, 110) y parece ser mejor tolerado que Ta lactulosa y

1a lactosa.

L-DOPA Y BROMOCRIPTINA.

Inicialmente, al proponerse como teoria en la patogéne-
sis de la .EH la existencia de un déficit de la ncurotransmisidn
normal debido a disminucidn de la transmisidén dopaminérgica, se pro-
puso el enoleo de L-Dopa v bromociiptina (agonista dopaminérgico)
{111, 112). Sin embargo,el uso de la L-Dopa no fue eficaz en el tra-
tamiento de la EH (113} ¥ la bromocriptina no fue mejor que el
placebo en el tratamiento de EH aguda y crénica en otros estudios
clfnicos (113,114), por 1o que no estd justificado el uso de estos

farmaces en el tratamiento de esta entidad patoldgica.

PRODUCTOS RICOS EN AMINCACIDOS RAMIFICADOS

De 1974 a 1982 numcrosas publicaciones informaron de la
eficacia del uso de soluciones ricas en ACR en el tratamiento de EH
aguda (4?, 50,116-121). Sin embargo, ningdn estudio controlado fué

hecho hasta 1982. Actualmente 4 estudios controelades han side pu-
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blicados: dos & favor y (52,53) dos en contra de (54,55) 1a
eficacia de estos prodﬁctds-(tabia‘é).'Su efecto sobre el eéta«
do mental es controvertido; sin embargo, parece haber consenso
en 1o que respecta a la capacidad de éstdslsoluciones de ﬁorregir
‘el desequilibrio de la relacidn ACR/AA plasmdtica. Asf mismo, se
ha observado efecto anticataﬁﬁiico muscular y balance nitrogenado

pasitivo con el uso de estas soluciones. (52,55),

Por otra par?e, se ha evaluado también el efecto de
productos enriguecidos con ACR administrados por via oral en la EH
crdnica. Se ha informado que estos productos son mejor tolerados
gue las protefpas de drigen animal en pacientes cirrdticos (122).
Sin embargo, en lo que se refiere a su efecto sobre la EH crdnica,
no se ha -informado de ningdn beneficio (Tabla 2) (123-125). Ademds,
axiste el inconveniente de que estos productos son de elaboracidn

complicada y son muy caros,

RESTRICCION PROTEICA EN LA DIETA.

La observacidn basada en que 1a ingestidn de un exceso
de proteinas de origen animal podrfa desencadenar la EH en el pa-
ciente cirrdtico, condujo a justificar la restriccidon de este tipo
de gleméntos: en su alimentacidn (B7). Se ha observado que el
cirrdtico puede tolerar uné.ingests diaria no mavor de 40-53 g. de
protefnas de origen animal (126). La razén de esta intolerancia no'
s¢ conote biensinewbargo, Se ha sefialado que la carne puede ser

tdxica debido a un mavor contenido de aminodcidos aromiticos,
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metionina y otros elementos nitrogenados (127—128).

La précticé de restringir prutefnas‘era satisfactoria a
cortohblazo. Sin embargo, una restriccidn sostenida menor de 20 g/dfa
puede producir una autocatabolia de la mdsa muscular que propicia un
aumento del amonio circulante por autodigestidn protdica, agravando
adin mds la EH. Esto conduce a la formacidn de un cfrculo vicioso en
el cual a mayor restriccidn protdica, mayor desgaste muséuiar Yy per-
sistencia de 1a £H. Ademds un estado de hipoproteinemia {el cual suele
presentarse en el paciente cirr6tico), puede alterar 105 mecanismos
inmunoldégicos. La hiperamonemia que resulta de la autodigestidn muscu
lar induce aumento en la secrecion de glucagon que eleva ia gluconeo-
génesis a expensas de los aminodcidos circulantes que normalmente son
utilizadas en el apabelismo muscular. E1 resultado de toda esta se-
cuencia de reacciones serfa la agravacidn de 1a EH ¥y la desnutricién

del paciente cirrdtico (129) (Fig. 14).

DIETAS VEGETALES (DV).

Se ha demostrado en diversos estudios, que las dictas con
base én proteTnas vegetales son mejor toleradas por Jos pacientes
cirrdticos. Nuestro grupo ha observado tolerancia de hasta 80 g/d de
protefnas vegetales, con suplementos de soya, en pacientes cirrdti-
cos con EH crénica y mejorTa de las manifestaciones de la EH (estado
mental, EEG, asterixis}iarueba de conexidn de ndmeros) {127). ‘
Otros autores han informado tambidn la existencia de un efecto benéfi
co sobre 1a EH crdnica en estudios controlados, con la excepeidn de un
solo est;dio (131) (Tabla 3). Aunque no se conoce con precisién el

mecanismo del efecto terapSutico de las dietas vegetales, se han pro-
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puesto los siguientes (128).

1. Contenido menor de aminodcidos aromdticos (fen, tir, tri).

2. Menor contenido de metionina y sus derivados {metanetiol,
etanetiol y dimetil-disulféxido)}.

3. Menor contenido de los aminodcidos con mayor capacidad de aumentar

niveles de amonio en sangre ya que se metabolizan por procesos de desa

minacidn (grupo A). Estos son: gli, ser, tre, glu, his, Tis y asn.

4. Capacidad de las DV de alterar la flora bacteriana intestinal.

5. Mayor contenido de fibra, la cual tiene efecto catdrtico disminu-

yendo el tiempo de permanencia fecal en el colon, evitando asi la

absorcidn de ciertas substancias "tSxicas".

Lo anterijor induce a pensar que existe una diferencia cualitativa de
las protefnas vegetales comparadas con las animales y, precisamente,
este factor junto a la accidn de la fibra serfa el responsable del
efecto de las DV,

Por otro lado, no se canoce con precisidn st las DV modifican los
niveles plasmdticos de aminodcidos y la relacidn ACR/AA, si bien, existen
escasos jnformes que sefalan lo contrario (128, 130, 131).

En cuanto al balance d2 nitrogeng,no existe un consenso sobre la accidn
que sobre &ste tiencn las DV y no existen estudios sobre ia ggo]ugi@n‘

del estado nutricio de los pacientes cirrdticos que reciben DV a largo

plazo, .

Las DV suplementadas con fibra sintética pueden controlar la EH y al
mismo tiempo mejorar los pardmetros de correccidn de la glicemia en pa

cientes cirrdticos diabéticos (132), .

Las desventajas de las DV, aunque pocas son importantes: son voluminosas
y en ocasiones no agradables al gusto. 5i a esto agregamos que los pa-
cientes cirrdticos suelen ser anorécticos y tener alteraciones dej
sentido del gusto y del olfato, estos factores hacen dificil el cumpli
miento de la dicta a Targo plazo,
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2. AMARANTO

ASPECTOS GEMERALES. _ o

E1 Amaranthus Spp., es una pianta QEi¢défqué,crece en los 5 continentes,
En el nuestro, su importancia hist6rica radica en que fug uno de los 4

grandes cultivos de los aztecas, Su existencia se mantuyo parcialmente

ignorada por siglos debido a que fue proscrita por los conquistadores

a causa de sus implicaciones religiosas (133), Recientemente, estudios

hechos con esta planta han puesto en evidehcia su valor nutritivo y sus
caracterfsticas agrondmicas (134},

E1 amaranto es un‘planta de r&pido crecimiento, requiere poco trabajo
de cultive y es resistente a Tos climas extremosos y a la sequfa. En
algunas regiones de Mé&xico, crece en todos sitios en forma si?éestre y
proporciona una semilla pequefia, La planta es completamente utilizable,

con las semillas "reventadas" al calor en los medios popuiares urbanos

¥ en zonas rurales se preparan dulces conocidos como “alegrfas". Sin
embargo, con la harina de estas semillas pueden prepararse panes, ga-
11-tas, pastas, atole, etc, y con las hojas se prepara té (135),

Existen diversas variedades de Amaranto, en México las mds conocidas

son: A. hypochondriacus, A. leucocarpus, A. cruentus, A. retroflexus,
A. scariosus y A, hybridus, que se encuentran repartidas en diversas

regiones del pafs (135).

PROPIEDADES ALIMENTICTIAS.

2.2.1,PROTEINAS.
En efecto, las diversas especies de amaranto tienen en general un conte

nido en proteina de alrededor de 15-18g/100.g, que rebasa el de otros
alimentos (arroz, trigo, avena, maiz, etc.) (tablas 4 y 5),
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Posee una concentracidn de aminocdcidos esencia]es Y no esenc1a1es adecua-‘; y
da, Es rico en 1isina. que es el aminodcidn qua se- encuenfrr e 'baaas pro- -
porciones en los demds cereales ¥y es re1at1vamente def1c1ente en”leucina.
¥ treonina. (Tabla 6), {136, 137}. '

2.2.2. CARBOHIDRATOS N
E1 carbohidrato méds abundante en el amaranto es el almidén (62%), formado

mayormente por am110pect1na. Este es un polisacdrido ram1ficado, compues-
to de mondmeros de glucosa unidos por enlaces glucosfdicos 1:6 y 1:4 en

pasicidne . E1 contenido de amilosa es mds baio que el del trigo., 1o cual
influye grandemente en las propiedades fisico qufmicas del almiddn, hacién~
dolo menos viscoso, mds hidrosoluble y con menor capacidad reoldgica que

el trigo (136).

2.2.3. LIPIDOS Y FIBRA.

Tiene un contenido de lipidosmayor que otros vegetales (tabla 4}, particu-
larmente "escualeno. En el humano este 1Tpido es un precursor de la sinte-
sis de colesterol y esteroides.

St contenido en fibra, aunque no en forma significativa, es 1igeramente ma
yor que el de otros cereales, Existen alqunas variedades como el A. retro-
flexus que contienen una alta pronorcidn de fibra (10-12 9/100g. )

2.2.4, VITAMINAS Y MINERALES. (tablas 7 y 8).

E1 amaranto contiene précticamente todas las vitaminas y minerales reque-
ridos en 1a dieta. Es particularmente rico en calcio y sodio. E1 elevado
contenido de calcio sugiere que el &dcido fitico pudiera aparecer en forma
de sales insolubles de calcio en la semilla. En cuanto a las vitaminas,
200 g, de amaranto proporcionan el 15% de requerimiento diario recomenda-
do de tiamina, el 32% de riboflavina, 16% de niacina y 20% de ac. ascérbi
co (138).

Parece ser que Tas diferencias climdticas y e1 contenido de nitrdgan del
suelo, no causan variaciones en el contenido nutricio de 1a planta sobre
todo en 1o que respecta a las protefnas. (137)}. Se ha demostrado,que los
procesos de elaboracidn de alimentos de amaranto mediante calor no afectan
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en forma significativa su contenido nutriticio (139), observdndose que
estos .tratamientos con calor incrementan la digestibilidad del mismo.

Algunos factores antinutricios y t6xicos como las saponinas, inhibido-
res de tripsina y taninos, se encuentran presentes en el amaranto en
cantidades semejantes a las que se encuentran en otros granos.

Las hojas contienen concentraciones superiores de protefnas, fdésforo,
hierro, calcio, vitamina C y niacina que otras hortalizas,como acelga
y espinaca.

Tiene bajo contenide de gluten, pero puede combinarse con otros granoé
para incrementar su capacidad reolsgica y elaborar panes y galletas (140).

3. RESUMEN Y JUSTIFICACION DEL ESTUDIO,
De los antecedentes previamente expuestos se desprenden las siguientes
aseveraciones importantes;

1. La fisiopatogenia exacta de la EH es desconocida, aunaue existen evi
dencias de que participan en forma importante una o varias substancias
que se absorben en el tubo digestivo y que podrfan provenir de la die
ta.

2. Se han sefalado varias substancias como posibles responsables del
efecto negativo sobre el Sistema Nervioso (amonio, mercaﬁtanos, ac,
grasos, GABA, aminodcidos aromiticos y derivados, etc). Sin embargo,
no existen evidencias concluyentes de que alguna de e11a$, en forma
aislada, sea la responsable de la E.H.

3_.los potenciales .visuales evocados (PVE) han surgido frecuentemente

como un método electroencefalogrdfico, ohjetivo y cuantificable para
diagndstico y pronfstico de la EH.

4. E1 mejor tratamiento hasta la fecha de 1a EH es con disaciridos. Se
conoce su metabolisme en el tube digestivo y el posible mecanismo
de accidn de su efecto terapéutico.

5. Existe aﬁn controversia. sobre e] efecto terapéutico de productos

enriquecidos con ACR por vTa oral e i.v. en la EH: sin embargo, cada
vez hay mas consenso acerca de sus jneficacia. -
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Las dietas vegetales son Gtiles en el tratamiento de Jla EH crénica.
Aunque se han propuesto algunas teorfas para exnlicar este efecto,
fundamentalmente aquellas que hacen énfasis sobre la diferencia cua
litativa de las proteTnas veqetales con respecto a las protefnas ani
males, no se conoce con precisisn SU|necanismd‘de:acﬁianor otro Tado,
se desconoce su efecto sobre Tos aminodcidos p1asm5tiéos y 1a relacidn
ACR/AA. Solo hay algunos trabajos sohre su efecto en el balance de ini-
trogeno algunos de ellos contradictorios.

Existen fuentes de protefnas y otros elementos nutritivos vegetales
que ofrecen ciertas ventajas. Tal es el caso del Amaranto, que es una
planta autdctona, popular y muy difundida en .1a poblacifn de Méxica,
sobre todo de escasos recursos, E! amaranto es bardto, agradable al
gusto y de fdcil digestidén. Aparte de'tener un alto contenido de pro
teTnas . posee fibra, 1ipidos insaturados, vitaminas y minerales en
cantidad adecuada.

El maqejo nutricio del paciente cirrdtico es diffcil, tomando en
cuenta las alteraciones de absorcidn, transporte, aimacenamiento, me
tabolismo y excrecidn, Tas cuales no son raras en este tipo de pacien
tes y contribuyen a su mal nutricion (141,142), Si a esto aaregamos
1a intolerancia a cierto tipo de protefnas (sobre todo las de la car-
ne), el problema se incrementa, ya que estos pacientes frecuentemen-
te son sometidos a restricciones proté€icas .draconianas. Lo ideal se-
rfa que estos pacientes ademds de suplementarse adecuadamente cor mi
nerales y vitaminas recibieran una dieta suficiente en energia y -~
proteTnas para mantenerlos en balance positivo de nitrogeno.

La EH y en gencral Ta cirrosis son un problema grave de salud en nues
tro pafs, Se ha sefialado que Ta cirrosis ocupa el 7° lugar como causa
de mortalidad general y se encuentra entre los tres primeros lugares

como causa de hospitaTlizacign en Instituciones oficiales, representan
do un costo total de 7,000,000.000 de pesos de acucrdo con datos .obte

- nidos en 1984 (143).
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Por To anterior nos propusimos elaborar un estudio aleatorio para observar el
efecto de las dietas vegetales, utilizando produétos elaborados con amaranto,
en comparacién con dietas mixtas sobre los diversos pardmetros de la EH {esta-
do mental, asterixis, PCN, EEG, amonio), amino&cidos plasmdticos y 1a relacidn
ACR/AA, balance de nitrdgeno y estado nutricio en nacientes cirrdticos y con
.EH leve o moderada, '

4. HIPOTESIS,

Las dietas vegetales, debido a su contenido de elementos nutricios cualitativa
y cuantitativamente diferente 21 de las dietas de origen animal, (menor canti-
dad de aminofcidos aromiticos y mayor cantidad de fibra), tienen un efecto be-
né&fico sobrei!ns pardmetros de 1a EH y sobre las concentraciones de aminodcidos
plasmiticos. Por Jas mismas razones, las dietas vegetales se metabolizan en --
forma diferente a las dietas de origen animal y pueden modificar el balance de
nitrégena > y en consecuencia, el estado nutricio de los pacientes.

5, OBJETIVO .

E1 objetivo de] presente estudio fué el de observar el efecto de una dieta predo
minante vegetal (DV}, utilizando productos de amaranto {BA), en comparacidn con
una dieta mixta (DM) sobre los diferentes parimetros de Ta EH, aminicidos plas-
mat1cos y la relacidn ACR/AA, el balance de nitrogeno y el estado nutr1c10 en
pacientes cirrfticos con EH Jeve a moderada.

6. PACIENTES, .
E1 protocolo de este estudio fue prev1amente aprobado por el Comité de Estudios
en Humanos del Instituto Nacional de la Nutricidn Salvador Zubirdn (INNSZ).

- los-criterios-para-~incluir-a los pacientes en el estudio fueron los siguientes:
1.- Pacientes con cirrosis hepdtica en estadio no terminal,

2.- Antecedentes de EH, actualmente en estadio O con tratamiento farmacoldgico,
3.- Pacientes con EH actual estadio I o II con o sin tratamiento farmacoldgico
4.- Ausencia de factores precipitantes de EH. '
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5. Ausencia de enfermedad generalizada diferente a la enfermedad hepdtica
6. Aceptacidn previa a participar en el estudio.

Exclusidn durante el estudio,
1. Rechazo a cumplir con Ta dieta y a cooperar con el estudio antes del
perfodo terapgutico. '
2. 'Aparicidn de alguna complicacidn grave de 'la-éirrosis,
(hemorragia de tubo digestivo, sfndrome hepatorrenal, ascitis a tensidn,
infeccidn, etc.)

7. DISEND DEL ESTUDIO (Fig. 15).

Sorteo

Al final del perfodo basal los pacientes fueron sorteados mediante asigna-
cidn preestablecida al azar utilizando nimeros dleatorios para determinar

el tipo de dietas que recibierfa cada paciente en el perfodo terapgutico.

la lista de asignqcidn no estaba al alcance del investigador principal,

El estudio se 1levs a cabo en forma ambulatoria con pacientes de la con-
sulta de 1a Clfnica de Higado del Instituto Macional de la Nutricion Sal
vador Zubirdn,

PERIODO BASAL

Todos Tos pacientes recibieron dietas isocaldricas e isoprotéicas que con
tienfan 0.5 g/k/dTa de protefnas mixtas (50% de origen animal y 50% de
origen vegetal) y 30-40 kcal/kg/dfa durante 7 dias. Se continus la adminis
tracion del tratamiento farmacoldgico contra la EH, segin cada caso
(neomicina, lactulosa, lactosa, leche de magnesia, etc} o de diurédticos a
las mismas dosis que recibfan antes de 1a inclusidn en el estudio.

PERIODO TERAPEUTICO,
A partir del octavo dfa, los pacientes fueron divididos en dos arupos de
acuerdo con laasignacidn por sorteo.

Un grupo recibié una dieta 1a cual contenfa lg/kg/dfa de protefnas
(25%, de. orTgen animal; 25%, vegetal y 50% de amaranto) y el otro_grupo
recibié una dieta mixta isocaldrica e isoprotéica que contenia lg/kg/dTa
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de proteTnas (50% de origen animal y 50% vegetal). Ambas dietas contenfan
30=40 kcal/kg/dfa. Se asegurd que el contenido de sodio no fuera mayor de 2

a 3 g/dfa y el aporte 1{quido de no m&s de 1000 a 1200 ml1/dfa. Estas dietas

fueron administradas por un perfodo de 10 a 12 d¥as y, una vez iniciadas, se
suspendid el tratamiento farmacoldgico de la EH.’

DISERD DE LAS DIETAS
Las dietas basales y terapfuticas fueron cuidadosamnente disefiadas por dos de

~nuestros nutridlogos (NP y SJ} en base al aporte énergétiCoyprotefco pre-es

7.5.

tablecido para ambos perfodos. Se disefiaron 5 menis para cada perfodo, lLos
alimentos fueron seleccionados de acuerdo con uwa encuesta individual sobre

Yas preferencias de los pacientes. E1 valor nutricio de los alimentos fue
determinado usando tablas de composicidn de alimentos elaborados-y publicados
en nuestro pafs (144, 145).

Los alimentos elaborados con amaranto fueron desarrollados y producidos en
el INNSZ ya que antes de emprender el estudio no se contaba mds que con dul
ce y pastas., Se hicieron varias pruebas de mezcla de amaranto con otros ce-
reales para mejorar su manipulacidn culinaria, obtenfendose ademds galletas
y atole. Todos estos alimentos tentan .cantidadés diferentes de amaranto.
{tabla 9 y 10). EV an4dlisis del contenido proté&ico de estos alimentos fue
realizado mediante el método de Kieldahl {153),

Las tablas 11 a 14 muestran algunos ejemplos de los mends utilizados en
ambos perfodos y la tabla 15 muestra el andlisis del contenido nutrimental de
los alimentos,

CUMPLIMIENTO DE LAS DIETAS

Fue requisito indispensable que el paciente residiera en la Ciudad de M&xi
co y que mantuviera contacto frecuente por via telefdnica con el responsa-
ble del estudio {DGC). Se requirid, ademds, que hubiera cuando menos.una
persona en su entorno familiar qué se cohprometiera & hacerse cargo de la
preparacidn de los alimentos y la vigilancia de su ingestidn, Se les solici
t6 {sobre todo a la persona encargada del paciente) que hicieran una serie
de anotaciones diarias en un cuestionario en relacidn al tipo y peso de -
alimentos no ingeridos. (Tabla 16 y 17). Los productos de amaranto fueron
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proporcionados cada tercer dia en bolsas de pldstico. Se les solicitd que los
alimentos no consumidos fueran devueltos. Al final de cada perfodo dietético
se cuantificaron los elementos nutricios netos ingeridos por el paciente: res-
tando el valor de Tos no ingeridos al valor total de las dietas. Los investi-
gadores (DGC y NR) y las nutriflogas participantes estaban en contacto fre-
cuente con el paciente ¥y sus familiares por via telefénica, dispuestos a re-
solver sus dudas con respecto a los mends.

Al final de cada semana se hacfa una evaluacion subjetiva de la aceptacidn de
las dietas, de acuerdo con suaspecto y su sabor (tabla 17).

8. METODOS

Durante el estudio se practicaron las siguientes valoraciones:

EVALUACION DE LA ENCEFALOPATIA HEPATICA.

Esta se 1levd a cabo tomando en cuenta el estado mental, asterixis, EEG, prue-
ba de conexidn numérica {PCN} y amonio en sangre. Se practicd, ademas, en for-
ma adicional registro de potenciales visuales evocados. A cada unoc de estos pa
rénetros se les asigné una puntuacidn de acuerdo a la intensidad de 1a altera-
cidn de cada uno de ellos, como se mostrard mds adelante. Cada parémetro fue
arbitrariamente ponderado en proporcidn a su importancia. Al estado mental se
le asignd un factor de 3 y al resto un factor de 1.

Con esta puntuacidn se obtuvo por sumacidn un factor numérico gue representa
la suma de encefalopatfa hepdtica. Este factor fue dividido entre la puntua-
cidén mayor acumulable multiplicdndose por 100 obteniéndese asf el Indice de
Encefalopatfa Hepdtica {EIH}.

Este fndice fu€ originalmente propuesto por Conn en 1977 (101) y ha sido usa-
do y validado por nuestro grupo para evaluar el grado de EH en diversos proto
colos de investigacidn,
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ESTADD MENTAL.

La evaluacidn del estado mental se realizé antes de Ta inclusién al estudjo
y luego 3 veces por semana, tomando en cuenta algunas modificaciones de los
criterios de Parsons-Smith {146), de la manera siguiente: - - - - -

Grado 0: Estado mental normal.

Gradc 1lt:Alteracidn ligera del estado de alerta, euforia o
ansiedad, trastorno ligero de la atencifn e incapaci
dad de realizar operaciones sencillas de sumas, o -
restas. ‘

Grado 2+:Letargia, desorientacidn temporal, cambios obvios de
la perscnalidad y conducta inapropiada,

Grado 3+:Somnolencia o semiestupor, pobre respuesta a estimu-
los, confusidn, desorientacién importante.

Grado 4+:Coma

-ASTERIXIS

La presencia de asterixis fue evaluada con los miembros superiores en dorsi
flexi6n, antes de la inclusidn al estudio y lTuego 3 veces por semana y ara-
duada de la siguiente manera:

Grado 0: Ausencia de mbvimientos
~ Grado 1+: Movilidad muy escasa, no mds de 5 por minuto.
Grado 2+: Ocasional, dg 6-10 movimientos por minuto.
Grado 3+: Frecuente, de 11-20 movimientos por minuto.
Grado 4+: Movimientos casi contfnuos o paciente en coma,
' incapaz de ﬁantener la dorsiflexion,

La valoraci6n del estado mental y de 1a asterixis fue realizada por dos
de nosostros en forma independiente {DGC y JG),encontrando una concor-
dancia de 93.3%. )

PRUEBA DE CONEXION DE NUMEROS {PCN)

Esta prueba fue usada como un auxiliar de la evaluacidn del estado mental.
Consiste en medir el tiempo durante el cual el paciente une,en orden progre
sivo mediante un trazo, 25 nimeros encerrados en circulos, Se utilizaron 4
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modelos distintos para evitar el efecto de aprendizaje por parte de los
pacientes, uno de 7os modelos utilizados se muestra en Ta figura 16,

Se trata de una prueba de ejecucidn facil y objetiva. Nuestro grupo pre-
viamente 1a ha estudiado y ha establecido su reproducibilidad (147). Esta
prueba fué evaluada antes de la inclusidn en el estudio y luego 3 veces
por semana y gradvada de Ta forma siguiente:

Grado 0:<30 s de tiempo de realizacidn

Grado 1: de 31 a 60 s tiempo de realizacidn

Grado 2: de 61 a 100 s tiempo de realizaci®n

Grado 3: de 101 a 200s tiempo de realizacidn

Grado 4: > 200 s o incapacidad para 1levarla a cabo por
alteracidn del estade mental,
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ELECTROENCEFALOGRAMAS .

Los electroencefalogramas (EEG) fueron realizados antes de la inclusién

al estudio y luego al final de cada per{odo, con un aparato modelo Van Gogh™
E PB B, con 10 a 20 electrodos estandar . (Ahrenal Co. The MNetherlands). .

Les registros electroencefalogrdficos fueron interpretados y graduados en -
forma ciega por un neurdlogo (EH) quien desconocfa el tipo de dieta que es-
taban recibiendo los pacientes, ’

Los trazos fueron evaluados semicuantitativamente de la manera siguiente:
Grado O : Ritmo alfa normal :
Grado 1+: Actividad teta, 7-9 cfclos/s
Grado 2+: 5 - 7 cfclos/s-
Grado 3+: 3 - 5 cfclos/s
Grado 4+: ‘<3 ciclos/s 6 vitmo.delta,

AMONIO EN SANGRE
E1 amonio en sangre venosa fue medido previamente a Ta inclusidn de los
pacientes y luego al final decada perfodo con el paciente en ayunas usan-
do un microtitulador Beckman (Modelo 153: Beckman Instruments, Fullerton,
Calif). Los resultados se expresan,en ug/100 ml.
Fue evaluado de la forma siguiente:-

Grado 0: <90 ng%

Grado 1+: de 91-120 ug®

Grade 2+: de 121-150 ug%

Grado 3+: de 151-180 ug%

Grado 4+; »180 g%

Los valores normales se consideran de 60-90 ug%.

8.2. DETERMINACION DE AMINOACIDOS PLASMATICOS.

Antes de 1a inclusién en el estudio y al final de cada perfodo se obtu-
vieron 5 ml. de sangre para la determinacidn de aminoﬁcidos; con el pacien
te en ayunas. La sangre fue centrifugada y el plasma obtenido y guardado
a-20°C hasta el momento de su procesamiento. E1 m&todo utilizado (Hill)fue
el de cromatograffa 1fquida de alta presidn (HPLC) (148, 149}, A continua
cién se describe la técnica.
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TECNICA DE HPLC PARA DETERMINACION DE AMINOACIDOS.
¢

La separécidn de los 20 aminodcidos se 1levd acabo mediante cromateogra-
ffa de 1fquidos de alta resolucién, basdndose en el método de Hill,el -- =
cual utiliza una derivacidn por precalumna con ortoftaldialdehido. Este
método utiliza una fase fija 'y una fase mfvil. La fija esta representa-
da por una columna de intercambio idnico, La fase m6vii consiste en un -
gradiente lineal de-152-75% del solvente B durante 60 minutos.

Soluciones utilizadas:
Solucién A 15 mM P0O,/26 mM Na

aforada enun litro de. H,0 para cromatograffa
Solucidn B 15 mMPD, /26 mMNa

en solucién de 45% H,0/55% CH,CN.

Las concentraciones de los diferentes aminofcidos se cuantifican en nhanomo
Tas/ml. y con estos resultados se calculd la relacidn ACR/AA de la manera
siguiente:

val + leu + ile
fen + tir

Los valores de cada uno de los aminodcidos fueron previamente establecidos
en 10 sujetos sanos (tabla 18).

Los coeficientes de variacidn inter e intra ensayo fueron de 9 y 2.8% res-
pectivamente.

8.3.  POTENCIALES-VISUALES EVOCADOS - (PVE)- e — )
En forma adicional se realizd determinacidn de PVE en todos los pacientes
al final de cada perfodo.

Este estudio se 1levd a cabo mediante un sistema para potenciales evocados
NIHON KOHDEN con e]ectrodos situados en O registro, FP tierra y Al refe-
rencia. Se utiliz6 como estfmulo-un flash 1nterm1tente. a una frecuencia
de 5 estfmulos por segundo, promediando 200 respuestas, durante la vigi-
1ia y con los ojos cerrados,
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Se tomd como pardmetro de evaluacidn el periodo de latencia N3 ¢ P2 de Ta
onda de registro y su valor fus cuantificado en milisegundos como ha sido
propuesto en otros estudios (84).

Previamente se establecieron valores de referencia en 20 sujetos normales
{tabla 13).

8.4 ESTADQ NUTRICIO
Se realizd valoracidn del estado nutricio de los pacientes al momento
de la inclusidn en el estudio y al final de cada perfodo dietético utili
zando indicadores antorpom&tricos {peso, pliegue tricipital, circunferen-
cia del brazo). Esta evaluacidn fue realizada por dos de nuestras nutrig
logas. E1 pliegue tricipital {PT) y la circunferéncia del brazo (CB) fue
ron medidos en el brazo izquierdo en 5 ocasiones consecutivas obtenien-
dose el promedio de estas mediciones. Awbas nutridlogas midieren en forma
independiente estos indicadores, encontrdndose una concordancia de 90%.
Con los valores antropométricos, se obtuvo el Indice de Muscularidad Bici
pital (IMB) mediante la siguiente fdérmula (151).
B {cm)-1xPT {cm))? 210

4n

IMB {hombres} = {
y ={C8 (em)-nxPT {cm))? - 6.5
4

IMB {mujeres

Se ha ' fnformado que e] IMB refleja confiablemente la masa muscular magra
y tiene ademds valor prondstico en los diferentes grados de desnutricidn

{153a}.

E1 IMB fue considerado como el factor mds importante para determinar el
grado de nutricidn de Tos pacientes, en base a valores de referencia, pre
viamente establecidos en la pobladion mexicana (152)

8.5 BALANCE DE NITROGENO {BN)

En los (ltimos 3 dfas de cada perfodo se colectaron muestras de orina. Se
midig el voiumen urinaric y la orina se guardd a -20°C hasta el momento de
su procesamiento. El1 contenido de nitrdgeno urinario fue analizado median-
te el mftodo de Kjeldahl (153).

Se colectaron heces fecales durante los 3 Jdltimos dfas de cada perfodo.
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Las muestras fueron pesadas y homogenizadas en agua. Se tomaron é]fcuotés.para . a
1a determinacidn de nitrdgeno fecal, mediante el método de Kje1dahl.(153).
E1 balance de nitrigeno se calcuid de la manera siguiente:

BN= Ingreso de Nitrdgeno - Egreso de Hitrdgeno
(IN) (EN)

i

donde IR = Ingestidn proteica diaria expresada en gramos / 5.28 o 6.25 y

EN

Excrecidon urinaria de nitrdgeno (EUN) x volumen urinaric en 24 h
+ Excrecion de nitrégeno fecal en 24 h + pérdidas imperceptibies,

Las pérdidas imperceptibles de nitrdgeno son aquellas que ocurren a traves de la
piel. Estas fueron calculadas usando un factor constante de 5 mg/kg de peso. (154)
TECNICA DE KJELDAHL. |

La técnica puede resumirse de la manera siguiente:

El1 nitrégeno de los compuestos que forman los alimentos y las excreciones orgdni
cas es transformado a sulfatode amonic mediante un proceso de oxidacidn con &ci-
do sulflirico concentrado, De esta forma se determina directamente el nitrdgeno
que consfituye a los compuestos amdnicos y a otros compuestos nitrogenados.

E? métodq en forma mas detallada consiste en digerir ia materia-orgénica median
te una reaccidn de oxidacion utilizande una mezcla de dcido fosfdorico y acido
su1fﬁric6;y dos catalizadores: sulfato de Eobre ¥ diﬁxido de selenio, a una tem
peratura de 340 a 360°C. Ei carbono, el hidrogeno y el azufre de las proteinas
se oxidan dando lugar a la formacién de CUZ.CO.HZO y SO2 y e]unftrégeno se con-
vierte en sulfato amonico (NH,HSO,).

Posteriormente se procede a la destilacidon, utilizando un d1cali en grande can-
tidad (hidroxido de sodio). E1 amonio se Tibera ¥ se recoge en una solucidn que
contiene acido bdrico y una mezcla de indicadores (fenoftalefna,verde de bromo
cresol y rojo de metilo), E1 amonio (NH3) se combina para dar lugar a NH4H2863
el cual hace virar al indicador de café rojizo a verde esmeralda,es titulado

con HC1 al 0,01 H,
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5.6 DTROS EXAMENES DE LABORATORIO,

Al momento de la inclusidn al estudio y al final de cada periodo dietético
se obtuvieron muestras de sangre para las siguientes determinaciones:
Citologia hemdtica (CH); hemoglobina (Hb), -hematocrito (Hcto), gidbulos ro
jos (GR), glébulos blances (GB) volumen globular medio (VGM) y cuenta me--
dia de hemoglobina globular {CHMHG); pruebas de funcionamiento hepdtico
(PFH's): bilirrubina total y conjugada (BTC), Alanino aminotransferasa
{ALAT), aspartato aminotransferasa (ASAT), fosfatasa alcalina, proteinas
totales, albimina y globulinas; quimica sanguinea: glucosa, nitrdgeno de
urea (W de U) y creatinina y electrolitos plasmaticos; sodio, cloro y pota
sio.

8,7 EXAMEN FISICO

Al momento de 1a inclusion al estudic y Juego tres veces por semana se rea
1128 un examen fisico completo que comprendia, aparte de las pruebas de EH;’
signos vitales y evolucidn o aparicion de otros signos: ictericia, ascitis,
edemas, hemorragia de tubp digestivo, etc.

9, METODD ESTADISTICO.,

Para comparacidon de los dates demograficos se utilizd Ta prueba no paramé- ‘
trica de Fischer.

Los valores intergrupales fueron comparades utilizando la prueba t de Student
y de Mann-Whitney.

Los valores intragrupales obtenidos durante los periodos basal y terapeiitico
fueron comparados utilizando la prueba t pareada y de Wilcoxon, En todos

los casos se tomd como limite de significancia el valor critico de £ a 0,05
de dos colas.

10. RESULTADOS.

10.1. AL INICIO BEL ESTUDIO.

10.1.1. DATOS DEMOGRAFICOS.
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Se estudiaron 20 pacientes: Diez recibieron una dieta predominantemente vegetal
con suplemento de amaranto (DVYPA) y 10 una dieta mixta (DM), Los datos epidemio
16gicos previos al estudio se muestran en 1a tabla 20,

Todos los pacientes recibfan tratamiento farmacolSgico para la EH (disacdridos,
neomicina, etc.) ‘
10.1.2, ENCEFALOPATIA HEPATICA

La tabla 21 muestra Jos valores del IEH y sus diferentes pardmetros, No hubo di
ferencias significativas entre ambos grupos, ‘

10.1.3. AMINOACIDOS PLASMATICOS .

La med1c16n de las concentraciones plasmdticas de amin05c1dos solo pudo realizar
se en 15 pacientes: 8 del grupo DVPA y 7 del grupo DM,

La relacidn ACR/AA no mostrd diferencia significativa {tabla 21),

10.1.4. FUNCION HEPATICA

Los valores sangufneos de bilirrubina total, ASAT, ALAT, albdmina y globulina
previos al estudio se muestran en la tabla 22, No hubo di ferencias significati
vas. )

10.1.5. ANTROPOMETRIA.

tos datos antropom&tricos se muestran en la tabla 23, Estos fueron semejantes,
En conclusidn, se puede afirmar que al momento de Ta inclusidn en el estudio,
los pacientes de ambos grupos eran similares desde los puntos de yista epidemip
16gicos, etioldgico, c]fnico, bioqufmico y nutricional,

10.2 COMPOSICION DE LAS DIETAS,

E1 valor nutrimental de los alimentos ingerides por los pacientes durante el
periodo basal y terapfutico se muestra en las tablas 24 y 25, Todes recikieren
dietas isocaléricas e'isoprotéicas durante ambos perfodos, La similitud de las
dietas basales era de esperarée debido a la semejanza de su composicidn. 5in
embargo, en la composicidn de las dietas terapéuticas se encontraron diferena
cias: las DVYPA contenTan significativamente mayor cantidad de carbohidratos y
fibra que las DM, En cuante al contenide de aminogcidos, este fue semejante en
ambas dietas con 1a sola excepciﬁn de que las OM contenfan mayor cantidad de
tirosina (tir).
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10.2.1. CUMPLIMIENTO Y ACEPTACION DE LAS DIETAS.

10.3.1.

Los pacientes ingirieron en aproximadamente: del 90 al %3%de Jas dietas,

La aceptacidn de &stas en general fue buena. Todos Tos pacientes se
quejaron de flatulencia con 1a ingestidn de Ta DVPA.

10.3 RESULTADOS DURANTE Y AL FINAL DEL ESTUDIO
THDICE DE ENCEFALOPATIA HEPATICA (Tabla 26)

Los valores del IEH en ambos grupos durante a1 periodobasal fueron se-
mejantes; sin embargo, durante el periodo terapéutico se observd mejorfa
importante en los pacientes que recibieron DVPA y deterioro en aquellos
que recibjeron DM, Esta diferencia intergrupal, fug estadisticamente sig
nificativa (p<0.001).las diferencias entre los valores basales y terapéuti
cos eﬁ cada grupo (intragrupales) solo fueron significativas en agqudos
gue recibieron DVPA, {Fig. 17}.

ESTADO MENTAL.

Durante el perfodo basal, ambos grupos eran semejantes en lo que concier
ne al estado mental. Sin embargo durante el perfodo terapéutico, 10s pa-
cientes del grupo DVPA tuvieron mejorfa patente, Contraric a Jos pacientes
del grupo DM en quienes no se observé cambio del estado mental.

Las diferencias intergrupales en el periodo terapsutico fueron estadfsti
camente significativas (p<0.05) y las diferencias intragrupales solo fue
ron significativas en el grupo DVPA (Fig. 18).

En dos pacientes del grupo DM hubo deterioro del estado mental suficiente
para suspender la dieta en el 5° y 7° dTa, <instaur&ndose tratamiento con
enemas de Tactosa.

ASTERIXIS (fig. 19).

No se observaron modificaciones de la asterixis con la administracitn de
las dietas terapduticas. Los pacientes del grupo DVPA nunca mostraron
esta anormalidad mientras que solo dos pacientes del grupoc DM la tenfan.
No se pudieron aplicar pruebas estadisticas.
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PRUEBA DE CONEXION DE NUMEROS. (PCN)

Los valores de 1a PCM en ambos grupos durante el periodo basal fueron
smitiares., Sin embargo durante el periedo terapéutico, se notdé una me-
jorfa significativa en el tiempo de resolucidon de esta prueba por los
pacientes del grupo DVPA en comparacidn con Tos del grupo DM (p<0.001).
Las diferencias intragrupales solo fueron significativas en el grupo
(DVPA) (Fig.20).

ELECTROENCEFALOGRAMAS

Durante el perfodo basal,las alteraciones electroencefalograficas en

Jos pacientes de ambos arupos eran semejantes. En el perfodo terapéu-
tico hubo mejorTa en los pacientes dei grupo DVPA y empeoramiento im-
portante en los pacientes del grupo DM. Las diferencias intergrupales
fueron significativas {p<0.001). Las diferencias intragrupaies solo -
fueron significativas en el grupo DM (Fig. 21).

AMONIO

En el pericdo basal los niveles de amonio plasmdtico de ambos grupos,
aungue 1igeramente mayores en el grupo DVPA, no fueron sionificativa-
mente diferentes, Durante el periodo terapéutico, estos valores tendie
ron a subir en el grupo DM y a reducirse en el grupo DVPA en forma
‘singificativa (p<0.05). No hubo diferencias intragrupales importantes
(Fig. 22).

10,3.2.AMINOACID( PLASHATICOS (Tabla 27)
E1 andlisis de-12- concentracidn plasm&tica de los amino&cidos durante
el perfodo basal,con excepcidn de 1a alanina,no mostrd diferencias sig
nificativas entre ambos grupos. Asf mismo,la relacién de ACR/AA fue sg
mejante en ambos grupos.

Durante el periodo -terapéutico no se observd ninguna diferencia signi
ficativa entre Tas concentraciones de aminpdtidos plasmiticos y la rela-
cién de ACR/AA de ambos grupos. Cabe sefalar que hubo una tendencia
generalizada al incremento de las concentraciones de aminodcidos con
las dietas terapéuticas. Este cambic era de esperarse debido a su
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mayor aporte protéico. Pese a esto, los andlisis intragrupales solo
mostraron cambios significativos en lo que corresponde a Ja taurina
{disminucidn).

10.3.3. ANTROPOMETRIA (Tabla 28),

En base a 105 jridicadores antopométricos previamente descritos los pa
cientes se clasificaron como: desnutridqs, normonutridos y sobrenu-
tridos.

En el grupo DVPA se detectaron: 1 desnutrido, 6§ normonutridos y 3 -
sobrenutridos y en el grupo DM: 2 desnutridos, 4 normonutridos y 4
sobrenutridos. Durante e] perfodo basal los indicadores antropométri-
cos- fueron similares en ambos grupos. Al final del perfodo terapéuti
co, 6stos no se modificaron significativamente en ninguno de los pa-
cientes.

10.3.4. METABOLISMO DE NITROGENO (Tabla 29).
Estos pardmetros solo se pudieron estudiar en 10 pacientes: 5 en ca-
da grupo,
ET ingresoc diario de nitrdgeno de los pacientes tanto en el perfodo
basal como en el terapéutico fue similar. 5in embargo hubo aigunas -
diferencias en cuanto a las pérdidas diariasfue se describen a continuacion,

NITROGEND FECAL.

Al final del perfodo-basal los pacientes del grupo DM, al parecer eli-
minaron mds N . Sin embargo las diferencias no alcanzaron significancia
estadfstica, seguramente por lo grande de las DE. En cambio, al final
del perfedo terapéutico, los pacientes del grupo DVPA eliminaron signi-
_ficativamente mi&s N que los pacientes del grupo DM (p<0.01).

En los pacientes del grupo DVPA el aumento de l1a eliminacidn fecal de
N se acompafid de un incremento en la frecuencia y peso de las evacua
ciones, '

NITROGEND URINARIO
Al final del perfddo basdl, los pacientes-del grupo DVPA eliminaron mis
N wurinario sin embargo 1a diferencia no fue significativa. Al final
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10.3.6.

10.3.7.
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del perfodo terapéutico, la eliminacidn urinaria de N aumentd en la

misma proporcidn en ambos grupos, no siendo sionificativamente dijferentes.

BALANCE DE NITROGEHO (BN)

A1 final del perfodo basal los pacientes dei grupo DM tendfan a tener un BN

1igeramente mds positivo que los del grupo DVPA, aunque estadisticamente no

significativo. Al final del perfodo terapfutico los pacientes de ambos grupos

tenTan BN positivo. Los del grupoc DVPA tuvieron un incrementa del BN de 316%
y los del grupo DM de 442%. No hubo diferencias significativas entre

ambos arupos,

FRECUENCIA Y PESO DE LAS EVACUACIONES

Hubo aumento importante en la frecuencia y pesc de las evacuaciones en el
grupo DVPA. Al mismo tiempo se observd decremento de ambos pardmetros en el
gruno DM, Estas diferencias fueron significativas estadisticamente.

EXAMENES DF¥ LABORATORIO { Tabla 30)
En la mayorfa de los exdmenes de laboratorio no se observaron cambios impor-
tantes de los valores,

Solo se encontraron diferencias significativas intergrupales en los valores
de BT e intraqrupales en albimina y creatinina. Los niveies de glucosa plas-
mitica tendierona disminuir en los pacientes del grupo DVPA y a aumentar en
los del qrupo DN,

PPOTENCIALES VISUALES EVOCADOS,

Al final del perfodc basal, 1a latencia de la onda P2 en los'pacientes del
grupo DVPA fue de B3 + 1B mseg. mientras que en los del grupo DM fue de 90.3
+ 6,6 mseg. No hubo diferencia estadfsticamente significativa entre estos va
lores. - .

Al final del perfodo terapéutico Tlos va10res de] perfodo de latencia de la
onda P2 fueron los siguientes: DVPAs87.8 + 13 mseg. y DM=90.8 + 6,3 mseq.

No hubo diferencias s1gn1f1cat1vas inter e intragrupo.

11. COMENTARIQS Y DISCUSION.

Antes de intentar explicar los resultados de este estudio hay que hacer é&nfa-
sis en las siguientes observaciones: -

1) Ambos grupos eran comparables desde 1os puntos de v1sta epldem1o16g1co
etiolégico, c1inico y antropométrico, tanto al momento de 1la inclusidn -como
al final del perfodo basal.



2) Durante el perfodc basal, .idurante el cual;ambos arupos recibieron
las mismas dietas y estaban bajo tratamiento farmacoldgico contra la
EH, 1os pacientes evolucionaron en forma semejante.

3).En el perfodo terapéutico,durante el cual las dietas administradas
fueron diferentes y se suspendid el tratamiento farmacelGgico contra
la EH, se suscitaron las modificaciones clinicas mds importantes.

Es importante hacer notar que ambos grupos recibieron cantidades simiJg
res de energja. y protefnas. E1 andlisis de) contenido de aminodcidos
no rmostrd diferencias significativas con excepcidn de 1a tir, la cual
se encontrd en mayor cantidad en 1a DM. E1 andlisis de los demds nutri
mentos mostrd que las DVPA contenfan en forma significativa
mayor cantidad de fibra y carbohidratos.

Es diffcil atribuir a la tir,la ausencia del efecto terapéutico de las
DM en 1a EH. Si bien este aminodcido es uno de los sefialados en la
"Teorfa de los falsos neurotransmisores", existen actualmente numero-
sas evidencias en contra de la veracidad de ésta (54-56, 65}. En nues
tro estudio, 2 observaciones parecen descartar la posible implicacién
de 1a tir (y en general de los otros AA) en la patooenia de 1a EH:

1) Las concentraciones plasmdticas de tir y de los demds AA’'fueron
semejantes en ambos grupos después de recibir la dieta terapéutica.

2) Relacitn ACR/AA no tuve una modificacidnproporcionat al grado de la
ER en ambos grupos.

Lo-anterior parece descartar que las DV son eficaces Gnicamente debi .
do a la calidad de sus protefnas en comparacidn con las DM.

Queda entonces por analizar la posible implicaci6n de la fibra y los
carbohidratos en el efecto terapgutico de 1ps DVPA.

Analizaremos primero las caracteristicas quimicas y metabsTicas de
estos elementos y su interaccitn en el tubo digestivo.



11.1

FIBRA VEGETAL. Generalidades.

La fibra vegetal puede definirse como "los componentes enddgenos de }a
materia vegetal de la dieta, que son resistentes a Ta digestifin por en
zimas producidas en el hombre. Quimicamente, estos componentes son po-
lisacdridos y lignina, aunque pueden incluir otras substancias asocia-
das" (157).

Existen dos tipos de fibra: soluble e insolubie.

La fibra soluble estd representada principalmente por pectinas, mucila
005 ¥ comas elementos que se encuentran en grandes cantidades en
los frutos cftrices, alagunos cereales y en los frijoles (158).

La fibra insoiuble comprende 1a lignina, la celulosa y la hemicelulo-
sa, las cuales se encuentran en prdcticamente todos Jos vegetales, el
trigo, el salvado, las hortalizas y otros granos no refinados {159).

11.1.1.COMPONENTES DE LA FIBRA VEGETAL.

Celulosa.

la celulosa estd compuesta por cadenas de D-glucpsa unidas por enlaces
glqcosfdicos 1-4 en posicidén B. La celulosa es un componente importan-
te de algunas plantas fibrosas. La unifn glucosTdica g impide que sea
degradada por las enzimas del intestino delgado, ya que éstas, sdlo di
gieren a las protefnas unidas por enlaces «.(160).

Hemicelulosa \
Las molécuias de hemicelulosa son mads pequefias que las de 1a c&lulosa
y comprenden cadenas de 150-200 residuos de monosacdridos tipo hexosas
y pentosas. Incluyen ademds glucogatacturanos, arabino-galactonas y al
gunos arabino-xilanos (161).

Lignina

Este es un compuesto altamente -inspluble y de bajo peso molecular,
Estd formada por carbohidratos unidos por enlaces carboxilicos en
Tugar de Tos glucesfdicps tfpicos de otres polisacdridos (161). la
Tignina puede alterar la digestibilidad de otros componentes de la
fibra, :
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Pectinas.

Consisten en polisacdridos formados por cadenas de &cido D Galacturd-
nico. Estas unidades pueden ser reemplazadas por galactosa o xilosa.
Pueden formar geles, propiedad que es aprovechada para usos industria
les y dom&sticos (159).

MucTlagos y gomas.

Son extremadamente complejos y se encuentran muy difundidos en la na-
turaleza. En ocasiones, pueden ser utilizados en la preparaciGn de
alimentos como emulsificadores yespesantes Los mucflagos, general
mente son mucopolisacdridos (159).

Metabolismo de la fibra. .

La fibra,en general, retarda el vaciamiento gdstrico e induce a la
saciedad (162,163), altera e) tridnsito del intestino delgado v grueso
{164}, 1a absorcifn de ciertos nutrimentos (carbohidratos,ifpidos, pro-
tefnas y minerales), asf como 1a secrecidn de enzimas gastrointestina-
les y pancredticas (166, 168).

Existen algunas diferencias particulares en el metabolismo de Jos dos
tipos de fibra.

11,1,2. FIBRA S0LUBLE., METABQLISMD

La fibra soluble crea un bolo viscoso en el intestino delgado y puede
alterar la absorci6n de los carbohidratos (sobre todo 1os almidones)
por 3 mecanismos: 1) por "secuestro" de €stos en la masa viscosa que
forma; 2) disminuyendo su tiempo de permanencia en el intestino del-
gado; 3} alterando la secrecion de amilasa pancredtica lo que_ tras
consigo una disminucidn de la degradacien (165-167). Pese a esto, has
ta el 80-90% de los almidones ingeridos pueden ser absorbidos en el
intestino delgado en presencia de la cantidad de fibra que usualmente
contienen las dietas "occidentales” (183, 184). Por otra parte, de
10-20% de la fibra soluble puede ser degradada y absorbida en el in-
testing delgado,Esto ha podido comprobarse en estudios en humanos
ileostomizados utilizando cargas de pectina oral {169).
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E1 80% de la fibra soluble y hasta el 20% de los almidones ingeridos 1le
gan 5in modificarse hasta e] colon, (171,177).Anbos elementos son sus. -

tratos importantes del metabolismo coldnico. La fibra soluble es atacada
por las bacterias del colon propiciando un aumento de la masa bacteriana
{170). Los almidones y los polisacdridos de la fibra soluble son metabo-

ljzados por las bacterias mediante un proceso de fermentacifn que tiene

la particularidad de ser anaerébico (98).

l.as hexosas son metabolizadas principaimente por 1a via glucolfitica de
Embden-Meyerhoff a piruvato (172). Alternativamente, pueden también ser
convertidas en 6-fosfogluconato y metabolizadas por la vfa de Tas pento
sas (172). E1 piruvato asi formado es rdpidamente convertido en una se-
rie de productos ‘terminales (acetato, propionato, butirato, didxido de
carbono, hidr6geno, metano y agua) {98). La produccitn de acetato se
1leva a cabo por descarboxjlacién oxidativa del piruvato, y el butirato
se forma por reduccidn del acetoacetato. E1 propionato se deriva de la
fijacién de CD2 para formar succinato, siendo subsecuentemente descarbo
xilado., E1 lactato no se genera en cantidades significativas en el hu-
mane salvo algunas excepciones (173).

De 1os otros elementos {hidrogeno, etanol y formato), el hidrégeno (Hz)
se produce en mayor cantidad, pero es rdpidamente convertido en metano
principalmente en el colén proximal, por reduccién directa del o, por
bacterias metanogénicas (166). Cierta cantidad de H2 puede ser absorbi
da y eliminada por los pulmones. La cantidad de H2 detectada en el alien
to esta relacionada con la cantidad de carbohidratos - fermentados en el
colon. De hecho esta prueba se utiliza para cuantificar la fermentaci6n
de carbohidratos. en.el colon (169, 175).

El acetato, propionato y butirato son dcidos grasos de naturaleza
voldtil, {AGV) y su presencia en el colon produce una disminucién

del pH intraluminal (175). Esto ha sido comprobado en sujetos sénos,
alimentados con dietas ricas en fibra éo]ub1e, en los cuales, se obser
v6 un aumento significative de los AGV en las evacuaciones y simulté-
neamente una disminucidn del pH fecal (175). Sin embargo, los AGY eii
minados por las heces representan s6lo el 3-5% de Tos que se producen
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en €] colon {98). La mayor parte son utiiizads en el colon o absorbidos
al torrente circulatorio., (176). '

E1 butirato es captado, en su mayorfa, por las células del epitelio
colénico y utilizado en su metabolismo celular {176). E1 propionato
absorbido es rdpidamente utilizado por el higade, por esta razfn sus con
centracjones plasmiticas no se elevan (176). En cambio, el acetato puede
ser detectado en la sangre en elevadas concentraciones, despuds a la in-
gestidn de una carga de carbohidratos o fibra soluble. Se ha observado,
que la lactulosa y 1a pectina producen una elevacién de acetato en plasma
entre 2 a 6 hr, después de ser administradas por via oral (97). Este efec
to es mas prolongado con la pectina,pues puede durar hasta 24 hrs.

EFECTO DE LA FIBRA SOLUBLE EN EL METABOLISMO ‘DEL NITROGEND (N)},COLONICO,.
La fermentacicn coldnica de carbohidratos y fibra sdluble tiene implica-
ciones importantes en el metabolismo del N . Se ha observado que en suje
tos normales y cirrdticos alimentados con fibra solubje,existe aumento

de 1a eliminacitn de N fecal y disminuci6n de 1a sintesis de urea (154).

La principal fuente de N protéico y no protéico en el colon es el amonia,
el cual se deriva de la hidr6lisis de la urea. Se han propuesto los si-

guientes mecanismos para explicar los efectos de 1a fibra soluble sobre
el metabolismo del N :

1) La fermentacién de la fibra soluble y los almidones producen un incre
mento de la masa bacteriana del colon. El amonio intraluminal es incorpo
rado por estas bacterias y utilizado en su'sfntesis protéica,

2} La produccidn de AGV en el colon disminuye el pH intraluminal produ-
ciendo ionizacifn del amonio, 1o que trae consigo una disminucién de su
absorcidn ya que solo el amonio no ionizado puede ser abosorbido, -

Fstos efectos son apoyados por las siguientes observaciones:

En individuos sanos alimentados con fibra, existe un incremento de 60-70%
de 1a fraccién bacteriana fecal (178). Estudios "in vitro" utilizando in
cubaciones de microflora coldnica, muestran que la generacidn de amonio
disminuye cuando se agrega al sistema lactulosa, 10 cual sugiere la incor
poraci6én de ese elemento en la sintesis protéica bacteriana (179).
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Por otra parte en animales de experimentacidn a quienes se les administra
fibra soluble o lactosa en el colon, existe un aumento de AGY en las
evacuacﬁones y un incremento de la diferencia arterio-portal de amonio
sugiriendo una disminucidn en la absorci6n de este elemanto. (180),

Por otro lado, el metabolismo de 1a fibra soluble en e] colon puede propis
ciamun aumento de Ja osmolaridad intraluminal y por consiguiente del contg'
nido acuoso (181). Esto trae consigo, junte al incremento de Ta masa bacte
riana, un incremento del volumen fecal, Sin embargo, no se ha observado un
incremento del trdnsito intestinal, ni de la frecuencia de las evacuacio-
nes (183).

11.1.3. FIBRA INSOLUBLE

La fibra insoluble no es degradada en el intestino delgado por las enzimas.
Produce, sin embarge, algunos cambios en la abomrcidn de otros nutrimentos
Aparte de Jlos efectos ya mencionados sobre el estdmégo. las hormonas y las
anzimas gastrointestinzles, la fibra insoluble puede también disminuir la
absorcidn de carbohidratos en 1 intestino delecado al aumentar el trdnsito
intestinal. Esto propicia que 1lequen mds carbohidratos al colon para su
fermentaci6n. La fibra insoluble no se metaboliza en e colon, aunque exis
ten algunas observaciones que sugieren que puede ser-dgradada en tna peque-
fia porcidn por ‘1as bacterias coldnicas,produciendo un aumento de 1a masa
bacteriana (166). No se ha visto que provoque una disminucidn del pH intra
luminal de) colon (183) y su accién mds importante es el de formar bolo

y absorber agua; qgue aunque,no aumenta en forma significativa el volumen
fecal como lo hace la fibra soluble, incrementa el trinsito col6nico indu
ciendo - un aumento del ndmero de las evacuaciones (183). - --

11.1.4. OTROS EFECTOS DE LA FIBRA.
La fibra puede aumentar ta eliminacién fecal de sales biliares (166) y de
lipidos disminuyendo importantamente-la concentraci6n plasmitica de coles-
terol y triglicéridos (165, 182).

Se ha informado que puede alterar la absorcidn del hierro. Parece ser
que, con la excepcidn de este metal, no tiene ningin efecto négativo
sobre la absorcidn de los demds minerales metab&licamente importantes (184).
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11.2. FIBRA Y ENCEFALOPATIA.

En base a lo anterior parece ser que las dietas vegetales, por accién de
la fibra, crearfan condiciones metabdlicas en e} intestino semejantes a
las inducidas por los disacdridos. Serfa entonces razonable, atribuir el
efecto benéfico de Tas DV en la EH a la fibra mediante el mecanismo
jlustrado en l1a figura 23. E1 resultade final serfa una disminucién de
la absorcidn del amonio, y de tal vez otras substancias que pudieran par
ticipar en la patogénesis de la EH.

En efecto, en nuestro estudio pudimos constatar, en los pacientes alimen
tados con DVPA: a) aumento de la eliminacidn de N fecal, b} aumento de
la frecuencia en las evacuaciones, c) aumento del volumen fecal y d) dis
minucidn del amonio plasmdtico. Sin embargo no se determinaron las concen
traciones de AGV en heces, no se midid el pH fecal y no se separaron las
fracciones bacteriana , fibrosa y soluble del N fecal 1o cual hubiera sj
do de extrema utilidad.

. FIBRA Y AMINOACIDOS.

Se desconoce si 1a fibra tiene algin efecto directo sobre 1a absorcidgn
selectiva de algunos aminodcidos. La mayor parte de los estudios sobre

21 metabolismo proté&ico giran en torno al N .

Se sabe que 95% de los L-aminofcidos se absorben répidamente en el intes
tino delgado por transporte activo y los D-aminodcidos por difusitn pasi
va, Una pequefia porcidn de los aminodcidos puede 1legar al intestino -
grueso donde sufren un proceso de_degradacidn por las enzimas bacterianas
dando lugar-a la formaéiﬁn de AGV. ST ‘

E1 hecho de que, en nuestro estudio, los niveles plasmdticos de aminodci-
dos en los pacientes que recibieron fibra en mayor cantidad no mostraron
ninguna diferencia importante puede’hacer pensar que una alteracitn seieg
tiva en 1a absorcifn de aminoicidos causada por la fibra no parece haber-
se suscitado, Sin embargo se necesitan mds estudios al respecto.
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11.4. FIBRA Y BALANCE DE.NITROGENO

11. 5,

11.6.

El efecto de 1a fibra sobre el metabolismo del N ya ha sido discutido.
E1 hecho de que la fibra provoque una mayor eliminacidn fecal de N pu
diera hacer pensar que podrfa ser afectado adversamente el BN. Se ha
sefialado que 1a eliminacién urinaria de N disminuye como una compensa
ci6n de 1a eliminaci6n aumentada de N fecal (154). En nuestro estudio
no observamos tal efecto, Al respecto, otros estudios concuerﬁan con
nuestros hallazgos (130,131). Es interesante recalcar que, a pesar del
incremento de'la-eliminacion fecdlde N , e1 BN se mantuvo positive en
ambos grupos. Esto tal vez pueda explicarse a que recibieron unﬁ can-
tidad de proteTnas mayor que la necesaria para mantener el equilibrio
del BN.

Por otra parte, durante el perfodo basal, los pacientes del grupo DM
tuvieron una tendencia ligeramente mayor a eliminar N fecal y una fre
cuencia y peso de las evacuaciones también mayor. La explicacidn & esto,
tal vez sea que una mayor cantidad de estos pacientes recibfa disacdri-
dos como tratamiento de la EH durante este perfodo.

Un efecto a largo plazo de las dietas vegetales sobre el BN y su reper
cusidn en el estado nutricio . serfa mejor establecido en estudios
dietéficos prolongados.

FIBRA ,Y CARBOHIDRATOS
Es interesante sefialar que la glucosa plasmdtica de los pacientes del
grupo DVPA tendid a disminuir a pesarde{peéstos recibieron una cantidad

mayor de carbohidratos. En estudios previos realizados por nuestro-gru--

po, se ha observado hipogiucemia con la administracidn de dietas vegeta
les {127) y se ha demostrado que la adicidn de fibra sintética mejora
el control de la glucemia en pacigntes cirr6ticos con diabetes {132).

OBSERVACIONES FINALES.

Existen actualmente hasta donde conocemos 5 estudios publicados en la
literatura sobre dietas vegetales y EH (127-131). De estos en solo uno
de ellos no hubo evidencias que apoyaran la superioridad de las DV,
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ya que las respuestas fueron semejantes con la administracidn de dieta
vegetal y animal. {131). Sobre este estudio existen algunas observacio
nes:

1) Cuatro de los cinco pacientes recibieron dosis terapéuticas de lactu
losa durante el estudio.Este hecho pudo haber ocultado el efecto de la
dieta vegetal. Se puede decir por lo tanto que los autores debieron ob-
tener un efecto de sumacién lactulosa-dieta vegetal para poder apreciar
diferencias importantes y tal efecto no parece ser factible {154).

2) No se hjzo un andlisis del contenido nutricio de las dietas.Es decir,
se desconoce su contenido de amino&cidos y sobre todo de fibra y carbo-
hidratos

3) No se dan datos acerca de la comparabilidad de los pacientes y no se
indic6.e1 grado de EH.

4) La valoracidn de 1a EH nos parece insuficiente ya que al parecer solo
se tomS en cuenta la prueba de conexidn de nimeros. Para una valoracidn
mss adecuada es necesario tomar en cuenta simult&neamente varijos pard-
metros del sTndrome.

Con relaci6on a tos otros 4 estudios, en donde se pone de manifiesto la
tolerancia y el valor terapéutico de 1as DV en Ta EH, cabe sefalar
ciertas particularidades de nuestro estudio:

1) Nuestro trabajo posee el mayor nimero de pacientes, 1o cual puede
representar una mayor consistencia de los resultados (127-130).

2) £s un estudio comparative que confronta dos dietas isoproté&icas de

. diferente naturaleza (animal_y.vegetal__preponderantemente) contrariamente
a otros trabajos en donde se observan los efectos de una dieta hipopro
téica contra otra hiperprotéica de orfgen vegetal (127-130).

3) Se prescinde de un tratamiento farmacoldgico contra Ta EH durante
el perfodo en que se administran las dietas cuyos efectos se desean

" observar, con lo cual se presume que los resultados obtenidos reflejan
el efecto exclusivo de las dietas sobre las diferentes variables, eli
mingndose de esta forma toda contaminacion (129-130).
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4) La razdn por la cual decidimos suspender el tratamiento farmacolégi
co de la EH en el perfodo experimental se basd en las observaciones
previas hechas por nuestro grupo (127) que indicaban la factibilidad
de que estos pacientes podfan tolerar hasta 80 g. por dia de protef-
nas vegetales en ausencia de tratamiento farmacolfgico. Ademds, de
acuerdo al disefio de nuestro estudio, nos limitamos a administrar una
dosis mdxima de 609 de proteinas por dfa.

PERSPECTIVAS, ,

Los hallazgos de este estudio dan lugar a ciertas especulaciones. Pare
ce ser que la fibra es el Gnico factor que explica los efectos terapéu
ticos de las dietas vegetales y que la calidad de las protefnas (anima-
les o vegetales) contrario a lo que se piensa, carece de jmportancia en
1a evolucién de la EH. Aungue si bien es cierto que este hecho no es
completamente demostrado en este estudio, existen razones (propuestas
en nuestra teorfa de la fermentacién coldnica de la fibra las cuales
son susceptibles de verificarse en un estudio metabdlico intencionado)
que 1o apoyan. Si estas proposiciones fueran verdaderas, podria ser
posible aprovechar las protefnas animales (que son mds agradables al
gusto y olfato ¥y : mas nutritivas} en la alimentacidn de los pa
cientes cirrdticos, siempre y cuando se .proporcione un aporte elevado
de fibra digerible o soluble.

12, CONCLUSIONES. i

1. Las DVPA son mejor toleradas que las DM por los pacientes cirr&ticos
y ademds son eficaces en el tratamiento de la EH en estadios iniciales,
2. lLas DVPA y las DM no modifican Tos niveles de aminodcidos plasmdti-
cos ni la relacién ACR/AA,

3. Las DVPA producen una mayor eliminacifn de N fecal que Tas DM.

4, Las DVPA producen un balance de nitrogeno menor que las DM

5. No se observaron modificaciones del estado nutricio de los pa-
cientes, posiblemente por lo agudo del estudio.

6. La fibra y no 1a calidad de las proteinas parece determinar la to
lerancia del aporte de nitrogenc en los pacientes cirr6ticos.
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TABLA 1. FORMAS CLINICAS DE LA ENCEFALOPATIA HEPATICA,

FORMA

DETECCION

POBLACION

1. Encefalopatfa subd¢ifnica

2. Encefalopatfa crbnica
recurrente
a) Espontédnea

b} Por derivacidn portocaval

o trombosis portal

c)Secundaria a factores
desestabilizantes

3. Encefalopatfa aguda

a) Agudizacidn de la forma

crdnica

b) Asociado a dafio
hepatico masivo

4. EH con predominic de
alteraciones extrapi
ramidales.

“"a) Degeneracidn hepato™

cergbral,

b) Paraparestis espastica

Pruebas Psicométricas
alteradas :

Parametros c1fn1cos
de EH

Cuadro Clfnico
usualmente amonio
plasmitico aumentado

Cuadro clfinico

lguaique a, b yc
perc con estado mental
sumamente deteriorade
{coma o precoma)

Coma profundo de evolu
cidn rapida

Ataxia, disartria,
temblor, rigidez del
tono muscular

Pardlisis espastica‘

Qcurre en el 33% de cirrg-
ticos "estab]es"

Ocurre sin causa aparente
en cirréticos estables

Se presenta en el 25-50%
de pacientes sometidos a
derivacidén porto-cavales
convenciona'les

Ocurre en cirréticos en
presencia de alguno de
los factores precipitan
tes de EH (ver texto),

Antecedentes de EH
moderada.

Asociade a hepatitis
fulminante.

Rara, ocurre en cirrsti-
cos de larga evolucidn
con corto circuitos
portosisté&micos naturales.
Amonio normal.

Sumamente rara
usuaTmente amonio normal




- 79 -ESTA TESIS WO Gcot
SALIR DE LA BIBLIBTECA

TABLA 2, ESTUDIOS TERAPEUTICOS. CONTROLADOS CON PRODUCTOS
RICOS EN ACR EN PACIENTES CON ER.

Autor N Vfa de admon. Tipo EH. Resu]ﬁado sobre
EH.

Rossi-Fanelli,1982 34 i.v. aguda eficaces
(52)

Cerra 1982 59 - i.v.. ... aguda eficaces
(53}

Wahren 1983 50 TV, aguda ineficaces
(54)

Michel 1985 70 i.v. aguda ineficaces
(55)

Walker 1982 12 oral crénica ineffcaces
{124)

Eriksson 1982 7 oral crdnica ineficaces
{123)

McGhee , 1983 16 oral crinica ineficaces

(125}




TABLA 3. ESTUDIOS CONTROLADOS DE ENCEFALOPATIA HEPATICA TRATADA CON DIETA VEGETAL

AUTOR Ndmero de Gramos de protefna Tipo de Tipo de Resultados
. pacientes por dfa = encefalopatfa . . .protefna.
Greenberger, 1977 3 40-60 crénica vegetal la proteTna vegetal fué
(128 mejor tolerada que la
proteTna animal,
Uribe, 1982 10 40-80 crinica vegetal 40-80 g, de protefna vege-
(127) tal mejor tolerada que 40g
de protefna animal, la fi-
bra vegetal aumentd el nd-
mero de evacuaciones.
Bruijn, 1983 8 50-60 crdnica vegetal Mejor EEG con protefna
(129) . : vegetal
Shaw, 1983 5 50-55 crénica vegetal Dieta.vegetal igualmente
(131) tolerada, comparada con
; dieta animal
Kershavarzian, 1984 6 40-80 crdnica mixta La suplementacidn de protei
{130} 30-10 na vegetal fué bien tolera-
; 30-50 da.
Uribe, 1985 8 0 + crdnica vegetal Se controla la encefalopa-
{132), : 20 g de fibra + tfa y la diabetes,
l diabetes

mellitus..
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TABLA 4. COMPOSICION APROXIHMADA DE .DIFERENTES SEMTLLAS

!

DE AMARANTO.  (9/100%) f

|

MUESTRA . HUMEDAD PROTEINA GRASA FIBRA CENIZA - CARBO

CRUDA CRUDA CRUDA HIDRATOS

A. ¢ruentus 6.23 18.19 B.04 5,34 3.81 58.4 3

A. hypocondriacus 9.60 16.09 8.03 4.25 3.04 58.99 }

A. hybrido 10.72 15.33 5.56 5.84 3.32 39,2 f

A, edulis 9,55 15.80 8.13 3.23 3.18 60.1 !
Trigo 10.10 12.0 1.8 1.2 1.05 76.6
Maiz 11.72 . 8.51 5,51 1.75 5.16 70.95
Cebada 11,00 - 14.19 4.18 7.18 2.07 66.37

Becker R., et al. 1981, .




TABLA 6, COMPOSICION DE LAS SEMILLAS DE AMARANTOS MEXICANOS

(por 100 g)
Andlisis A.hypocondriacus  A.cruentus A, hybridus A, retiroftexus A. Jeucocarpus
(Tulyehualco) {Huazulco)  (Yucatdn) (Nuevo Ledn) (A.hypocondriacus)
{dasecado)
Humedad g B5.70 86,10 76,90 - 10.06
Cenizas g 3.28 - 3.0 1.8 22.63 2.74
Protefnas g 13.41 14.0 - 12.06 16.62 14,62
Extracto etéreo 0.54 - 1.46 1.24 5,95
Fibra cruda g 1.16 - ’ 1,93 17,70 0.54
Calcio mg. 158 190 343 - 214
Fésforo mg 85 39 50 58 611
Hierro-mg 7.80 4.6 6.24 1.13 10.92
Tiamina mg. 0.03 0.12 0.07 - 0.26 '
Riboflavina mg 0.17 - 0.19 0.16 - 0.15 Y
Niacina mg "1.16 7 0.57 0.58 - 0.85 '
Carbohidratos g 5.14 - 16.5 ' - -
Ac.Ascdrbico mg 15.3 61.9 45,1 - ’ -

Caroteno mg 3.65 4.6 2,58, 660 -
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TABLA 6. ANALISIS DEL CONTENIDD DE AMINOACIDOS DE A.
HYPOCHONDRIACUS. (VARIEDAD UTILIZADA EN LAS DIETAS).

AMINDACIDO g/16g N
ISOLEUCINA . 3.92
LEUCINA ' 5.84
LISINA ' 5.48
METTONINA o 2.22
CISTEINA _ 2.41
FENILALANINA : 3.90
TIROSINA 3.59
TREONINA 3.28
TRIPTOFAND (1) : ' 1.46
VALINA 3.99
ARGININA 9.53
HISTIDINA . 2.31
ALANINA 5,62 .
ACIDO ASPARTICO . _ 12.03
ACIDO GLUTAMICO 17.85
GLICINA 6.94
PROLINA ~ 4.09 ;

"SERINA . 5;02- N

Andlisis rea'hzado en la D1v1516n de Nutr"|c16n (IHNSZ), mediante ana'hzador
de aminodcidos Beckman Mod. 116, Sec, 3-20, 3-21,

() Triptéfano determinado por el método de Herndndez y Bates Research Bull.
No. 13 CIMMYT (1969) Modified Method for rapid tt‘yPtophan analysis of maize,
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TABLA 7. CONTENIDO DE MINERALES EN LA SEMILLA DE AMARANTO
(vo/g)

MINERAL A. cruentus A.cruentus A.edulis
A. hypocondriacus

SODIO0 450 160 350
POTASIO 5200 3800 5800
CALCIO 1600 1700 1700
MAGNESIO 3320 2300 2890
FIERRO 90.8 106 84.2
ZINC 39.5 36.2 40.2
COBRE 8.4 8.2 8.0
MANGANESO 23.6 23.2 22.2
NIQUEL 2.4 1.9 2.4

Becker R. et al 198;.

[T
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TABLA 8. CONTENIDO DE VITAMINAS EN LA SEMILLA DE
AMARANTO {A. CRUENTUS)
(mg/100 qg)

RIBOFLAVINA NIACINA AC.ASCORBICO TIAMINA

A. cruentus 0.23 1.45 4,50 0.10

Becker R. et al 1981,
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TABLA 9. CONTENIDO EN PORCENTAJE DE AMARANTO EN LOS
DIVERSOS ALIMENTOS UTILIZADDS EN LA DIETA

VEGETAL.
ALIUENTO g. DE AMARANTO/100 .g.
GALLETAS 41.6
ATOLE 40.
PASTA PARA SOPA 40
DULCE . 95

CEREAL 100

A ALt s 4 e et e 8 1



TABLA 10, COMPOSICION DE LOS PRODUCTOS ELARBORADOS CON - AMARANTO, .
; UTILIZADOS EN EL ESTUDIO.

|
PRODUCTO (unidad) PROTEINA{®) PROTEINA DE(2) kecal(®ILpinds’ JcarsonioraATOs (¥ riera (°)

TOTAL (g)  AMARANTO (g) (q) (g) {9)
Galletas (100 g) 8,77 7.48 495.6 28.9 . 51.4 7.48
Atole {50g) 5.56 2.8 194.0 3.8 37.15 3.36
Sopa de pasta (100g) 11.8 4.72 1692.97 1.85 76.08 3.3
Dulce de alegria
(1009) 9.0 9.0 34z2.2 3.8 68 8.1
Cereal de amaranto
{100 g} 14.0 14.0 113.64 B 67.2 4.2

{1) Determinada por la técnica de Kjeldahl.
{2) Dato calculado de acuerdo al porcentaje del contenidode amaranto

(i) Datos calculados uti
Bourges y cols. (144

Becker R y cols. (140)

lizando las tablas de valor nutritivo de los alimentos mexicanos.

}.y tablas de andlisis quimicos de diferentes tipos de Amaranto.

-Lg_



TABLA 11,

Desayuno

Jugo de papaya
Enfrijoladas
tortillas
frijoles

Salsa de jitomate
Cafe

Azdcar

Pdn tostado con
meymelada

Comida

Sopa de verduras

(calabacitas,col, cha-
yote ;espinacas, ejotes)

Arroz

Carne

Tortilla
Ensalada de
lechuga y pepino
aderezo

Ate

Agua de fruta
Azdcar

Aceite

MENU

b o L M N

3

- 88 -

TIPICO DEL PERIODD BASAL.

vaso

pzas.

taza
cuch.

taza

cuch,
reb.

cuch

plato °

taza

40 g.

1

pza.

al gustoi

2

1 reb, (iS g)

cuch.

1 vaso

2

:pch.

5 cuch.

Cena_
- Pan tostado 1 reb,
con mantequilla 1 cuch,
- platano 1 pza.
- T8 1 taza
azicar 1 cuch,
Energfa 1600 k cal.

Prote{nas 36 g.



TABLA 12,

Desayuno

Jugo de naranja
Platano

Nuesadillas
(Tortillas
queso)

- Frijoles

-1

- Azicar

- Aceite

Comida

- Sepa de papa

- Ensalada de nopal
Jitomate y cebolla

- Carne

- Arroz

- Tortilla

~ Ate

- Agua de fruta

- Aceite

- Azdcar

Cena

- ‘Manzana

- Sopes
{frijoles

- queso)

- TE

- Azucar

-89 -

MENU TIPICO DEL PERIODO TERAPEUTICO.
DIETA MIXTA,

1 taza
1 paza.

2 pzas.
25 g,

% tza.
1 tza.
1 cuch,
3 cuch,

Energfa 1900

Protefnas'

1 plate
1 pza.

50 g

+ taza
2 pzas,
15 g.

1 vaso
5 cuch.,
2 cuch,

1 pza.

2 pzas.

i taza

5 g, -
1 teza

1 cuch.

. 71q.

k cal.
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TABLA 13, MEMU TIPICO DEL PERIODO BASAL.

Desayuno

- Papaya . 3/4 taza

- Huevo 1 pza,

- Frijoles 3 tazg

- Pan con 1 rebanada
mermelada 1 cuch,

- T& 1 taza

- Azicar 1 cuch.

- Aceite 2 cuch.

Comida

~ Arroz i taza

- Ensalada de nopal y 1 pza.
Jitomate

- Carne . 309 Energfa 1200  k cal.

- Agua de fruta 1 taza Protainés 30g.

- Azdcar 2 cuch, ’

- Ate 15 g,

- Aceite 5 cuch,

Cena_

- EnfrijoTadas 2 pzas.
frijoles 1 taza

- Platano 1 pza.

TTE T 1 taa

- Azicar 1 awch,

~ Aceite 2 cuch,

-
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TABLA 14, MENU TIPICO . DEL PERTODO TERAPEUTICO
DIETA VEGETAL CON PRODUCTOS DE AMARANTO.

Productos de amaranto:

Desayuno

- Jugo de naranja 1 taza Atole 50 g.
- Higos deshidratados 2 pzas. Galletas 100 g
- Manzana 1 pza, Pasta 50 g
- Atole de Amaranto 50 g Dulce 100 g
- Galletas de Amaranto . Cereal 50 g

Dulce (alegrfa)

Comida
- Sopa de Tlentejas . 3 taza
- Pasta (seca)de amaranto 50 g,
~ Carne 30 g,
- Ensalada de
chfcharos y 1 taza
ejotes con
margarina 4 taza EnergTa 2300 k cal.
- Tortillas 2 pza. Protefnas 60g.
- Agua de fruta 1 taza
azdcar 2 ach,
- Duice (alegrfa) ‘
- Aceite 6 cuch,
Cena |
- Cereal (amaranto) 50 g.
con leche IR B 1 V-4- S
y platano 1 pza.
- azdcar -1 eugh,

- Galletas (amaranto)
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BLA 15.COMPOSICION QUIMICA DE LOS ALIMENTOS UTILIZADOS EN LAS DIETAS (g /raci6n)
TASLA EﬂPVALOR DEQLDS AMINOACIDOS ESTA EXPRESADO EN g% DE PROTEINA, o

Peso o

Unidad .. kecal. prote¥nas 1ipidos Carbo--. Fibra . - -met. . fen. ctir,e s trdooccdeu s e vali
: hidratgos : : f
1 nNaranja 37 0.4 0.3 9.3 0.4 0.001 - - 0.001] - - -
150 g. |Papaya 40 0.5 - 10 0.6 0.002 - - 0.01 - - -
) taza [frijoles 75 7 5 18.4 1.3 0.07 0.38 0.39 | 0.06 0.59 [0.38 |0.4
30 g. |tortilla 70 2 - 15 0.8 0.03 0.08 - 0.01 0.32 |0.11 j0.1
50 g. Jitomate 4.84 0.3 - 1.05 05 - 0.01 0.004 | 0.003| 0.02 |0.01 [0.,01 ;
30 g. {pan tostado 70 2 - 15 0.5 0.03 0.1 - 0.02 0.15 0.1 |01 K
1c, merme1ada 12.95 - - 3.5 0.6 - - - - - - -
50 g. |calabacitas /| 8.1 0.8 - 1.67 D.9 - 0.04 - 0,01 0.05 [0.03 | 0,04 ¢
20 g. |col 3.7 0.3 - 0.78 1.0 0.001 0.009 p.002( 0.002) 0,001{0.007|0.008!
60 g. |chayote 13.3 0.5 - 3.2 0.6 - - - - - - - 5
20 g. Jespinacas 2.6 0.5 - 0.3 0.7 0.007 0.03 0.005]| 0.008| 0.04 (0.02 0.02
10 g. |ejotes 1.9 0.1 - 0.3 0.6 0.001 0.004 - - 0.007(0.003; 0.005"
¥ taza |arroz : 70 2 - 15 0.6 0.04 0.10 0.04 | 0,02 0.17 {0.08 |G.12 |
g carne res 75 7 5 - - 0.17 0.28 0.45 | 0.08 0.57 |0.36 | 0.38
30 g pollo 75 7. -5 o= - 0.17 0.28 0.46 { 0,07 0.51 |0.37 1 0.35
20 g lechuga 26 0.1 - 0.5 0.7 0.001 0.005 0.001}| - 0.006(0.003 0.005
100 g pepino 10.56 0,7 - 2 0.6 0,006 0.002 - 0.005| 0,02 (0,02 (0,02
70 g guayaba 40 0.5 - 10 3.0 0.005 - - 0.005 | - - -
50 g pldtano 40 0.5 - 10 0.5 0.01 0.02 0.001 | - 0.02 (0.01 {0.02
g queso 75 7 5 - -1 0.18 0.43 1.35 [0.06 0.73 |0.41 {0.43
100 g papa 70 2 - 15 0.4 0.03 0.08 0.06 |- 0.12 |0.07 [ 0.09
100 g nopal 35 2 - 7 7 0.02 0.1 - 0.01 0.08 |0.08 | 0.06
50 g cebolla 17.5 1 - 3.5 0.8 0.01 0.02 - 0.01 0.02 |0.01 |0.02
80 g manzana 40 0.5 - 10 0.7 0.008 0.02 - - 0.03 |0.03 | 0.02
50 g huevo 75 7 5 - - 0.22 0.4 0.36 j0.11 0.62 |0.46 | 0.52
g pan b!ancc 70 2 - 15 0.5 0.03 0.1 0 0.02 0.15 (0.1 (0.1
} taza {lentejas 75 6 5 - 1.2 0.05. 0.31 0.47 |y - -] 0.46 (0,26 [ 0.3

éb




continda Tabla 15.

it ipides CBTOR: gy Lf tir  tri lev ile val
Unidad kcal Protefnas L}p1dos hidratos Fibra met . en tir tri eu ile a

50 ¢ hfgos 40 0.5 - 10: 1.6 0.004 0.01 0.002| 0.004 | 0.02]0.02}0.,02
50 g chTcharos 17.5 1 - 3.5 0.8 0.003 0.05 0.06 | 0.11 0.1 |0.07|0.05
1 Timén 4.6 - - 1.5 . 0.6 - - - - - - -

1 mandarina 40 0.5 - 10 0.4 0.003 - - 0.003] - - -

1 vaso | Teche |1 75 4 4 5 - 0.1 0.28, 0.09,1- ,{ 0.5 10.25]0.3
100 g | galietas ? 495,6 ? 7.48 2 | 28.9°|51.4 } 1.4§3 0.16 0.33, 0.28 | 0.06 0.467 0.30: 0.33
50 g atole ? 194 3 2.82 3.8° [37.15 0.7 0.06" 0.12 0.098 0.02"| 0,17']0.11°}0.12
50 g pasta ! 1169,97° 2,462 0.93° 38,04 0.73 0.05" 0.1" 0.08"10.02* [ 0.15% 0.p9" 0,1"
100 g | dulce ! 342,22 92 3.8° |68’ 3,5? 0,2" 0.39" 0.32" | 0.08" | 0.56"0.4" |0.4"
30 g cereall | 113.643 4,22 1.8 {20.16° 1.16° | 0.09" 0.18" 0.15* | 0.04" | 0.26(0.17"|0.18

lproductos de Amaranto

Nota: datos calculados en los alimentos sin amaranto de acuerdo a las tablas de valor nutritive de los
alimentos Mexicanos. Bourges y cols (144), o

2Dato determinado por andlisis de N, mediante 1a técnica de Kjeldahl (INNSZ)

_ YDatos calculados de acuérdo a las %ab1qs de Bourgés y cols (144) y las tablas de andlisis qufmico de

-diferentes tipos de amaranto, Becker R y cols. (140), ' ' .

"Datos calculados de acuerdo a las tabTas de Bourges y cols, {144) y mediante an&lisis de] contenido

de amincdcidos en amarantojpor el método de operacidn del analizador de aminodcidos, Beckman Mod 116
?ﬁﬁsg-zo' 3-21 y Triptufanr mediante el método de Herndndez y Bates Research Bull No, 13, CIMMYT (1959).
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TABLA 16. CUESTIONARIO PARA CONTROL DE CONSUMO DE
LAS DIETAS.

NOMBRE : REGISTRO

FECHA

Es muy importante que usted Tlene DIARIAMENTE esta hoja.
Favor de anotar SOLAMENTE Jos alimentos que ho consumid,

ALIMENTO NO CONSUMIDO PESO

DESAYUND

¢POR QUE?

COMIDA

CENA
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TABLA 17. CUESTIONARIO PARA CONTROL DE ACEPTACION
DE LAS DIETAS.

éQué alimentos le gustaron mas de la dieta?

a) Por aspecto

b) Por sabor
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TABLA 18, CONCENTRACIONES PLASMATICAS DE AMINGACIDOS
Y RELACION ACR/AA DETERMINADAS POR HPLC EN
10 SUJETOS SANDS (nm/m1)

AMINDACIDD . N PROM + DE
ASP 10 28.21 + 14,92
GLU 8 37.30 + 25.41
ASN 10 48.79 + 18.68
SER 10 181.53 + 53.29
GLN , 10 1060.69 +182.82
HIS 9 145,76 + 43.10
GLI+TRE 10 286,72 + 85.73
ALA 10 587.19 +166.81
ARG 10 105.78 + 29.65
TIR 10 105.30 + 37.82
TAU 10 152.64 + 54.91
VAL 10 311.66 + 89.61
MET 8 _ 42.13 + 20,19
ILE 10 90.11 + 27.93
TR T 92.53 + 36.03
LEU 10 174.62 + 59.52
FEN 10 91.20 + 26.13
ORN 10 124.00 + 56.85
L1s 10 230.26 + 54.88

ACR/AA 10 2.93 + 0.37
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TABLA 19. VALOR DE LASONDASDE LATENCIA N, OBTENIDAS
| POR POTENCIALES VISUALES EVOCADOS EN 20
SUJETOS NORMALES , -

SUJETOS VALOR DE R, (m seg) \
1 - 92
2 85
3 71

4 76
5 83
6 83
7 79
8 81
9 75
10 72

11 83
12 74
13 92
14 83
15 86
16 83
. _17 - o b b = 4 st — R 74
18 92
19 83
20 86

81.6 + 6,27 (Prom + DE)
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TABLA 20. COMPARACION DE LOS PACIENTES ANTES

DE SU INCLUSION EN EL ESTUDIO,

DVPA DM *P

Nim. Pacientes 10 10
Sexo H: M 6:4 5:5 NS
Dx.HistolGgico

Cirrosis 10 10 NS
Etiologfa

Alcoholica 6 ] NS

No alcohSlica 4 4 NS
Hemorragfas previas

(vdrices:esofdgicas) 4 4 NS
Ictericia 4 5 NS
Ascitis 3 2 NS
Edema de miembros inferiores 2 1 NS
Tratamiento de la EH.

Neomicina 3 1 NS

Lactosa 6 NS

Neomicina +

L.Hagﬁ?s‘ia 3 3 . NS

*Prueba de Fischer

DVPA=Dieta vegetal con productos de amaranto__._._
DM=Dieta mixta
MS=No significativo.
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TABLA 21. VALORES DEL INDICE DE ENCEFALOPATIA HEPATICA (IEH)
Y DE RELACION DE ACR/AA (PROM + D.E) DE LOS 20.
PACTENTES ANTES DE SU INCLUSION EN EL ESTUDIO.

DVPA oM *p
IEH (%) 20.18 + 5.75  21.38 +5.95 NS
Estado mental (grado) 0.56 + 0.27 0.33 +0.22 NS
Asterixis (grado) 0.6 + 0.54 0.5 +0.6 NS
PCN {s) 70.8 +20.1 75.6 +21.1 NS
EEG (grado) 1.0 % 0.6 1.5 +1.0 NS
Amonio (ug¥) 166.6 +43.7 178.6 +31.2 NS
Rel ACR/AA 2.27 + 0.57 1.67 +0.43 NS

*Prueba de Mann-Whitney

DVPA= Dieta vegetal con productos de amaranto
DM=Dieta Mixta,
MS=No significativo,
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TABLA 22, VALORES DE LAS PRUEBAS DE FUNCION HEPATICA
(PROM, + DE) EN 20 PACIENTES ANTES DE SU INCLUSION

AL ESTUDIO,
DVPA i *p
Bilirrubina total (mg#) 1,57 + 54 1,93t .72 NS
ASAT (UI/m1) 56 + 25 62+ 2 NS
ALAT (UI/m3) 46 + 15 59 17 NS
Albdmina (g%) 3,09 + 0,5 . 3,07 + 0,43 NS
globulina (g¥) 4,24 + 0,48 4,22 + 0,45 NS

*Prueba de Mann Whitney. '

DVPA= Dieta vegetal con productos de amaranto
DM= Dieta mixta - ;
NS= No significativo,

H
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TABLA 23. VALORES ANTROPGHETRICCS (PROM. + DE) DE
LOS 20 PACIENTES ANTES DE SU' INCLUSTON EN EL

ESTUDIO.

DVPA DM *p.
Peso  (kg) 62.5 + 8.7 64.8 + 10 NS
Pct  (mm) 10.8 + 3.56 13,6 + 6.2 NS
B2 {cm) 25.9 + 27 25.6 + 2.86 NS
IMB? 23+ 4.2 23.8 + 4.5 NS

*Pryeba de Mann-Whitney.
DVPA= Dieta vegetal con productos de amaranto
DM= Dieta mixta
iplieque cutaneo.
2eircunferencia bicipital
*indice de muscularidad hicipital
NS= no significativo
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TABLA 24. COMPOSICION QUIMICA DE LAS DIETAS INGERIDAS
POR LOS 20 PACIENTES EN EL PERIODO BASAL Y TERAPEUTICO
{PROM. + DE)
SE ANALIZARON 50 DIETAS POR GRUPG Y POR PERIODO,

GRUPO P.BASAL P.TERAPEUTICO
KCAL A 21,39 + 3.16 35.82 + 5.4
/ka.dia g © 21.46 + 2.70 34.63 + 4.7
PROTEINAS
a/kg.d7a A 0.49 +0.08 0.81 + 0.12
B 0.50 + 0.09 0.80 + 0.17
LIpIDOS
g/kg.diah 1.04 +0.22 1.3 + 0.25
1.02 + 0.16 1.44 + 0.19
CARBO- = -
HIDRATOS.
g/kg.d7ahA 2.42 +0.31 5.13 :_0.38]p<0.001*
B 2.45 + 0.24 4,03 + 0,52
FIBRA
g/kg.dfah 0.16 + 0.03 0.46 1_o.os]p<0_01,
B 0.14 + 0,01 0.19 + 0.09
N mg7kg. A 77 + 14 136 + 17
dia 4 75 + 15 132 + 11

A= Grupo DVPA (Dieta vegetal con productos de amarante)
B= Grupo DM  (Dieta mixta}. S
* pPrueba de Mann-Whitney
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TABLA 25. COMPOSICION DE AMINOACIDOS DE LAS DIETAS INGERIDAS POR
LOS 20 PACIENTES EN LOS PERIODDS BASAL Y TERAPEUTICO.

(PROM, + D.E).Expresado en gramos por kg por dia.
'SE ANALIZARON 50 DIETAS POR GRUPOD Y POR PERIODO

GRUPO P.BASAL P. TERAPEUTICO
MET A 9.34 + 2.29 19 + 3,10
B 9.62 + 1.63 22.7 * 617
FEN A 23.2 + 1.47 37.7 + 4.26
B 24.5 + 5,40 40 +2.78
P *

TIR A 19.1 + 4.59 33.7 14.59] 5<0.001
B 17.0 + 3.60 46.2 + 6.06
TR1 A 6.39 + 1,63 8.2 +2.13
B 6.06 + 1.96 9.18 + 1.3
LEU A 46.8 + 8.36 60.3 +11:47
B 46.3 + 9.83 67.8 +15.4
TLE A 26.3 + 4.26 44.4 + 6,72
o B 26.3 + 6.06 40.3 + 6.22
VAL A 27.3 + 1.63 49.5 # 9.01
B 28.3 +5.90 41.3 + 8.85
ACR/AA DV " .2.37.+0.52 2.05 + 0.36
DA 2.42 +0.38 1.80 + 0.43

*Prueba de Mann-Whitney

A=DyvPA (Dieta vegetal con productos de amaranto} ~

B=DM (Dieta mixta).
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I
TABLA 26, EVOLUCION DEL INDICE DE ENCEFALOPATIA-HEPATICA (JEH) DE -

LOS 20 PACIENTES ANTES Y DESPUES DE RECIBIR LAS DIETAS DEL
PERIODO TERAPEUTICO (PROM. + D.E.)}

PERIQDO PERIODO

GRUPO ~ BASAL | TERAPEUTICO. o
1en A | 16.07+3.03; 7.51+2.94 | <0.001
(%) B 17.82 + 3.45) 21.22 +.4.92 NS

**p NS - <0,001,

ESTADO A 0.4 +0.16 | 0.1 +0.1 <0.05
HENTAL B 0.3+0.14 | 0.4 +0.26 NS
(grado) *p NS ' <0.05

A 0 - 0
ASTERIXIS
(grado) B 0.4 +0.21 | 0.4 + 0.21 NS

**p
PCN {s.) | A 69 + 5.27 55.8 + 7.45 <0.05
- g 73.4412,28 | 75.4 + 7.14 | NS
: **D NS <0.001
EEG A 0.7%0.3 lo02%0.3 NS IR S
(grado) B 0.8+0.42 | 1.5+ 0.6 <0.01
** p NS <0.001
1 + [
AMONIO A 165.9 +31.88+ 134.4 — 31,10 A
(pg?) B 154.6 +29.76| i 170 + 40.3 | ns
**p NS | <0.05 )

p=pypa (Dieta vegetal con productos de amaranto)
B=DM (Dieta mixta).
* Pruebas de Wilcoxon

** prueba de Mann-Whitney
Ns= No significativo



TABLA 27. NIVELES DE AMINGACIDOS PLASMATICOS
(PROM, + D.E) EN LOS PERIODOS
T5 PACIENTES,

AMINOACIDO

FEN |

ORN

LiS

ACR/AA
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EXPRESADOS EN "uM

BASAL Y TERAPEUTICO DE

GRUPO PERIODD BASAL PERIODD TERAPEUTICO
A | 83.83+9.90 75.66 + 28,00
B | 78.05+20.00 80.22 + 17,00

*xp NS NS

A [ 121.27 + 64.11. |146.03 + 93.36

B | 124.48 + 48,10 | 93.40 + 35.84

**p NS NS

A { 146.57 + 51.11 | 154.76 + 40.83

B | 146.81 +14.73 | 139.17 + 19,65

**p NS NS

A | 1.90 40.66 1.96 + 0.62

B| 172 +0,75 1.76 + 0,58

*%p - NS NS

A=DVPA {Dieta ve
B=DM (dgeta mixta

*Prueba de Wilcoxon

**Pryaba de Mann-Whitne
NS=No s?gn?ficativo Y

*p
NS
NS

NS
N5

NS
NS

NS
NS

gn)etq] con productos de amaranto)

nA=8
an?



Continuacién Tabla 27

AHINDACIDO
ASP

GLY

ASN

SER

GLN

HIS

GLI+TRE

ALA

GRUPO PERIODO BASAL PERIQDO'TERAPEUTICO
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Al 17.77.+ 8.27

| 16,14 ¥ 10.81

B | 28.68 + 20,95  31.48 % 15.32

*kp NS NS,
Al 40.64 + 13.59) 33.39 + 22.68
B | 55.63 + 39.19| 50.58 + 22,69
**p NS NS
A{ 61.37 + 15,48 68.94 + 31.79
B| 60.96 +14.23 | 66 + 30.8
*%kp NS NS

-

A 149.97+48.32

154,84 + 47.48

B| 153.95+61.9

138.73 + 38.78

**P. NS

NS

A | 1543.79+364.63

l1610.90 +452.36

B.11335,67+193, 99

1191.17 +165.74

**p . NS

NS

A | 202.25 + 56,93

223,36 ¥ 18.1
+

B {195.05 + 5.31 |223.77 + 1.64
**p NS NS

A |269.46+49.83 | 281.62 +75

B |248.42+445.5 | 228.14 19.86
**p NS WS

*p <0.05 NS

A | 494.88+77.46

521.94 +123.48

B | 385.26% 50.86 | 3/7.68 ¥56.98

NS
NS

NS

NS

NS
NS

NS
NS

NS

NS

NS
NS

NS
NS

NS



Continuacién Tabla 27

AMINOACIDO

ARG

TIR

TAU

VAL

MET

ILE

TRI

LEU
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GRUPO PERIODO BASAL PERIQDO TERAPEUTICO -
. - .- -
————*p.
A | es5.99+30.65 | 112.48 + 48,727 | N5
B 91.28+11.01 | 97.63 + 14.12 |Ns '
*xp NS NS o
A | 99.23+15.52 | 110.74+ 46.41  |[NS
B | 103.3 +52.09 | 109.6 * 43.2 NS
**p NS NS
A | 72.52 +39.3] 79.26 + 38.5 NS
B | 103.3 +40.4) 85.19 + 33,19 | <0.001
*rp NS - NS
A| 188.63 + 46.4| 193.13 + 63 NS
B| 1824 +a40.3| 183 + 35.27 NS
**p NS NS '
A 38.33+7.15 | 45.17 + 10.3 NS
B 38.4 + 17.91] 37.89 +15.20 | NS
**p NS NS
A 62.10 +28.50 67.85 + 32.30 | NS
B 46.41 +13.84] 56.96 + 11.55 | NS
*xp NS NS
A 60.54 +20.00] 53.81 + 22.00 | NS
B 47.85 #2100 60.74 ¥ 42.00 | N
w5 NS NS
*hp NS NS
A | 96.96 + 34.00 | 110.38 + 56.00 | NS
B | 85.71+20.00| 95.22 +11.79 NS

7
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TABLA 28, VALORES ANTROPOMETRICOS DE LOS 20 PACIENTES ANTES Y

DESPUES DE RECIBIRLAS DIETAS DEL PERIODO TERAPEUTICOD
(Prom + D,E) '

GRUPO PERIODD BASAL  PERIODO TERAPEUT’ICO

*
P
Pl-{'.SO) A |61.29%12.66 | 61.15 + 7.29 NS
kg 3
B | 64.37 + 14.17 63.68 +13.92 NS
** NS NS
3
pr (mm) | A | 10.44 + 2,80 . | 10.80 + 4.70 NS
B | 13.30 + 4.20 13.60 + 4.50 NS
**p NS NS
2 25.7 + 3.70 26.00 + 3.95 NS
CBE“(cm) = -
B | 26.45+ 3,90 26.70 + 3.91 NS
**n NS NS '
IMB? Al 22.50 + 3,21 22.40 + 3.22 NS
8| 22.30 + 3.47 22.22 + 3.42 NS
kNG NS
A= DVPA
B= DM

* pryeba de Wilcoxon
** Prueba de Mann-Whitney
1 pliegue tricipital
2 Circunferencia de brazo
3 Indice de muscularidad bicipital
NS=No significativo. -
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TABLA 29, VALORES DE INGRESO DE N , PERDIDAS DE N Y BALANCE DE NITROCEND
(EXPRESADO EN mg/kg) ASI COHO FRECUENCIA Y PESO DE LAS EVACUACIONES
DE 10 PACIENTES.

(La pérd1da total de N fué caTcuiada agregando 5 mg/kg/d de pérdidas
imperceptibles), _

Ingreso de N'

N Fecal

N Urinario

Perdida total
de N

Baldnce de
nitrogeno” >

Evacuaciones
n/dfa

Peso de evacua-
ciones g/dfa

A=DVPA

N Pl L B

GRUPO PERIODO BASAL .

A 78t 14 So127 1l
B 76'+-15 1227+ 14
*hp NS NS
A 1.30 + 1,30 27 +3
B | 12.90 + 15.10 5+ 9
*hn " NS <0.01
A 74.00 + 68 94 + 53
B 53 + 70 78 +29
*xp NS NS
A 79 + 63 125 + 5
B 72 + 61 88"+ 27
**p NS NS
A 1,2 + 56 5+ 44
B 7 + 81 38 +27
*p NS NS
A 2.48 + 0.45 '3.5 +0.39
B 2.80 +0.79 2.1 + 0.45
hkp NS <0,001
A 132.5 +30.2 | 210.25 + 36.51
B 174.0 + 52.64 143.46  34.62
ol NS <0.02

*

p. Wilcoxon
ek

Mann-Whitney

nA=5
B=5

'PERLODO TERAPEUTICO '

<0.05
«<0.05

<0.05
NS

NS
NS

NS
NS

NS
NS

<0.05
NS

<0.05
NS

NS=no significativo

b e S e
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TABLA 30. VALORES DE 108 PARAMETROS DE. LABORATORIO
DE LOS 20 PACIENTES ANTES Y DESPUES DE LAS
DIETAS DEL. PERIODD TERAPEUTICO. '
{PROM, + D,E,).
PERI0DO PERIODO
GRUPQ BASAL TERAPEUTICO p*
Sodio {mEq/7) A 139.9 + 2,38 139,5 + 3,87 1S
B 138, +3,63 138,4 +512 NS
Potasio . {mEa/1) A 4,47+ 0,64 4,43+ 0.35 NS
B 4,34+ 0.37 4,25+ 0,22 NS
Cloro {mEq/1) A 102.3 + 3.55 105.7 + 3.87 NS
B 106. + 4.6 108.5 + 5.59 NS
Glucosa (g%) A 94.7 +18.2 83.4 + 20.4 NS
B 88.1 +15.7 102.9 + 29.6 NS
Nitré6geno de .
urea {g%) A 14,76+ 3.7 17.68+ 4,37 NS
B 16.8 + 4,27 19,2+ 3.6 NS
Creatinina (g%) A 0.98+ 0.21 1.11+ 0.27 <0.05
B 1.18+ 0.32 1.24 +0.35 NS

A=DVPA (dieta vegetal con pfoductos de amaranto)

B=DM (dieta mixta)

*Prueba de Mann-Whitney

**pryeba de Wilcoxon

a=
b=

p<0.05
pe0.02



CONTINUA TABLA 30.

p*'A:

GRUPO P. BASAL P. TERAPEUTICO
Bilirrubina total (mg¥) A 1.44 + 0.29 1.17 + 0.3¢°— _ ns
B 1.75 + 0.44 1.79 + 0,63 NS
ASAT (UI/m1) A 65.9 +15.2 58.6 114.8 NS
B 77.5 #17.2 65,2 +14.3 NS
ALAT (UI/ml1) A 39.8 + 9.8 43.7 +11.8 NS
B 49.4 +10.7 44.3 +12.16 NS
Albdmina {g%) A 3.18 + 0.38 3.62 + 0.70 NS
' B 2.95 + 0.55 3.20 + 0.79  <0.05
Giobulina {g%) A 4.25 + o.za“]* 3.97 + 0.41 NS
B 3.81 + 0.40 3.79 + 0.45
Hemoglobina (g%) A 13.4 + 3,12 13,77 + 2,93 NS
B 12.61 * 2,12 12,71 + 2.48 NS
Globulos rojos (mil11/mm?®) A 4.32 + 0.71 4.62 + 0.99 NS
B 3,82 + 0,75 3,80 + 0.73 NS
Globulos blancos (mii /fmm?) A 4,32 + 0,95 4.6 +1.12 NS
B 3.65 + 0.72 3.87 + 0.88 NS
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