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RESUMEN: 

TITULO: 

Incidencia y factores relacionados a la presencia de enfermedad hepatica grasa 

no alcohólica (NAFLD) en pacientes ael Hospital de Especialidades Centro 

Medico la Raza (HECMR) 

OBJETIVOS: 

ldent1f1car la incidencia y las causas relacionadas con la presencia de NAFLD en 

pacientes atendidos en el HECMR. 

MATERIAL Y METODOS: 

Se realizó un estudio de cohorte, retrospectivo. observacional que incluyó la 

revisión de expedientes clínicos ae pacientes, mayores de 16 años, 

derechohabientes del IMSS que les fue realizada Biopsia hepatica en el HECMR 

en el periodo de 1 •· Enero 2001 a 31 Diciembre 2001 y cuyo reporte de patología 

concluyera NAFLD 

SP. identificaron en el expediente clinico los siguientes antecedentes: edad, 

género, peso, talla. ingesta de bebidas alcohólicas, diabetes mellitus, 

l1ipertensión arterial, dislipidemia. antecedente de_ cirugía para tratamiento de la 

obesidad. ingesta de farmacos y se registró el reporte de quimica sanguínea y 

pruebas de funcionamiento hepatico. 

RESULTADOS: 

Se realizaron 223 Biopsias hepaticas de las cuales 20 cumplian con los criterios 

de NAFLD con una frecuencia de 8.9°/o por año. 15 de los 20 pacientes mujeres 

(75%) y 5 hombres (25%) La edad media fue de 39.5 ±12.28 (Intervalo 16-58 

años). El indice de masa corporal (IMC) medio fue de 28.45 ±7.13 (Intervalo 18-

53). 3 pacientes presentaban Diabetes mellitus, 6 (30%) eran hipertensos, 4 

presentaba dislipidemia. 50°/o tenian sobrepeso, 20°/o Obesidad, 20% peso 
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normal, 1 presentó un IMC correspondiente a obesidad severa y 1 con peso bajo. 

11 de los pacientes presentaba una enfermedad inmunológica (55°/o), 1 O de ellos 

correspondientes a una patología reumatológica: 5 (25%) presentaba LES. 2 

(10%) Síndrome anticuerpos antifosfolipido primario. 1 (5%) Artritis Reumatoide. 

1 (5º/o) Esclerodermia y 1 (5°/o) con Enfermedad Articular Degenerativa así como 

un paciente con Anemia Hemolítica Autoinn1une. De los medicamentos que ellos 

consumían y que se han relacionado a la presencia de NAFLD se encuentran los 

siguientes: 11 pacientes (55%) recibieron manejo con esteroides. 4 ¡:::-.cientes 

(20%) Metotrexate. Acido acetilsalicilico ( 15%). Espironolactond (20º'º ). 

Naproxen (15%), Nifedipino (15%). Se observó una elevación considerable de 

los nive1es de GGT con una media de 197.65U/I, aproximadamente 4 veces el 

valor normal. al igual que de la Fosfatasa alcalina con una media de 21 OU/I, así 

como incrementos de DHL. TGO y TGO de 1 a 2 veces por arriba de los valores 

normales, sin embargo se reportaron 5 pacientes con niveles normales de 

transaminasas. 

CONCLUSIONES 

De este estudio se puede concluir que la NAFLD no es una entidad rara en 

nuestro medio, sin embargo suele cursar asintomática y es poco sospechada. 

Las transamínasas no son un parámetro bioquímico que nos oriente a sospechar 

en este padecimiento siendo la GGT el más indicativo de NAFLD en este 

estudio. 

Es importante tener en cuenta como diagnóstico de sospecha la NAFLD ante un 

paciente con niveles elevados de GGT y FA aunado a otros factores tales como 

son el sobrepeso u obesidad, diabetes mellitus, hipertensión, dislipidemia y uso 

de fármacos. 

PALABRAS CLAVE: 

Hígado, Graso, No alcohólico. 
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SUMMARY: 

TITLE· 

lncidence and related factors to nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) in 

patients of the Hospital Especialidades Centro Medico la Raza (HECMR). 

OBJETIVES: 

ldent1fying the incidence and related causes whit the NAFLD presence in patients 

that are assisted in the HECMR. 

MATERIAL AND METHODS: 

lt was carried out a cohort study, retrospective. observat1onal that included the 

revision of clinical files of patient, bigger than 16 years. cla1mants of the IMSS 

that was carned out them hepatic Biopsy in the HECMR in the period of 1 º 

January 2001 to 31 December 2001 and whose pathology report NAFLD 

concluded. 

They vvere identified in the clinical file the following antecedents: age, generate, 

weight. carves, ingesta of alcoholic drinks. Diabetes mellitus, arterial 

Hypertension. Dislipidemia, surgery anteceden! fer treatment of the obesity, 

farmacos ingesta and registration the report of sanguine chemistry and tests of 

hepatic operation. 

RESULTS: 

They vvere carried out 223 hepatic Biopsies of which 20 fulfilled the approaches 

of NAFLD with a frequency of 8.9°/o per year. 15 of the 20 patient women (75º/o) 

and 5 men (25%) The half age was of 39.5 ±12.28 (lnterval 16-58 years). The 

index of IMC was of 28.45 ±7.13 (lnterval 18-53). 3 patients presented Diabetes 

mellitus. 6 (30%) they were hipertens, 4 presented dislipidemia. the patients' 50º/o 

had overvveight, 20°/o Obesity, 20º/o weight normal, presented IMC 

corresponding to Severe Obesity and 1 with weight under. 11 of the patients 

presented an immunologic illness (55°/o). 



1 O of them correspond1ng to a patt1ology Reumatologica: 5 (25%) presented 

LES. 2 ( 10°/o) Syndrome ant1bod1es primary antifosfolipido, (5"/o) Arthnt1s 

Rheumatoid. 1 (5°/o) Esclerodermia and 1 (5°/o) palien! with lllness to Articulate 

Degenerat1ve as well as a patient with Anemia Hemolytic Autoinmune. Of the 

med1cat1ons that these pat1ents consumed and that they have been relateci to 

presence of NAFLD t11ey a1e tl1e follow111g ones: 11 patients (55%) they rece1ved 

handling vJith stero1ds. 4 pa'•ents (20'Yo) Metotrexate, Sour acetylsalicyllc ( 15(% ). 

Espironolact0na c20'/é,). N.:-!proxen (15'/'é-,). N1fed1p1no (15º/o). lt was observed a 

considerable elevat1on of tt1e levels of GGT approximately with a stocking of 

197.GSU/I. 4 times t11e normal value. ttie same as of the alkaline Fosfatasa with a 

stock1ng of 21 OU:I. as well as 111crements of DHL. TGO and TGO of 1 to 2 times 

far up of the normal values l1owever 5 patients were reported with normal levels 

of transarninasas. 

CONCLUSIONS 

Of this study it can conclude that the NAFLD is nota strange entity in our means. 

However these disease is usually asymptomatic and it is little suspected. 

The transaminasas is not a biochemical parameter that guides us to suspect in 

this suffering being the GGT the most indicative of NAFLD in this study. 

lt is important to keep in mind as diagnosis of suspicion the NAFLD befare a 

patient with high levels of GGT and FA joined to other súch factors· as they are 

the overweight ar obesity. diabetes mellitus. hypertension, dislipidemia and 

fármacos use. 

WORDS KEY: 

Liver, Fatty, Not alcoholic. 
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ANTECEDENTES: 

La enfermedad hepatica grasa no alcohólica (NAFLD. nonalcoholic fatty liver 

disease) comprende un amplio espectro de entidades de daño hepatico que 

oscila o flucti.:1a desde la si111ple esteatosis hasta la esteatohepatitis (EH). fíbrosis 

avanzada y cirrosis La EH se entiende la complicación necroinflamatoria de una 

esteatos1s hepat1ca persistente. constituyendo así la principal vía por la cual la 

es tea tos.is hepática puede progresar a cirrosis( 1 .2,3). 

La irnportanc1a cl1nica ele la NAFLD se deriva de su alta frecuencia en la 

población general y su potencial para progresar a cirrosis e insuficiencia 

hepática ( 1 .4) Aunque en un pr1nc1p10 se creyó que la EH era expresión 

exclus1va111ente del abuso cron1ca de alcohol. en 1980 Ludwig et al describieron 

una sene de pacientes que no 1ngerian alcohol y presentaban una enfermedad 

hepatica caracterizada por la presencia de esteatosis, indistinguible de la que se 

veía en pacientes alcoholicos (4) 

Existen muchos aspectos poco comprendidos acerca de la patogénesis de la 

NAFLD de tal 111odo que 111uchos de los mecanismos propuestos son hipotéticos. 

Aun no se entiende porque en algunos pacientes se desarrolla únicamente una 

simple esteatosis mientras que en otros se desarrolla una esteatohepatitis y 

enfermedad progresiva Con respecto a esto, es posible que las diferencias en la 

distribución de grasa corporal o los sistemas antioxidantes, posiblemente en el 

contexto de una predisposición genética. se encuentren las explicaciones 

posibles. Aunque los sintomas de la enfermedad hepática se desarrollan 

rapidamente en los pacientes con hígado graso que son obesos, que tienen 

diabetes o hiperl1pide1111a. el higado esteatósico puede ser vulnerable a daño 

posterior con agresiones o insultos adicionales. Esto ha hecho suponer que la 

progresión de la esteatosis simple a la esteatohepatitis y fibrosis avanzada es 



resultado de dos eventos distintos. Primero la resistencia a la insulina lleva a la 

acumulación de grasa dentro de los hepatocitos y segundo. las especies 

reactivas al oxigeno mitocondrial causan peroxidación lipídica, inducción de 

c1tocinas e inducción de ligando FAS.( 1) 

La NAFLD se asocia etiológicamente con una amplia variedad de situaciones 

clinicas. como la diabetes mellitus y la dislipemia. pero es la obesidad el principal 

factor etiológico de esta enfermedad del higado ( 1,3,4). En este sentido. 

diferentes estudios epiden1iológicos retrospectivos han observado signos 

histológicos de NAFDL en el 60-90º/o de la población obesa analizada(3.4). La 

n1ayoria de los pacientes con NAFDL presentan de un 1 O a un 40°/o por arriba del 

peso 1cieal (4) 

La obesidad. la Diabetes Mellitus tipo 2. y la hiperlipidemia son condiciones que 

coexisten frecuentemente asociadas con Enfermedad grasa no alcohólica. Un 

aspecto interesante que cabe destacar es que la resistencia periférica a la 

insulina y la consiguiente hiperinsulinemia son alteraciones metabólicas que se 

observan comúnmente en la diabetes mellitus tipo 2 y en la obesidad, lo que 

sug1e_re que la resistencia tisular a la acción de la insulina podría desempeñar un 

importante papel en la génesis de la "enfermedad hepática por depósito de 

grasa·· que acompaña con frecuencia a estos dos p_rocesos. Los mecanismos por 

los que las alteraciones metabólicas asociadas a la resistencia a la insulina 

contribuyen a la aparición de esteatosis o NAFLD no se conocen con exactitud, 

aunque se cree que la hiperinsulinemia resultante podria inducir una situación de 

estrés oxidativo intrahepático que, en la actualidad se reconoce como uno de los 

factores más importantes en la patogenia de la NAFLD.(1,4,5) La dislipemia, ya 

sea hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia o ambas, se asocia con frecuencia a 

la NAFL0(4) 

La cirugía abdominal derivativa para el tratamiento de la obesidad mórbida, como 

la gastroplastia y el bypass intestinal, también se ha descrito como factor 

¡-" -y '?~JQ " 



etiológico de la NAFL0(4). La mayoría de los enfermos sufren esteatosis 

hepática antes de la intervención( 1 .4) 

La NAFLD se ha relacionado con la ingestión de fármacos. como el maleato de 

perhexilina \actualmente retirado del mercado) y la amiodarona (antiarritmico) 

Otros fárn1acos asociados con mas frecuencia con la NAFLD. con10 los 

estrógenos sintéticos. el tan1oxifeno. los glucocorticoides. la sulfasalaz1na. la 

espíronolactona. el 1netrotexate. el naproxeno y la oxacilina. siendo ya n1ás raros 

los casos de NAFLD asociados con la toma de bloqueadores de !os canales del 

calcio. como el nifed1p1no y el diltiazem (1.4) 

Otras entidades que. aunque niás raramente, se han relacionado con la 

aparición de NAFLD corno resección de intestino delgado. nutrición parenteral 

total la diverticulosis yeyunal con sobrecrecimiento bacteriano. gastroplastia 

para obesidad mórbida. derivación bileopancreatica, enfermedad de Cristian 

Weber, abetalipoproteinemia. el sindrome del aceite tóxico Anexo 1 (1.4) 

Un hecho que se debe tener en cuenta es que se pueden encontrar varios 

factores etiológicos o causas de NAFLD en un mismo paciente, aunque también 

se han descrito casos de NAFLD sin factores etiológicos predisponentes 

conocidos( 1) 

La patogenia de la NAFLD, ya sea de etiología alcohólica o no alcohólica, no es 

del todo bien conocida, pero hoy día se acepta ampliamente la hipótesis de que 

el sustrato patológico inicial sobre el que podrán aparecer o no las lesiones 

inflamatorias típicas de la EH es la acumulación intrahepática de grasa en forma 

de triglicéridos, denominada esteatosis (6). La cuestión es por qué existen casos 

de esteatosis hepática que no evolucionan nunca hacia formas de EH y, por el 

contrario. otras progresan hacia formas evolucionadas de EH con fibrosis. Por 

todo ello. parece evidente que la solución a este dilema patogénico pasa por 

conocer el o los mecanismos implicados en la transición de una simple 

esteatosis hepática. de pronóstico habitualmente benigno, a una esteatohepatisis 

con su potencial evolución a cirrosis. En los últimos años, se han acumulado 

¡-;-;-:-;-;~-;-(""J ¡ Jo · . .• .:·.:_i.:_:. 1._, _:f'>. f 
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ciertas evidencias experin1entales. provenientes en su mayoría del estudio de 

n1odelos animales, que sugieren que al menos uno de esos nexos patogénicos 

entre la esteatosis y la esteatohepatisis puede ser la peroxidación lipídica, lo que 

ha permitido desarrollar la teoría patogéntca actualmente conocida como la 

"teoría del doble impacto". (1,4.) 

Para que esta apareciese. adenias de la esteatos1s. el primer in1pacto. se 

requeriria una fuente adicional de estrés ox1dativo. el segundo impacto. capaz de 

inducir peroxidación lipidica en un grado suf1c1ente para vencer los mecanismos 

de defensa celulares. lo que pondria en n1archa distintos sistemas moleculares 

implicados en vías proapoptóticas y pro inflamatorias.( 1.8,9.10) 

El papel del hierro intrahepátíco en la patogenia de la NAFLD sigue siendo muy 

controvertido. existiendo un elevado porcentaje en el que se ha encontrado un 

incren1ento de la concentración intrahepát1ca de hierro en relación con estadios 

fibróticos avanzados, también han salido a la luz datos de un grupo de pacientes 

con NAFLD en los que no se observó una concentración anormalmente elevada 

de hierro hepático. (1,4,7,8) 

El diagnóstico de la NAFLD se fundamenta en 3 criterios propuestos por Powell 

et al (11) 

1. - Exclusión de un consumo excesivo de alcohol. 

2. - Exclusión de otras causas de enfermedad hepática crónica. 

3. - Lesiones histológicas típicas de esteatohepatitis. 

La biopsia hepática, además de ser imprescindible para el diagnóstico de la 

NAFLD, va a aportar información clave para establecer el pronóstico evolutivo y, 

por tanto, para indicar el tratamiento adecuado. La biopsia hepática también es 

útil para determinar el efecto de tratamiento. (1) Con objeto de homogeneizar los 

criterios histopatológicos de la NAFLD, tanto desde un punto de vista práctico 

como de investigación, se han publicado diferentes sistemas para la 

cuantificación de las lesiones histológicas de esta entidad, siendo actualmente el 
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mas aceptado el indice de act1v1dad histológica propuesto por Brunt et al. que es 

un sistema semicuantitativo que clasifica la actividad inflamatoria (grado) de O a 

4 y la fibrosis (estadio) de O a 4 Anexo 2 (1.4.12) 

Se sabe que la esteatosis hepat1ca simple es una entidad habitualmente de 

curso benigno. por lo que para el diagnóstico de esta entidad bastaría la 

evidencia clin1ca y ecograf1ca pero. en cambio. se ha cornprobado que la NAFLD 

es una entidad poteroc1alrnente progresiva. y recientemente se ha observado que 

es una causa rnuy 1n1portante de c1rros1s criptogénica y. por tanto. ele trasplante 

hepatico. As1n11srno. se ha puesto de rnanif1esto que existen una serie de 

factores que aun1entan el nesgo de evolución de la NAFLD hacia forn1as nias 

avanzadas. incluyendo la apanc1on de cirrosis. Entre estos factores se t1an 

identificado la edad(> 40 anos). un inrlice de masa corporal alto(> 40 Kg .1112¡ 

un cociente GGT / GPT superior a 1 y la coexistencia de al menos dos causas de 

NAFLD. como la diabetes mellitus y la d1slipemia. Por tanto. parece razonable 

recomendar que la biopsia hepatica se realice en aquellos pacientes con 

sospecha de NAFLD que presenten los factores de riesgo mencionados. ya que 

probablemente seran éstos los que puedan obtener un mayor beneficio 

terapéutico de la información aportada por la b;opsia hepatica.(1) 

Una edad de 45 años o mas. la presencia de obesidad o Diabetes mellitus tipo 2 

y una proporción de aspartato aminotransferasa: alanina aminotransferasa de 1 o 

mayor es indicador notable de fibrosis hepatica avanzada. En el subgrupo de 

pacientes con sobrepeso con un indice masa corporal por arriba de 25. edad 

avanzada vieja, indice de masa corporal alto, y niveles superiores de alanina 

aminotransferasa y triglicéridos también son indicadores de fibrosis hepatica 

avanzada (1) En los pacientes muy obesos con un indice de masa corporal de 

mas de 35, un indice de resistencia de insulina de mas de 5, hipertensión 

sistémica. y niveles elevados de alanina aminotransferasa correlaciona 

fuertemente con la presencia de esteatohepatitis, considerando que la 

12 

. ____ , 



hipertensión y los niveles elevados de alan1na an11notransferasa y péptido C. 

hacen pensar en Ja presencia de fibrosis avanzada ( 1) 

Una alta proporción de pacientes de 48 a 100% estan asrntomátrcos (3). La 

rnayoría de pacientes con esteatohepat1t1s no tienen signos n1 sinton1as de 

enfern1edad hepática al mornento del diagnostico. s1 bien algunos pacientes 

reportan fatiga. malestar y sensación de plen1tucl en el cuadro superior derecho 

del abdornen La hepaton1egal1a es el L1n1co hallazgo f1s1co en la rnayoria de los 

pacientes. la acantos1s nigncans. puede hallarse en n1ncs con esteatohepat1t1s 

Los hallazgos rte enfermedad t1epát1ca cronica y tron1boc1topenia sugieren 

enfern1eclad avanzada con cirrosis Una alta proporción de pacientes con c1rros1s 

cnptogén1ca cornporten características clínicas y den1ograf1cas con los pacientes 

de esteatohepatitis no alcahól1ca. sugiriendo que su cirrosis criptogénica es 

esteatohepat1tis no alcohólica sin d1agnost1carc 1) 

N1veies séricos elevados leve a moderadamente de TGO TGP o ambas son las 

n1as frecuente alteración de laboratorio encontradas en pacientes con 

esteatohepatrtis no alcohólica. La relación TGO:TGP es usualmente menor de 1 

pero se incren1enta en presencia de cirrosis. Generalmente. hay una elevación 

moderada de los niveles séricos de aminotransferasas de 2 a 3 veces el rango 

en la hepatitis no alcohólica, la elevación de la alanina aminotransferasa (AL T) 

es mayor que de la aspartato aminotransferasa (AST). en contraste de Jos 

pacientes con enfermedad hepática relacionada con el alcohol. (1.4) 

La FA sérica. GGT o ambas están arriba de lo normal en Ja mayoría de los 

pacientes. si bien el grado de elevación es menor que el visto en hepatitis 

alcohólica. Otras anormalidades incluyendo hipoalbuminemia, tiempos de 

protrombina prolongado e hiperbilirrubinemia pueden hallarse en pacientes con 

esteatohepatitis no alcohólica en estadio cirrótico.(1) 

Los niveles elevados de ferritina sérica se documenta en Ja mitad de pacientes, y 

en 6 a 11 º/Q de ellos se encuentra incrementada Ja saturación de transferrina, el 
t------------------
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indice de hierro hepática y el nivel de hierro i1epático, sin ernbargo son 

usualmente normales. se ha sugerido que la heterocigocidad para el gen de 

hemocromatosis ( HFE ) puede ser mayor en esteatohepatitis no alcohólica y que 

la sobrecarga hepática de hierro se asocie con enfern1edad hepéltica nias severa. 

Los datos clinicos de gran numero de pacientes sin embargo, niuestran que no 

siempre es asi. ( 1 .4) 

En el ultrasonido. la 1nf1ltrac1on gr asa del tiigado produce un incren1ento difuso en 

la ecogen1c1dad con1parada con los nnones. se muestra una textura h1perecoíca 

e higado graso brillante. La ultrasonografia tiene sensibilidad de 89% y 

especificidad del 93u;º para detectar esteatos1s. y una sens1b1lidad de 77°/o y 

especificidad de 89'Yo para detectar f1IJ1 os1s ( 1) 

La 111filtrac1on grasa del l11gado produce baja densidad del parénquima hepatica 

en la ton1ografia cornputada La esteatosis es difusa en la mayor de pacientes 

con esteatol1epat1t1s no alcohólica pero ocasionalmente es focal. 

Consecuentemente la ultrasonografia y la tomografia computada pueden ser mal 

interpretadas refiriendo masa hepat1ca maligna. En tales casos la resonancia 

magnética puede distinguir lesiones ocupativas de espacio de, infiltración grasa 

focal o diserninación difusa. La espectroscopia de resonancia magnética permite 

una valoración cuantitativa de la infiltración grasa al higado (1) 

La historia natural de enfermedad de la NAFLD no ha sido bien definida, pero 

parece ser determinada por la severidad de daño del histológico. En cinco series 

de casos. 54 de 257 pacientes con la presencia de NAFLD por biopsia hepatica 

durante una media de seguimiento de 3.5 a 11 años. De estos pacientes, 28º/o 

tenían progresión de la lesión hepatica. 59 % no tenían ningún cambio y 13 º/o 

tenian mejora o resolución de lesión l1epatica. La progresión del esteatosis a 

esteatohepatitis y a fibrosis mas avanzada o a cirrosis ha estado reconocido en 

varios casos. Algunas de las pocas muertes que ocurrieron entre los 257 

pacientes estaban relacionadas a hi§J·~-~º· incluyendo uno con cancer 
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hepatocelular. As1. n1uchos pacientes con NAFLD tienen un curso relativarnente 

benigno. considerando que en algunos otros. la enferr11edad progresa a las 

cirrosis y sus con1plicaciones. Pacientes con esteatosis pura en la biopsia 

hepatica parecen tener un mejor pronostico dentro del espectro de la NAFLD 

considerando que los rasgos de esteatohepatitis o la fibrosis avanzada son 

asociados con un peor pronostico.( 13) 

El tratar111ento se base princ1paln1ente en el manejo de las enfermedadr-.s 

asociadas en pacientes con diabetes n1ellitus o hiperlip1den1ia. el buen cor.trol 

n1etaból1co es recon1endado siernpre. pero no siempre es eficaz para invertir la 

enfern1edad. Sólo estudios pequeños n1odelos de estudio que duran un año o 

nienos se han 1nforn1ado a la fecha. El Ger11f1brozil. la vitamina E ( alfa-tocoferol) 

y rnetfor111111 han n1ostrado n1eJorar las pruebas de función hepat1cas_ El Ursod1ol. 

beta1ne. v1ta1111na E. las tnazolldend1ona t1oglitazona llevaron al n1ejoran1iento en 

los resultados de las pruebas hepáticas así como de los resultados del 

histológicos ( 1 1 Otras terapias futuras que actuaran sobre la patogenia como 

inhibir las c1toc1nas pro inflamatorias como receptores antagonistas de 

anticuerpos anti- TFN. Antibióticos, lactobacilos. para prevenir endotoxemia en la 

progresión de la enfermedad. El transplante hepatico es una alternativa en 

pacientes en etapa terminal con esteatohepatitis no alcohólica y cirrosis. (1) 
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MATERIAL Y Mc=:TODOS: 

Se realizó un estudio de cohorte, retrospectivo. observacional que incluyó la 

revisión de expedientes clínicos de pacientes hombres y mujeres. mayores de 16 

años, derechohabientes del IMSS que les fue realizada Biopsia hepática como 

parte del protocolo de estudio para hepatopatia en el Hospital de Espec1al1dades 

Centro Médico ··1a Raza" en el periodo comprendido del 1" Enero 2001 a 31 

Diciembre 2001 y cuyo reporte de patología concluyera Enfermedad hepática 

grasa no alcohólica y en quienes se halla descartado otras causas de 

hepatopatia crónica corno son las infecciones virales (virus de la hepat1t1s B y C). 

Enfermedades autoinn1unes (hepatitis auto1nrnune. cirrosis biliar prin1ana y 

colangitis esclerosante primaria) y Enfermedades metabólicas (enfermedad de 

Wilson. hemocrornatos1s y porfirias). 

Se identificaron en el expediente clínico los siguientes antecedentes: edad, 

genero. peso, talla. IMC, ingesta de bebidas alcohólicas asi como antecedente 

de Diabetes mellitus. Hipertensión arterial. dislipidemia incluyendo tiempo de 

diagnóstico y tratamiento recibido, antecedentes quirúrgicos en particular la 

realización de cirugía para tratamiento de la obesidad. ingesta de farmacos 

incluyendo dosificación y tiempo de ingesta se _registro los niveles de química 

sanguínea y pruebas de funcionamiento hepático antes de la realización de 

biopsia hepatíca 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN: Pacientes hombres y mujeres, mayores de 16 

años, derechohabíentes del MISS que cuenten con Biopsia hepatíca realizada en 

el Hospital de Especialidades Centro Médico "la Raza" en el ciclo 1 º Enero 2001 

a 31 Diciembre 2001. 

·~-.:~;;-r-~ ... c~ -:-~ r : 
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CRITERIOS DE EXCLUSIÓN: Pacientes con antecedente de consumo de 

bebidas alcohólicas de al menos 40gr de alcohol a la semana. 

Pacientes con antecedentes de otras causas de hepatopatia crónica como son: 

• Las infecciones virales (virus de la hepat1t1s By C) 

- Enfermedades autoinmunes (hepat1t1s auto1nmune. cirrosis biliar primaria y 

colangitis esclerosante primaria) 

Enfermedades metabólicas (enfermechd de Wilson, hemocromatosis y 

porfirias) 

CRITERIOS DE NO INCLUSIÓN: Pacientes que por algún motivo no se cuente 

con el expediente clínico. Se incluyeron en el estudio a un total de 20 pacientes. 

ANÁLISIS ESTADiSTICO: La información se almaceno en una base de datos 

empleando el programa de computación SPSS versión 11.0. 

Se realizó estadística descriptiva con análisis exploratorio de datos: distribución 

de las variables. Análisis univariado: media. desviación estándar. frecuencias 

absolutas y relativas 

Análisis bivariado: t de Students o U de Mann Wihtney para variables continuas, 

X 2 y/o prueha exacta de Fisher para variables categóricas, análisis estratific-ado. 

,~~---::::--::-~:¡---¡ 
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RESULTADOS 

Se recolecto el nl!mero total de biopsias hepáticas realizadas del primero de 

Enero del 2001 al 31 de Diciembre del mismo año. 

Durante dicho lapso se registraron 223 Biopsias hepáticas de las cuales 20 

cumplian con los criterios de Enfermedad Hepática Grasa no Alcohólica (NAFLD) 

con una frecuer .c12 cJe 8 g·-;;, por ano. 

De los 20 CdS06 .Je r·,;Ai· C.D. 15 iueron mujeres (75º/o) y 5 hombres (25·,;,¡ con 

una relación 3: 1 muieres. l10"1bres. La edad media de los pacientes fue de 39.5 

±12.28 (Intervalo 1 G-58 anos) El indice de masa corporal medio fue de 28.45 

±7.13 (Intervalo 1 él-53) Los datos demográficos, asi como la presencia de 

enfermedades prec11sµonentes a NAFLD se muestran en la Tabla 1. 

Tres pacientes presentaban Diabetes mellitus antes de la realización de la 

biopsia hepatica ( 15'X, ). el tiempo de evolución promedio fue de 4.3 años, 2 de 

los pacientes tomatxrn Gl1benclamida en dosis de 15.20mg/dia, uno de los 

pacientes solo era controlado con medidas dietéticas 

Seis pacientes (30%) eran hipertensos, el tiempo· promedio de evolución fue de 

3.5 años. pacientes manejados con monoterapia y 2 más manejados con doble 

esquema antihipertensivo. Los farmacos antihipertensivos usados fueron 

Captopril. Metoprolol. Clortalidona y Nifedipina. El tiempo promedio de ingesta 

fue de 3.5 años. 

Tres pacientes (15°/a) presentaban Hipercolesterolemia e Hipertrigliceridemia 

mismos que recibieron manejo con Pravastatina y Bezafibrato; más un paciente 

el cual solo presentaba Hipertrigliceridemia. 

IX 
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El 50°/o de los pacientes tenian sobrepeso, 20°/o Obesidad, 20°/o peso normal, 

solo 1 paciente presento un IMC correspondiente a Obesidad Severa y 1 

paciente con peso bajo. Tabla 1 

11 de los pacientes presentaba una enfermedad inmunológica (55º/o), 1 O de ellos 

correspondientes a una patologia Reumatológica 5 (25%) pacientes presentaba 

LES. 2 ( 10%>) Sindrome anticuerpos ant1fosfolipido primario, 1 paciente (5º/o) 

Artritis Reumatoide. 1 paciente (5%) Esclerodermia y 1 (5°/o) paciente con 

Enfern1edad Articular Degenerativa asi con10 un paciente con Anemia Hen1olítica 

Auto1nn1une Tabla 2 

Dentro de los antecedentes patológicos se presentaron los siguientes: a un 

paciente se le estableció el diagnóstico de Infección por el Virus de 

lnn1unodef1c1enc1a Huniana. un paciente habia presentado Pancreatitis, un 

paciente más tenia antecedente de Enfermedad Vascular Cerebral e 

lnsuf1cienc1a Venosa Periférica. 

Dentro de los medicamentos que estos pacientes consumian y que se han 

relacionado a ala presencia de NAFLD se encuentran los siguientes: 11 

pacientes (55%) recibieron manejo con esteroides: 3 recibieron pulsos de 

Met1lprednisolona a dosis de 1-1.5gr por pulso ( no fue posible determinar el 

numero de pulsos recibidos), 8 pacientes recibieron manejo con Prednisona a 

dosis de 1-2mg I kg de peso y posteriormente dosis de reducción sin embargo la 

dosis de mantenimiento vario de 5-20mg/dia. 

4 pacientes (20%) contaron con antecedente de manejo con Metotrexate, las 

dosis ut1l1zadas fueron de 7.5mg/semana variando el tiempo de utilización de 2 

semanas a 2 años. Ácido acetilsalicilico (15%), Espironolactona (20º/o), Naproxen 

( 15%). Nifedipino (15%). Tabla 3 
, ____ _ 
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Se reporto la ingesta de medicamentos como son: Carbamazepina. 

Acenocumarina. Ciclofosfamida. Azatriopina, D-penicilamina. Pentoxifilina. 

Cloroquina, Ciclosporina, Pravastatin<o. Bezafibrato, Glibenclamida. Paracetamol. 

Diclofenaco. Furosemide, Clortalidona. Metoprolol y Captopril. 

Los parámetros bioquimicos basales se muestran en la Tabla 4 

Dentro de las alteraciones bioquin1icas encontradas en estos pacientes se 

observo una elevación considerable de los niveles de GG r con una niedia de 

197.65\.J/I, aproximadamente 4 veces el valor normal. al igual que de la 

Fosfatasa alcalind cu11 uno 1ntd1a ae 2 1 OUil. asi como incrementos de DHL. 

TGO y TGO de 1 a 2 veces por arriba de los valores normales. sin embargo se 

reportaren 5 pacientes (20°/o) con niveles normales de transanlinasas. 

Otras alteraciones b1oquin11cas encontradas fueron la presencia de cifras de 

glucosa plasmática bajas. ti1perbilirrubinemia. hipoalbuminemia. 

hipocolesterolemia e hipertrigliceridemia. estos reportes correspondientes a 

pacientes con datos clinicos de un estadio cirrótico. 

En todos los casos se identifico al menos una causa relacionada a la presencia 

de NAFLD sin embargo hubo pacientes que presentaron más de 1 factor 

asociado. 
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DISCUSIÓN 

20 de las 223 biopsias realizadas en el HECMR cumplen con los criterios para 

NAFLD con un frecuencia de 8.9 casos por año. La frecuencia encontrada en 

este estudio fue similar a la reportada previamente en otros informes (4). 

La NAFLD fue un diagnóstico de sospecha poco pensado ya que solo 2 biopsias 

hepáticas fueron realizadas con este diagnóstico. 

La relación hon1bre: niu1er no can1b10 con relación a reportes realizados por 

Sheth (4) nunque no co1nc1den con los reportes hechos por Bacon quien reporto 

una alta incidencia en hombres (58%) (14) 

La mayoría de los casos se presentaron dentro de la tercera y quinta década de 

la vida variando a lo reportado por Sheth (4)quien informo de una alta incidencia 

en pacientes de la quinta y sexta década de la vida, esta variación puede ser 

justificada debido a la alta incidencia en este reporte de pacientes con una 

enfermedad inmunológica misma que es más frecuente en pacientes jóvenes y al 

igual que en otros reportes se presento en este estudio el caso de un paciente de 

16 años. 

En este estudio 50°/o de los pacientes presentaban sobrepeso, 20% obesidad 

datos similares a reportes previos n donde se ha informado que un 30-100% de 

los pacientes frecuentemente presentan obesidad (1.4) 

15°/o de los pacientes contaban con antecedente de Diabetes mellitus cifra que 

coincide con lo informado por Angulo y Sheth quienes reportaron una prevalencia 

de 10-75°/o, la prevalencia de dislipidemia no vario a lo reportado por estos 

mismos autores sin embargo es probable que esta cifra sea mayor en Hospitales 

de segundo nivel. Un gran porcentaje de los pacientes (55°/o) presentaban como 
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antecedente una patolog ia lnn1unológ1ca y en cuyos pacientes el pnnc1pal 

diagnóstico de sospect1a ante par.3111etros b1oquir11icos anorn1ales fuE:= la Hepatitis 

autoinmune y la C1rros1s biliar pr irnana n1rsr11as que fueron descartadas por 

exámenes 1nmunológ1cos correspondientes y por Biopsia hepática. 

En estos pacientes los principales factores relacionados a la presencia de 

NAFLD fue la uso de fármacos. de los cuales los principales fueron los 

esteroides seguido del uso de Metotrexate. Acido acetilsalicilico. 

Espironolactona. Nap1 oxen y N1fedip1no n1ismos que se han asociado 

ampliamente a la presencia de NAFLD 

En 2 pacientes ya presentaban al momento de la biopsia hepática datos clinicos 

y bioquirnicos de cirrosis hepática. 
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CONCLUSIONES 

La NAFLD es un padecimiento con poco indice de sospecha sin embargo no es 

infrecuente encontrarla. 

La GGT sérica seguida de la FA y DHL fueron los principales marcadores 

bioquímicos relacionados a la presencia de NAFLD, contrario a lo encontrado 

con los niveles de transan1inBsas las cuales no son un parán1etro indicador de 

NAFLD. 

De este estudio se puede concluir que la NAFLD no es una entidad rara en 

nuestro medio. sin embargo cursa asintomatica y es poco sospechada 

Las transarninasas no son un parámetro bioquímico que nos oriente a sospechar 

en este padecimiento siendo la GGT el mas indicativo de GGT en este estudio. 

Es importante tener en cuenta como diagnóstico de sospecha la NAFLD ante un 

paciente con niveles elevados de GGT y FA aunado a otros factores tales como 

son el sobrepeso u obesidad, Diabetes mellitus, hipertensión, dislip1demia y uso 

de fárn1acos. 
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ANEXOS 
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3 

HOJA DE RECOLECCION QE DATO~ 
Non1bre: __________ _ 
Cédula : __________ _ 
Edacl: ___________ _ 
Genero: F ____ M ___ _ 

lngesta de Bct)1das alcot1ólicas: Sí___ No 

Peso: _________ _ 
Talla: ________ _ 

IMC:_~-~----
No. De Paciente: 

1-3 copas al cJ1-a 4 ó +copas al día: ___ Otros: ___ _ 
Feclla de B1ops1a Numero de Folio: __________ _ 

Laboratorio 
Glucosa 
P:-otc1nas Letales 
AlbLln1ina 

1~ GTobul1nas 
'TGO 
~TGP 
\DHL 
¡FA 
:GGT 
t·coi"estcrol Total 
f T-rígt1céridos 
! Colesterol HDL 
: Colesterol LDL 
iTien1po 
'protrornb1na 
Tien1po 

, tron1boplast1na 
! PlaquctEls 
:·urczi 

de 

. ¡ ________ _____, 
r cr-catinina - ---- r 
t·siilrrubina dirCCú3----r-- --------------1 
n~_D ¡ rruGi n~- f ñci_~~~~--==-1-_-_· ____________ ~ 
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Otros: 

.... L ... l 

1 

1 _________ _J 

Antecedentes - ¡Fecha de cirugía 

'¿1~~ií:~cP'?a~/aTratarñ-1eílto¡--- -- - -
j Tipodeprocedimiento -J 

de obesidad: 
·¡ 

- --------- ... l.-------------~ 

1 Uso de fármacos f -·-6osifiCiiCión - ··tiempo de /ngesta 
Amiodarona ·-r··--··-·-·······--··- -- · 

;EStrogenos---- -- · ¡---- ---- --
; Tamoxifeno r~=-~--~-----·-
1 ~~~;',,ºz';,~=~~~~des_¡._====·=~~ 
1 Espironolactona f--
1 ~=~~~~:x:te ----~-i-=-=-- ----
] Oxacilina i- -
1 ~:;~:!~¡:;',º 1------~=-_ ... _ ... ~~-~-----------< 

¡--1,ú:~ ;:- <~; :-:'.~·;· -- . 

i. ' .• '.! 1\._T ..• ..t .... : '~ l;;-'. ¡,J : 
~-- -=-- ___ :-_:_,,~ 

-------- .....__ 



TABLA 1 Datos Demográficos 

¡---Paciente - Edad Genero IMC ----] 
¡-----1----t----23 ~Mc-c-a-s-----t-- 28.30 et> G_o ___ ] 

¡-_______ 2 ______ T _____ ·-25 ------ ___ M_a_s -- 2

3

7

5

.4.-

7

o<P>K -~-J l_-=_ --3_·------------~------ --·. r_·_·_- _ _ 4 7 - - ----~ Fen=l~ -

¡-------;-- - - ' -:: ·- ~~~ - -:!:--- -- =---=~:~º:º ~\}K - .ji 

¡----· 6 16 .. - - ----, Fem ___ --- -- -- -28.31 :>K -·-

¡-----7·----- ·-·45 ---f' ----·Fe,:n--·-¡---- 28.30 1 

,-:-------=·:--.-.. -------- !: ~~~~~--,_-=~~~::.=: =-=[- ~~~~~2~0~ -=\ 

¡- -=-~~ - : ;: - ~:~ -+- ~=;~) -~_-j 
f------1-3------¡----· - 37- Fem 18.80 

14 -------,- - - so ----- Fem 25.90:j:fo-;-3·--, 

~= -=i~- :~. ::: 3~~6=:~---§~-1 
r-----1""7=---- 40 ----+-----F=-e-m----+---,3=-3'-....,_5'"'0=--if""·_·- ·--

18 ¡ ----.;¡a---· Fem 29.2o+Jn ____ _ 

r-------,1"'9'""""-----¡--- 32 Mas 30.40~ q,-·=J 
f------2~0-------j 49 ---1-----~M~a-s-----+¡ ---~29.1 O 

- -~~~-et> Síndrome anticuerpos antifOsrofiµidos + Diabetes mellitus 

J Hipertensión Arterial 

O Hipercolesterolen1ia 

• Hipertrigliceridemia 

>K Lupus eritematoso sistémico 

OArtritis Reumatoide 

Primario 

L\ Esclerodermia 

3 Enfermedad Articular Degenerativa 

e Insuficiencia Venosa Periférica 

a Enfermedad Vascular Cerebral 

<.pPancreatitis 

r-----·-·-----
Tf.~:~TS t~::·~l.T} 

ll~:~d._~ -·-··- _~ _ 
--------- - ----....... 
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Tabla 2 Padecimientos inmunológicos 

1-~~~s ~;~;~;;~a:~st;~~;~t~-- No. ~:-~2~::1e-~-~-es __ r=1 _-_~º; __ 
1 Sindrome de anticuerpos '. 

1 antifosfolipidos primario ' 

i-
Artritis Reumatoide 1 5 

Esclerodermia 

Enfermedad Articular 

Degenerativa 

Ar1emia Hemolitica 

Autoinmune 

. ·······-1 - ----,--

- ___J_ 
__ l 

__ t _____ _ 

_l _____ _ 

5 

5 

Tabla 3 Tratamientos Empleados Relacionados a NAFLD 

Medicamento No. De Pacientes º/o 
1 ------P=-r-e-d7n~is_o_n_a-----+------~8---------~1-------4~0=---------1 
,L._ 

Metilprednisolona 3 15 

Metotrexate 4 20 
-----Espfr-o·-n--o7la_c_t_o_n_a _____ +--------4~------l------~2~0=-----

-Ácido Acetilsalicílico 3 15 
-----N-apr-o--x-e--n-----+----------3- --------1--------c1"5=-------+ 

Nifedipino____ r==~---·--3-------=r= 15 
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Tabla 4 Parámetros Bioquímicos 

--Determinación Valores Media -¡--Oesviac1ón--l- -intervalos l 
Glucosa 7~-~r1:::~dl -839cf - - ----:-.:~:~~;r__ l --5-6~11_7_ J 

Prote¡¡:;a,;¡o¡a¡.;s:-_6~4-8.3g/dEF __ ·--- 6.-6~-=- \=::-::=:- ±.-ii- - - f---4-_-9::S~o- -
Albúmina l 3.4-5.0g/dl 3.52 ~ ±.86 1 2.3-5.5 

--Globulinas---¡-2:-5-3.1 u/f- -----3:-16- , - - --±:-64- - --¡

1

'- -2.5~4~8- -

Í-----TGO-----¡-- 9-~6~36071-- -- 63.35 1----±-_444··---- --- 15-172 

-f(3-¡:> ____ ¡--:¡o:280-11--1--- -77:-65--=i---±66.87 ____ - r- -17=-264 --

ºF:L ~02~-1:1,~~--¡---2~---:5 +=~;;~=r_::_53:~1~~---
GGT 1 9~5007f-T--197-:65___ ±150.95 20-578 __ _ 1-----

1 

Colesterol 140-220rng/dl 173.35 ±46.21 34-244 

Triglicéridos 3S-135mg/dl-- 213.80 ±74.49 -- -----55-:-3a-¿---
I Bilirrubina directa 0.00-0.30 2.23 ±5.06 0.12-18.95 

¡---Bilirrubina 0.20-1.00 0.7910 ±.7558 0.18-3.15 

i indirecta 
L~----------~-------~------~--------~------
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