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UTILIDAD DE PRUEBAS PSICOMETRICAS Y FLICKER PARA EL
DIAGNOSTICO DE ENCEFALOPATIA HEPATICA MINIMA EN
PACIENTES MEXICANOS SANOS Y EN CONDICIONES
VULNERABLES

1. MARCO TEORICO

La cirrosis es cada vez mas prevalente en nuestro medio y gracias a la mejora de
las terapias se ha vuelto cada vez mas una enfermedad crénica en la que la
prevencion y deteccion temprana de las complicaciones se ha vuelto un tema de
gran relevancia e interés. Una  de las complicaciones de esta enfermedad es la
encefalopatia hepatica, la cual tiene un espectro muy amplio partiendo desde
inatencién y disminuciéon de las funciones ejecutivas (encefalopatia hepatica
minima) hasta estadios mas avanzados caracterizaos por letargia, desorientacion y

coma. (1,2)

El concepto de encefalopatia hepéatica minima se desarrollé en los afios setentas
cuando los estudiosos en el campo de la encefalopatia hepatica reconocieron que
algunos pacientes con cirrosis hepatica que parecian aparentemente normales en
la examinacioén clinica mostraban ya se alteraciones en sus electroencefalogramas

u obtenian resultados anormales en pruebas neuropsicologicas. (3)

En el afio 2011 se introdujeron dos nuevos términos a la clasificacion de la
encefalopatia hepatica: “Encefalopatia hepatica oculta” y “encefalopatia hepatica
manifiesta la cual se clasifica en 3 grados segun el compromiso en el estado de
consciencia, funcidén intelectual y comportamiento. El termino encefalopatia
hepatica oculta abarca la encefalopatia hepatica grado 1 y la encefalopatia hepatica

minima. (4)

El termino encefalopatia hepatica minima hace referencia a cambios sutiles en la

funcion cognitiva, parametros electrofisiologicos, en la homeostasis de los



neurotransmisores, flujo sanguineo cerebral y metabolismo, que puede ser
diagnosticado en pacientes con enfermedad hepatica o en pacientes con shunts
portosistémicos sin enfermedad hepatica en ausencia de otra causa conocida de
anormalidades en pruebas cognitivas. (4) Es recomendable aplicar la definicion de
encefalopatia hepatica minima no solo a pacientes con cirrosis, si no, también a

pacientes con otro tipo de hipertension portal. (5)

Se estima que mas del 30% de los pacientes con cirrosis tienen encefalopatia
hepatica minima(1). Ya que esta condicion frecuentemente no es considerada de
relevancia clinica, puede permanecer sin diagnostico ni tratamiento. Sin embargo,
estos pacientes se desenvolveran de forma anormal en los test psicométricos. Las
alteraciones neuropsicoldgicas en estos pacientes principalmente comprometen la
funcion ejecutiva, que incluye la atencién selectiva y la velocidad psicomotora, la
percepcion visoespacial y retraso en el procesamiento de la informacion(6). Aun
cuando es un estadio temprano de la enfermedad se ha visto asociado con aumento
de riesgo de hospitalizacion (HR 2.5) y muerte (HR 3.4). (7)Ademas de un
significativo aumento del riesgo para accidentes por vehiculos de motor (OR
4.51)(8) y caidas (2.91)(9,10).

Aun cuando no es una condicién letal y usualmente no es necesaria la
hospitalizacion, representa una carga econdémica y social para el paciente y las
instituciones de salud. Se acompafia ademas a una calidad de vida disminuida(11).
Un estudio realizado para valorar el impacto en la calidad de vida de los pacientes
con la enfermedad arrojo que la mayoria de las conexiones sociales estan
afectadas, las emociones y las expresiones cambian, la movilidad, el cuidado de la
casa, el régimen de despertar y dormir, el tiempo libre y las actividades recreativas
se encontraban alteradas. (12). Los pacientes cirréticos con encefalopatia hepatica
minima exhiben un compromiso significativo en las tres esferas del cuestionario SIP
(sickness impact profile) comparado con pacientes cirroticos sin encefalopatia.(4).
Debido a que la encefalopatia hepatica minima afecta principalmente la funcion

psicomotora, no tanto la funcién verbal, afecta en mayor medida a pacientes con



trabajos manuales en comparacién a trabajadores de oficina.(13). En promedio la
mitad de los pacientes con encefalopatia hepatica minima carecen de trabajo

permanente. (14)

La fisiopatologia de esta enfermedad es bastante compleja, ya que involucra la
sobreproduccion de toxinas en el torrente sanguineo y cerebro(15). EI amonio ha
sido implicado como molécula clave en la fisiopatologia de la encefalopatia
hepética, debido a su frecuente elevacién en pacientes con cirrosis hepatica y su
toxicidad celular conocida, aun cuando el mecanismo exacto por el cual provoca
disfuncion neuroldgica no se conoce. La glutamina producida por el metabolismo
del amonio, puede actuar como un osmol intracelular en los astrocitos, provocando
edema cerebral e induciendo probablemente disfuncion mitocondrial. Sin embargo,
la evidencia sugiere que el amonio es solamente un componente de un proceso
multifactorial de la enfermedad. Muchas otras moléculas se han visto implicadas en
la fisiopatologia de la enfermedad, tal es el caso de los neuroesteroides como el
alopregnanolona que puede favorecer el efecto de GABA en los receptores A
inhibitorios. (4)

Benzodiacepinas enddégenos también activan los receptores GABA-A provocando
probablemente edema en los astrocitos. El Indol y el Oxiindol son productos
producidos por el metabolismo bacteriano del triptéfano recientemente asociados a
la fisiopatologia. Otras toxinas postuladas son los mercaptanos, acidos grasos de
cadena corta, fasos neurotransmisores (Ej. octopamina), manganeso y GABA.
(4,15)

La siguiente figura ilustra una hipétesis de la naturaleza multifactorial de la

encefalopatia hepéatica.
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1.1 ELECTROENCEFALOGRAFIA

El electroencefalograma se usa para el diagnéstico de encefalopatia hepética desde
los afios cincuenta cuando Foley, Watson y Adamas observaron ondas
monomaorficas 2 por segundo caracteristicas en la regiéon frontal de los pacientes
con encefalopatia hepatica manifiesta (16). Posteriormente otros grupos
describieron un enlentecimiento gradual en el electroencefalograma relacionado
con el grado de encefalopatia hepética. (17,18). Actualmente el andlisis de

electroencefalografia ha sido remplazado por un andlisis computarizado.

El electroencefalograma es sin duda un método objetivo, confiable y validado para
diagnostica disfuncién cerebral. Una de sus mayores ventajas es la independencia

relacionada con la edad, educacioén y efecto cultural. Sin embargo, la sensibilidad



del electroencefalograma para grados bajos de encefalopatia hepatica es limitada
por lo que su uso como herramienta diagnostica es controversial. (3) Parsons-Smith
y colaboradores observaron alteraciones en el electroencefalograma en un 43% de
sus pacientes a pesar de una evaluacion clinica normal. (18). Utilizando un analisis
espectral se observo enlentecimiento patolégico en 31 de 100 pacientes cirréticos
sin encefalopatia hepatica evidente (19). Con estos datos el electroencefalograma
no pude ser recomendado como herramienta diagnostica para encefalopatia
hepética minima, sin embargo, puede ser usado como seguimiento y a manera
prondstica. Alteraciones en el electroencefalograma en pacientes con cirrosis

hepatica aumentan el riesgo de encefalopatia hepatica manifiesta y muerte (20)

En pacientes cirrGticos con encefalopatia hepéatica minima, la polisomnografia
nocturna digital revelé anormalidades micro y macro estructurales en el suefio
nocturno. El electroencefalograma cuantitativo durante el suefio mostro alteraciones
con disminucion de la actividad oscilatoria. En todos los estadios del suefio el ritmo
delta aumento en frecuencia. Ya que estas alteraciones pueden reflejar el inicio de
la disfuncion cerebral, el electroencefalograma cualitativo puede representar una
herramienta Util para la valuacion funcional cerebral y seguimiento en pacientes con

cirrosis hepéatica(21).

1.2 DIAGNOSTICO

El minimental, es una de las pruebas mas utilizadas para evaluar la funciéon
cognitiva, sin embargo, carece de utilidad en la valoracion de la encefalopatia
hepatica minima(22), El estandar de oro para el diagnéstico de esta entidad es la
evaluacion con pruebas psicométricas en un ambiente controlado.(1) Esta bateria
de pruebas neuropsicolégicas fueron desarrolladas para pacientes con
encefalopatia hepatica minima. El PHES consta de 5 pruebas: Conexion numérica
A, Conexion numérica B, simbolos y numeros, serie de puntos y prueba de linea
continua. El “Psychometric Hepatic Encephalopathy Score” PHES evalla la

velocidad y exactitud motora, concentracion, percepcién visual, orientacion viso-



espacial, construccion visual y memoria(23) y puede detectar las alteraciones
neuropsicosociales en la encefalopatia hepatica minima. Ninguna de estas pruebas
evalla la atencion, sin embargo, el correcto desempefio en las mismas requiere de
una atencién no comprometida, por lo que no se incluyeron pruebas especificas
para valorar la atencion (23). El desempefio de las pruebas es calificado en
segundos y expresado como desviaciones estandar comparado con los resultados
promedio obtenidos en pacientes sanos. (1). Actualmente tres estudios consideran
el PHES anormal con un punto de corte < —4,(24-26) cinco estudios usan < -5,
(27-31)y un estudio < —6(32). Existen otros métodos diagndsticos implementados
para el diagndstico de encefalopatia hepéatica minima, tales como: “standard
psychometric test” (SPT), EncephalApp, “inhibitory control test” (ICT), “animal
naming test” (ANT), “Continuous Reaction Time Test” (CRT) vy el flicker. (1,3). En
poblacidbn mexicana se ha estudiado la rentabilidad del uso de las pruebas
psicométricas donde los resultados se vieron influenciados por la edad y la
escolaridad de los pacientes, por lo que se propone una correccion con dichos
factores (33).

El Flicker ha sido utilizado en el pasado como método para evaluar el efecto de
farmacos en la funcién del sistema nervioso central. Fue recomendado para el
diagnostico de la encefalopatia hepatica minima en el afio 2002 (34). Para su
evaluacion una luz pulsada se presenta a un sujeto en una frecuencia decreciente
(usualmente 60 Hz) y el sujeto debe presionar un botdon en cuanto la luz comience
a parpadear. Se realizan 8 mediciones y el valor promedio es calculado como

frecuencia de parpadeo critica “critical flicker frequency” (CFF).

El uso del flicker ha demostrado ser un buen método para el diagnéstico de
encefalopatia hepatica minima, es un método simple y confiable, no influenciado
por el nivel educativo ni ocupacional. La exactitud diagnostica de la prueba para
diferenciar pacientes con cirrosis hepatica Child A, B o C de pacientes normales fue
del 100%. Pacientes Child A de Child B del 80%, Child A de Child C del 100% y
Child B de Child C del 100%(35)



El Flicker ha demostrado poseer un valor pronéstico para desarrollo de
encefalopatia hepatica manifiesta y mortalidad. (36,37). Una de las ventajas de esta
prueba es su independencia respecto a la escolaridad de los pacientes. Algunos
grupos han encontrado una dependencia con la edad con una disminucion de los
valores de 0.6 a 0.7 Hz/décadas de vida (5,29,34).

Dhiman y colaboradores obtuvieron resultados patolégicos con flicker en 21 de 100
pacientes cirroticos sin encefalopatia hepatica manifiesta mientras que 48 pacientes
obtuvieron resultados patolégicos con el PHES. Ambos resultados fueron

simultdneamente patoldgicos en 17 pacientes(5).

Se ha evidenciado un impacto significativo en los resultados del flicker dependiendo
de la etiologia de la enfermedad hepéatica. Pacientes con enfermedad hepética
secundaria a alcohol obtienen significativamente menos CFF comparado con otras
causas. (29,38).

1.3 TERAPEUTICA

La profilaxis en pacientes con encefalopatia hepéatica minima y cirrosis es de vital
importancia y puede servir para prevenir la aparicion de encefalopatia hepética
manifiesta. El tratamiento de estos pacientes se deberd enfocar inicialmente en
cambios en el estilo de vida y evitar situaciones que predispongan a accidentes

(incluyendo restricciones de manejo).

En la actualidad muy pocos estudios aleatorizados para el tratamiento de la
encefalopatia hepéatica minima se han realizado. El tratamiento médico se ha
basado en la reduccién de toxinas derivadas del intestino (Amonio, sustancias
parecidas a benzodiacepinas). La mayoria de los datos se enfocan en dos
disacaridos no absorbibles: Lactulosa y lactitol.(4)



La lactulosa ha demostrado mejorar la funcion cognitiva, las pruebas psicométricas
y la calidad de vida en los pacientes con encefalopatia hepatica minima (39,40). La
lactulosa, probidticos o la combinacién de los dos son igualmente efectivos en el

tratamiento de la encefalopatia hepatica minima. (40)

El seguimiento por 5 afios de pacientes con encefalopatia hepéatica minima revelo
una reduccion de accidentes por vehiculos de motor en pacientes tratados con

lactulosa. (41)

Un metaanalisis demostrd que la mas alta mejoria en las pruebas psicométricas se

logro con el uso de lactulosa, seguida por probidticos y simbibéticos. (42)

La rifaximina es un antibidtico no absorbible que ha demostrado mejorar los
sintomas de la encefalopatia manifiesta. Estudios realizados en encefalopatia
hepatica minima han evidenciado una mejoria en la calidad de vida, en las pruebas
psicométricas, asi como en el desempefio en simuladores de manejo posterior al

tratamiento con rifaximina. (38,43)

La administracion de L- Carnitina comparada con placebo, lleva a una reduccion
mayor de amonio y a una mejoria en el desempefio en las pruebas psicométricas.
(44)

2 MATERIALY METODOS
La realizacién de este estudio se llevo a cabo en la poblacion de Tlapa Guerrero

durante las jornadas de gastroenterologia de la Fundacién Clinica Médica Sur en el
periodo comprendido entre el 2017 y el 2018. Los criterios de inclusion para el
estudio fueron sujetos mayores de 18 afios a los cuales se les descarto la presencia
de hepatopatia mediante la realizacion de fibroscan, interrogatorio directo y
aplicaciébn de pruebas de cribado para hepatitis C. Se excluyeron pacientes
analfabetas, con discapacidad visual o motora, diagnostico de demencia, deterioro

cognitivo por cualquier causa o hepatopatia conocida.



A todos los pacientes se les tomaron datos sociodemograficos (sexo, edad,
ocupacion, afos de escolaridad y comorbilidades). Se les aplico la bateria de
pruebas estandarizadas para la deteccién de encefalopatia hepéatica minima, las
pruebas fueron realizadas por profesionales de la salud entrenados en su
aplicacion, en un ambiente controlado, iluminado, en la misma secuencia y en
horario matutino. Los resultados obtenidos fueron analizados en la pagina

http://www.redeh.org/phesapp/datos.html con lo que se calcularon las desviaciones

estandar. Posteriormente se realizo la prueba de flicker a todos los pacientes.

2.1 Analisis estadistico
Para el andlisis estadistico se utilizé la prueba de T de Student para las variables

continuas y la prueba exacta de Fisher’s para variables categoricas, los resultados
se expresan en medias y desviaciones estandar. Se realizo un analisis para
identificar variables que pudieran afectar el resultado de las pruebas, tales como
sexo, edad, escolaridad, ocupacion y comorbilidades. Se considero un resultado
menos a -4 desviaciones estandar para las pruebas psicométricas y un resultado

menor a 38 Hz como diagndstico de encefalopatia hepatica minima.

Se considero un valor de P <0.05 para la significancia estadistica. El andlisis fue

realizado mediante la pagina de internet www.graphpad.com.

3 RESULTADOS

En total se incluyeron 96 pacientes en el estudio (mujeres 63%), la edad media de
los pacientes fue de 42 afios + 12 afios, la media de afios de escolaridad fue de 10
afos + 3, en el 73% de los pacientes estudiados su ocupacion fue catalogada como
trabajo fuera de oficinas entre los que se incluy6 a pacientes jubilados, pensionados,
trabajadores del campo y trabajo doméstico entre otros. La media de indice de masa
corporal fue de 28.3 + 4.6. 9 pacientes (9.3%) contaban con diagndstico de
hipertension y 10 pacientes (10.4) con diagnostico de diabetes mellitus tipo 2. Se
realizo fibroscan a 43 pacientes con una media de 5.47 KPa £ 2.96, CAP medio de
270 £ 66 (correspondiendo a S2), Para las pruebas de Flicker y PHES la media fue

de 44.46 Hz y 115.36 puntos respectivamente, se obtuvo bajo estos puntos de corte
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un diagnostico presuntivo de encefalopatia hepatica minima en 26 pacientes por
pruebas psicométricas y 11 pacientes con la aplicacion del Flicker (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y comorbilidades

Sexo 35
Hombre 61
Mujer

Ocupacioén 25
Oficina 71

Fuera de oficina

IMC 28.36 (4.63)

DM2 10

11



CAP 270.48 (66.37)

Flicker 44.46 (5.41)
PHES 115.36 (23.45)
Diagnostico por PHES 25
Diagnostico por Flicker 11

Cuando se califico cada prueba del PHES los resultados obtenidos para la prueba
de simbolos y niUmeros, conexion numeérica A, conexion numérica B, serie de puntos
y linea continua: 35.03, 56.04, 126.21, 106.53 y 90.84 respectivamente. (tabla 2) Al
analizar la influencia del sexo para el desempefio de estas pruebas no se encontro
ninguna diferencia estadisticamente significativa, tanto para los resultados para

cada prueba del PHES como para el Flicker (Tabla 3).

Tabla 2. Resultados prueba PHES en el total de pacientes.

RESULTADO POR PRUEBA PHES (TOTAL DE PACIENTES)

Simbolos y nUmeros 35.03 (11.05)
Conexion numérica A 56.04 (24.73)
Conexion numérica B 126.21 (68.63)
Serie de puntos 106.53 (47.54)
Linea continua 90.84 (30.65)

*El resultado se expresara como promedio y + desviacion estandar.
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Tabla 3. Resultados prueba PHES vy Flicker por sexo

Simbolos y numeros

Conexion numérica A

Conexiéon numérica B

Serie de puntos

Linea continua

Flicker

RESULTADOS PHES POR SEXO

Hombres (35)

33.02 (9.84)

53.28 (20.85)

127.4 (63.01)

96.85 (32.83)

88.82 (27.63)

45.34 (6.25)

Mujeres (61)

36.18 (10.99)

57.62 (28.54)

125.54 (70.39)

112.08 (45.55)

92 (32.76)

44 (6.44)

*El resultado se expresara como promedio y + desviacion estandar.

Valor de P

0.16

0.54

0.89

0.086

0.664

0.323

Cuando se valor6 el desempefio de las pruebas en la poblacion con ocupacion de

oficina y fuera de esta se encontrd una diferencia estadisticamente significativa a

favor de los pacientes con trabajos fuera de oficina en la prueba de simbolos y

nameros (P 0.016), asi como una diferencia estadisticamente significativa a favor

de los trabajadores de oficina en las pruebas de conexiéon numérica Ay B (P 0.047

y 0.011 respectivamente). El resto de las pruebas no mostro diferencias entre los

dos grupos. La calificacion total en la bateria de pruebas psicométricas no se vio

influenciada por la ocupacién de los pacientes (P 0.32). En el desempefio de los dos

13



grupos respecto a la aplicaciéon de Flicker tampoco se observé diferencia (P 0.96)

(Tabla 4).

Tabla 4. Resultados de las pruebas por ocupacion

RESULTADO DE PHES Y FLICKER (POR OCUPACION)

Simbolos y nUmeros

Conexion numérica A

Conexiéon numérica B

Serie de puntos

Linea continua

Total

Flicker

*El resultado se expresara como promedio y + desviacion estandar.

Oficina (25)

39.4 (11.1)

47.2 (14.67)

97.72 (41.46)

98.8 (41.97)

88.64 (33.5)

110.68 (31.72)

44.72 (5.33)

Fuera de oficina (71)

33.49 (10.11)

59.15 (28.35)

136.25 (70.08)

109.25 (41.75)

91.61 (30.11)

117.01 (25.86)

44.37 (6.75)

Valor de P

0.0161

0.0473

0.0112

0.2852

0.6814

0.3244

0.9688
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En el analisis de la influencia del sexo para el desempefio en las pruebas no se
aprecio diferencia en el PHES (P 0.619) ni en la aplicacion del Flicker (P 1). En la
prueba de PHES 8 pacientes masculinos y 18 femeninos obtuvieron un valor < -4
desviaciones estandar, valor compatible con diagnéstico de encefalopatia hepética
minima en estas pruebas. En la prueba de Flicker 4 hombres y 7 mujeres calificaron
con < 38 Hz lo que haria diagndstico de encefalopatia hepatica minima con esta
prueba (Tabla 5y 6).

Tabla 5. Calificacion de PHES por sexo

Puntuacion Desviaciones >4
total* estandar* desviaciones
(n)
Hombres 113.51 -1.45 (2.67) 8
(23.63)
Mujeres 116.42 -1.90 (3.15) 17
(29.58)
Valor P 0.619 0.634

*El resultado se expresara como promedio y + desviacion estandar.
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Tabla 6. Calificacion de Flicker por sexo

Hombres 45.34 (6.25)

Valor de P 1

*El resultado se expresara como promedio y + desviacion estandar.

Al estudiar la influencia de la edad en el desemperio de las pruebas se documenté
la influencia de la edad para el desempefio en el PHES a favor de pacientes de
menor edad (P 0.11) diferencia que no se aprecia con la prueba de Flicker (Tabla
7).

Tabla 7. Resultados por edad

<41 (46) 107.76 (27.47) 43.83 (5.02)
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Valor de P 0.011 0.335

*El resultado se expresara como promedio y + desviacion estandar.

Se estudio también la influencia los afios de escolaridad para el desempefio de las
pruebas, tomando como punto de corte 12 afos, sin embargo, no se aprecio
ninguna diferencia los resultados para PHES y Flicker (P 0.861 y 0.993
respectivamente) (Tabla 8).

Tabla 8. Resultados por escolaridad.

RESULTADOS POR ANOS DE ESCOLARIDAD

PHES Flicker
<12 (47) 115.41 (27.61) 44.42 (6.4)
=12 (49) 114.45 (26.12) 44.41 (6.45)
Valor de P 0.861 0.993

*El resultado se expresara como promedio y + desviacion estandar.

Tomando en cuenta los resultados de los pacientes que se encontraron con
diagnostico presuntivo de encefalopatia hepatica minima por alguna de las pruebas,
siendo para el PHES 25 pacientes (26%) y para el Flicker 11 (11%) y para ambas 3
pacientes (3%). Se realizo un andlisis de las caracteristicas clinicas que compartian
estos pacientes donde no se encontraron diferencias con respecto a su edad, sexo
u ocupacion. En la prueba de PHES hubo una diferencia estadisticamente
significativa influenciada por los afios de escolaridad (P 0.005), diferencia que no se

aprecio en la prueba de Flicker (Tabla 9).
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Tabla 9. Caracteristicas clinicas de pacientes con diagnéstico de encefalopatia

hepatica minima por ambas pruebas

Edad
<41 afios 4 11 1
= 41 afios 7 15 2
Valor de P .528 .646 1

Escolaridad
< 12 afios 6 19 2
= 12 afios 5 7 1
Valor de P .756 .005 .613
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Valor de P

IMC
>25 8 5 2
<25 0 4 0
Hipertension 3 2 2
Diabetes 2 3 1

4 DISCUSION Y CONCLUSIONES

En este estudio se demostré que el sexo no es un factor determinante en el
resultado de las ambas pruebas (PHES y Flicker), sin embargo, al separar a los
individuos por ocupacion se evidencio la influencia de la misma para algunas
pruebas especificas del PHES, siendo las pruebas en las que se requiere un mayor
procesamiento de informacion las més afectadas (Conexion numeérica A y B) con
resultados estadisticamente significativos a favor de los evaluados con actividades
de oficina (P 0.047 y 0.011 respectivamente). Ademas, se encontré una diferencia
a favor de los trabajadores fuera de oficina para la prueba de simbolos y nimeros
(P 0.016). Dichos hallazgos no se reflejaron en la puntuacién final del PHES, sin
embargo, no es posible determinar en este estudio si al aumentar el tamafio de
muestra esto podria ser un factor determinante en la puntuacion total de los
evaluados. La aplicacion del Flicker no se vio modificado por la ocupacion de los
evaluados. Ambos métodos diagnosticos tuvieron resultados falsamente positivos
resultando con menos precision diagnostica el PHES con un total de 25 falsos
positivos (8 hombres y 17 mujeres) y el Flicker 11 falsos positivos (4 hombres 'y 7
mujeres), no se observé una diferencia significativa entre la proporciéon de hombres
y de mujeres para ambas pruebas. Otro de los factores que se asocid a peor

desempefio en PHES fue la edad con una diferencia estadisticamente significativa
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entre los mayores y menores de 41 afos. Diferencia que no se observé posterior a

la aplicacion del Flicker.

En este estudio se encontraron Unicamente 3 pacientes que fueron falsamente
diagnosticados con encefalopatia hepatica minima por ambas pruebas. Al realizar
el analisis por subgrupos de los pacientes falsamente diagnosticados con
encefalopatia hepética minima por cualquiera de las dos pruebas se encontrd
diferencia significativa tnicamente en los afios de escolaridad en el PHES, tomando

como punto de corte 12 afios con una P de 0.005.

Los resultados de este estudio ponen de manifiesto la poca rentabilidad diagnostica
de estas pruebas de manera individual, ya que ambas pruebas obtuvieron falsos
positivos para el diagndéstico de encefalopatia hepatica minima, siendo peor el
desempefio del PHES en comparacion del Flicker ya que se demuestra la alteracion
de los resultados por factores propios del individuo al que se le aplica la prueba,
tales como la ocupacién, edad y afios de escolaridad. La utilidad de combinar los
métodos diagndsticos quedd de manifiesto al descartar a 22 de los 25 pacientes
diagnosticados previamente con el PHES tras la aplicacion del Flicker.

Los resultados de este estudio en relacion al desempefio del PHES concuerdan con
estudios realizados en sujetos sanos en China, Italia, Espafia, India, Corea y México
(5,19,33,36,45,46) Donde se evidencio que la edad y los afios de escolaridad se
relacionaban con el desempeiio de los individuos, obteniendo mejores resultados
los pacientes jovenes con mas afios de escolaridad. A diferencia del estudio espafiol

no se evidencié diferencia en el PHES entre hombres y mujeres.

A diferencia de estudios previos (5,47,48) el resultado del Flicker en esta cohorte no
se vio afectado por la edad. Resultado que concuerda con estudios mas recientes
(36,49,50) donde no se evidencié ningun factor que influyera en el desempefio de
los sujetos en la prueba del Flicker incluyendo sexo, edad, afios de escolaridad y

ocupacion.

Este estudio pone de manifiesto la aplicacion de al menos dos pruebas para realizar

el diagnostico de encefalopatia hepatica minima de manera mas certera y excluir
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falsos positivos. Por lo que se recomienda la aplicacion del PHES a manera de
tamizaje y en caso de resultar positivo el uso de uno segunda prueba, tal como, el
Flicker.

La mayor fortaleza de este estudio es ser el primero en evaluar ambas pruebas de
manera simultanea, ademas de ser el primer estudio exclusivamente en poblacién
mexican, asi como en evidenciar la presencia de falsos positivos con ambas
pruebas. Dentro de las limitantes de este estudio se encuentra la participacion

anicamente de individuos en situacion vulnerable y un tamafio de muestra pequefio.

En resumen, el PHES es un método diagndstico de encefalopatia hepatica minima,
practico, sencillo de aplicar, al alcance de todo clinico, que no toma mas de 15 — 20
minutos. Debe ser utilizado como cribado de encefalopatia hepatica minima en todo
paciente cirrético, sin embargo, se sugiere el uso de una segunda prueba, entre
ellas el uso del Flicker para aumentar la precision diagnostica. Se debera reconocer
un punto de corte adecuado para la poblacién mexicana, para lo cual se requieren
estudios en poblacién sana de distintos estratos socioecondémicos. Ademas de
evaluar el desempefio de ambas pruebas en poblacion mexicana con diagndstico

de cirrosis.
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