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RESUMEN

La Esteatosis Hepatica No Alcohdlica (EHNA) abarca un espectro de
enfermedades que van desde la simple esteatosis a la esteatohepatitis
inflamatoria con crecientes niveles de fibrosis y finalmente la cirrosis. Esta
estrechamente relacionado con la obesidad y es reconocido actualmente como el
representante de las manifestaciones hepaticas de la Diabetes Mellitus. Objetivo:
Determinar la presencia de EHNA en pacientes diabéticos que ingresan a la
Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” en el periodo comprendido entre
septiembre del 2014 a mayo del 2015. Metodologia: De una poblacién de 373
pacientes diabéticos ingresados, se realizé un estudio observacional y descriptivo,
con un disefio no experimental de tipo probabilistico intencional conformado por 62
pacientes con criterios de inclusién diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2, no
consumo de mas de 40gr de alcohol a la semana y sin antecedentes de virus
hepatotoxicos positivos. Se utilizé una técnica ecosonografica con criterios
estandarizados para el diagnostico de la EHNA. Resultados: La edad promedio
fue de 66,2 + 9,4 afos. La presencia de EHNA se evidencio en el 80,6% (n 50),
siendo mas frecuente en el sexo femenino que en el masculino (62% vs 38%), Los
niveles de transaminasas aumentaron segun el grado de EHNA, niveles mas
elevados en el Grado Ill: 97 + 87,68 de TGO y 77 += 70,71 de TGP,
estadisticamente significativo (P < 0,0001). Se obtuvo un IMC en aquellos con
diagnostico de EHNA de 31,32 + 5,6 y en los que no hubo el diagnostico 27,2 +
4,92 estadisticamente significativa (p 0,0230). Conclusion: Se concluye en este
trabajo que la EHNA se presentd con una frecuencia elevada en pacientes
Diabéticos tipo 2 de la poblacién estudiada, y se relacion6 fuertemente con la
obesidad y con el sexo femenino.

Palabras Claves: Esteatosis Hepatica No Alcohdlica, Diabetes Mellitus tipo 2,
Obesidad.
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ABSTRACT

The Nonalcoholic hepatic steatosis (NASH) encompasses a spectrum of diseases
ranging from simple steatosis to steatohepatitis inflammatory with increasing levels
of fibrosis and eventually cirrhosis. This is closely related to obesity and is now
recognized as the representative of the hepatic manifestations of Diabetes Mellitus.
Objective: To determine the presence of NASH in diabetic patients admitted to
City Hospital "Dr. Enrique Tejera "in the period between September 2014 and May
2015. Methodology: From a population of 373 diabetic inpatients, an
observational and descriptive study, with a non-experimental design of intentional
probabilistic composed of 62 patients with diagnostic criteria including type 2
Diabetes Mellitus, not consuming more than 40 grams of alcohol week and no
history of positive hepatotoxic virus. One ecosonografica technique with
standardized criteria for the diagnosis of NASH was used. Results: Mean age was
66.2 £ 9.4 years. The presence of NASH was evident in 80.6% (n 50), being more
common in females than males (62% vs 38%), increased transaminase levels
according to the degree of NASH, higher levels in Grade Ill: 87.68 + 97 and 77 £
70.71 TGO TGP statistically significant (P <0.0001). BMI was obtained in those
diagnosed with NASH 31.32 + 5.6 and in which there was a statistically significant
27.2 + 4.92 diagnosis (p 0.0230). Conclusion: It is concluded in this paper that
NASH is presented with a high frequency in type 2 diabetic patients in the study
population, and is strongly associated with obesity and females

Keywords: Non-alcoholic hepatic steatosis, Diabetes Mellitus type 2, Presence,
Obesity.






INTRODUCCION

El higado graso no alcohdlico abarca un espectro de enfermedades que
van desde la simple esteatosis a la esteatohepatitis inflamatoria con
crecientes niveles de fibrosis y finalmente la cirrosis. El higado graso no
alcohdlico esta estrechamente relacionado con la obesidad y la resistencia a
la insulina, reconocido actualmente como representante de las
manifestaciones hepaticas de la diabetes. Desde que el término de higado
graso no alcohdlico se descubre por Ludwig et al, en 1980, la prevalencia del
higado graso no alcohdlico ha aumentado rapida y paralelamente con el
dramatico incremento de la diabetes en la poblacion mundial,
constituyéndose ahora el higado graso no alcohdlico como la causa mas
comun de enfermedad hepatica en el mundo occidental. "2

La Esteatosis Hepatica no Alcohdlica (EHNA) es la causa mas comun de
enfermedad hepatica cronica. Se caracteriza por una acumulacion de grasa
en el parénquima hepatico, en ausencia de una excesiva ingesta de alcohol o
de otras enfermedades crénicas del higado. Es muy comun en personas con
hiperlipidemia o con evidencia de resistencia a la insulina, como por ejemplo,
en las personas obesas o en las diabéticas tipo 2. 3

En pacientes con diagnéstico de Diabetes Mellitus se ha encontrado una
prevalencia de Esteatosis Hepatica hasta del 50%. La Resistencia a la
Insulina, caracteristica comun en los pacientes que presentan Sindrome
Metabdlico, es uno de los factores de riesgo fuertemente asociados para
padecer EHNA. 4

La EHNA, fue considerada durante muchos afos una enfermedad poco
comun y de buen prondstico. Sin embargo, el conocimiento de que entre el
15y 50 % de los pacientes presentan fibrosis y hasta cirrosis posterior al

diagnostico de EHNA, hizo que cambiara esa percepcién, y en estos



momentos es una de las entidades a las que mas atencion se le esta
prestando dentro del campo de la Hepatologia a pesar de que la
fisiopatogenia de esta entidad es compleja y no bien elucidada aun. 56

Hace aproximadamente unos 30 afos se describio una enfermedad
hepatica semejante a la hepatitis alcohdlica en sus manifestaciones
histopatoldgicas, pero sin el antecedente de consumo importante de alcohol,
denominada EHNA, desde entonces se aumentaron los conocimientos sobre
ella. ’

Por la pandemia mundial de obesidad y Diabetes Mellitus tipo 2 se ha
despertado el interés en el tratamiento de las enfermedades
cardiovasculares y otras complicaciones relacionadas con la obesidad y la
DM, pero solo recientemente se ha prestado atencion a la EHNA. 7

Epidemiologicamente se establece que la EHNA afecta del 30 al 40% de
la poblacion adulta, con mayor prevalencia en pacientes con Sindrome
Metabdlico y Diabetes Mellitus y se cree que el 40% de los pacientes con
EHNA progresan a esteatohepatitis, la cual conlleva a la cirrosis y del 10 al
15% de los casos al carcinoma hepatocelular. En Estados Unidos, es la
causa mas comun de referencia de pacientes al especialista por la elevacion
cronica de las enzimas hepaticas. &

Su diagnéstico es dificil ya que se piensa que esta patologia es de
exclusividad de los hepatdlogos y la dificultad diagndstica también responde
a la inespecificidad de los sintomas, la escasez de los datos de laboratorio y
la necesidad de una biopsia hepatica confirmatoria. No obstante, es posible
que este concepto cambie a partir de la utilizacién de métodos no invasivos
como la amplia disponibilidad de métodos imegenologicos conocidos como
ecografia abdominal, tomografia computarizada y resonancia magnética,
debido a que son muy utiles en el diagnostico de la enfermedad y nos
brindan un porcentaje grande para cuantificacion de la grasa hepatica.®

En un estudio realizado en el afio 2005 al sur de México DF, en la Clinica

de Gastroenterologia y Unidad de Higado, en donde se estudio la



Prevalencia de EHNA y sindrome metabdlico, se estudiaron 2.503
expedientes a los cuales se les detecté EHNA por ultrasonido, dando como
resultados: un total de 427 pacientes (17.05%) con la patologia, el
sobrepeso se encontro presente en el 46.79% de la poblacion, la obesidad
en el 36.49% de la poblacién y se encontré Diabetes Mellitus en el 3.6% de
la poblacion estudiada. Se observd que en 123 pacientes (34.26%)
presentaron hipertransaminasemia a expensas de AST (definida como AST =
34 Ul/mL) y 135 pacientes (37.6%) hipertransaminasemia a expensas de ALT
(definida como ALT = a 44 Ul/mL), lo cual sugiere la asociacion con
esteatohepatitis.'?

A su vez un estudio realizado en el Hospital Militar Dr. Luis Diaz Soto de
Ecuador en donde se evalué el comportamiento clinico, bioquimico y
ecografico en 20 pacientes con diagnéstico histolégico de EHNA entre 2005
y 2007, mostro que las condiciones clinicas predominantes eran el
sobrepeso 10 pacientes (50%) y la Hipertension Arterial 8 pacientes (40%).
En mas de % de los pacientes existio relacion entre el diagndstico ecografico
y las alteraciones bioquimico-clinicas respecto a la histologia. La dosificacion
de triglicéridos, ALAT Y ASAT resultaron los marcadores bioquimicos de
mayor utilidad en el diagnostico de estos pacientes. 12 casos (60%)
mostraron un resultado ultrasonografico con un moderado aumento de la
ecogenicidad, seguido de 5 casos con leve aumento (25%), 3 casos (15 %),
presentaron ultrasonido negativo.'3.

Entre el 15 de julio del 2005 y el 30 de noviembre del 2012 en el Hospital
“Carlos Manuel de Céspedes” de Bayamo (Granma Cuba), se realizé un
estudio en el que se estudiaron 62 pacientes que se les realizd biopsia
hepatica para determinar diagndstico de fibrosis hepatica en pacientes con
EHNA, el cual tenia como objetivo identificar factores clinicos y bioquimicos
en estos pacientes. Los resultado fueron 21 pacientes con fibrosis hepatica,
con edad promedio de 56 afios, 18 pacientes con diagnostico de Diabetes

Mellitus un 85.7%, 16 pacientes con diagndstico de hipertension arterial



(72.2%) y como factor bioquimico se obtuvo que todos los pacientes
estudiados presentaron valores elevados de transaminasas. "4

En la Unidad de Radiologia de la Universidad de Chile en el afio 2007 se
realizé una investigacion el cual tuvo como objetivo general estudiar el grado
de correlacidon entre el diagndstico por ultrasonido y biopsia hepatica con
relacion a la presencia y grado de severidad de esteatosis hepatica, en el se
estudiaron 36 pacientes a los cuales se le realizd biopsia hepatica y 7 dias
anteriores del procedimiento quirdrgico se les realizd ultrasonografia
abdominal para evaluar mediante este estudio la severidad de la esteatosis
hepatica, mostrando como resultado que la ecografia abdominal es una
técnica moderadamente efectiva para el diagnostico de esteatosis hepatica y
para la clasificacion de la severidad de la enfermedad, asi mismo se estudio
la relacién entre los grados de esteatosis y el IMC lo cual mostro que El IMC
promedio fue 31,2+7,2 kg/m?y encontraron una correlacion significativa entre
el IMC y los grados moderados y severos de esteatosis.'®

Por otro lado un estudio realizado en Pachuca (Hidalgo México) en el afio
2008 en donde se determind la prevalencia de la EHNA, su objetivo general
fue conocer la prevalencia de esteatosis hepatica no alcohdlica. En este se
reporto que de 97 voluntarios 70 eran diabéticos y 27 no diabeticos, la
prevalencia en diabéticos fue de 18.5 % y en no diabéticos de 7.1%. Aunque
encontraros diferencias en género, edad y diabetes entre los pacientes con
EHNA en ningun caso se obtuvo significancia estadistica, sin embargo, el
sexo femenino y la diabetes se identificaron como factores de riesgo para la
enfermedad. "’

En un estudio realizado en Costa Rica en el afio 2014 donde se determiné
la prevalencia de Esteatosis Hepatica No Alcohdlica en personas diabéticas
tipo 2 dio como resultado que la prevalencia de la enfermedad fue del 72,3%
y dicha prevalencia aumento significativamente con el grado de obesidad °

La Esteatosis Hepatica se conoce de diferentes formas:



1. Higado graso: Término general. Cuando no es a causa del consumo
de alcohol, se conoce como higado graso no alcohdlico.

2. Esteatosis hepatica: Acumulacién de grasa en el higado, sinbnimo de
higado graso.

3. Esteatohepatitis no alcohdlica: Cuando la acumulacién de grasa en el
higado va acompafada ademas de un fendmeno inflamatorio y no
relacionado con el alcohol.

4. Esteatohepatitis metabdlica: Recientemente se ha propuesto llamar a
esta enfermedad esteatohepatitis metabdlica.

El término Esteatosis Hepatica se refiere a una amplia gama de
alteraciones del higado, donde la alteracion fundamental es la acumulacion
excesiva de acidos grasos Yy triglicéridos en los hepatocitos. La acumulacion
de grasa en los hepatocitos puede llevar a inflamacion hepatica, con la
posibilidad de desarrollar fibrosis y finalmente terminar en un dafio hepatico
crénico como la cirrosis hepatica. 4 15.

Lo mas frecuente es que se deba al consumo de alcohol y es un factor
que siempre debe considerarse ante un paciente con higado graso, sin
embargo, en los ultimos afios se ha reconocido que una gran parte de los
pacientes con higado graso no consumen alcohol. Por lo tanto, se afiadio
entonces el término Esteatosis Hepatica no Alcohdlica.

El término "no alcohdlica" se utiliza porque determinan alteraciones del
higado en muchos aspectos similares a las que se pueden ver en personas
que consumen alcohol de forma excesiva, aunque ocurren en los individuos
que no consumen alcohol o lo hacen en cantidades minimas.

Como hallazgo fundamental se explica que en la primera fase de la
enfermedad ocurre la acumulacion de grasa sin producir inflamacién en el
tejido hepatico, a ello se le llama higado graso simple o esteatosis hepatica.
La presencia de grasa cambia en forma muy importante el aspecto y la
funcién del higado, pudiendo ocasionar inflamacién hepatica, cuando esta

ocurre se da lugar a la llamada esteatohepatitis no alcohdlica. La



trascendencia de la esteatohepatitis no alcohdlica radica en su potencial
progresiéon hacia la cirrosis hepatica, considerada una etapa avanzada de la
enfermedad.

La etapa siguiente en grado de severidad en el espectro del higado graso
no alcohdlico es la esteatohepatitis no alcohdlica, que afortunadamente,
solamente una fraccién pequefia de los pacientes con higado graso simple
desarrollara esteatohepatitis no alcohdlica. Segun lo mencionado, la
esteatohepatitis no alcohdlica implica la acumulacion de grasa en los
hepatocitos asi como la presencia de inflamacion hepatica. Las células
inflamatorias pueden destruir las células del higado ocasionando asi necrosis
hepatocelular.

Las evidencias sugieren que la esteatohepatitis no alcohdlica, en
contraste con el higado graso simple, no es una condicion inofensiva, sino
que puede conducir en ultima instancia a que ocurran cicatrices en el higado
que progresan entonces a una fase avanzada e irreversible en la que el
higado tiene extensas cicatrices, pierden su funcionalidad, cambia su
morfologia y esto corresponde a la cirrosis.

La cirrosis causada por la esteatohepatitis no alcohdlica es la ultima y mas
severa etapa del higado graso. La cirrosis puede dar origen a complicaciones
graves que incluyen el carcinoma hepatocelular y pueden determinar la
necesidad de un trasplante hepatico. '°.

A pesar de los recientes avances en el estudio de las complejas vias
metabdlicas e inflamatorias involucradas en el higado graso no alcohdlico, la
patogénesis de la esteatosis y su progresion a la esteatohepatitis y la
fibrosis/cirrosis no esta totalmente dilucidada. Mientras la esteatosis parece
estar relacionada con un buen prondstico, existen factores que incluyen
citocinas/adipoquinas inflamatorias, trastorno mitocondriales y del stress
oxidativo, que al parecer estan involucrados en la progresion clinica hacia la

esteatohepatitis, cirrosis hepatica y el carcinoma.



La causa del higado graso no alcohdlico no se conoce con certeza, pero
hay algunos mecanismos que se han demostrado muy importantes en el
desarrollo de la enfermedad:

1. Resistencia a la insulina y sindrome metabdlico: Parece ser la causa
fundamental, teniendo en cuenta que la insulina, inhibe el
metabolismo de los triglicéridos en el tejido adiposo, aumenta la
sintesis intrahepatica de acidos grasos libres y de triglicéridos e inhibe
la beta oxidacién de los acidos grasos libres en los hepatocitos. Los
estados de hiperinsulinismo como la DM y la obesidad disminuyen la
sensibilidad tisular a la insulina, esta resistencia a la accién de la
insulina es el factor mas reproducible en el desarrollo de EHNA.

2. Estrés oxidativo.

3. Liberacion de citokinas.

En cuanto a las manifestaciones clinicas, el higado graso no alcohdlico
frecuentemente es asintomatico y se diagnostica generalmente por
accidente, cuando el paciente se realiza examenes por otra causa.
Infrecuentemente los pacientes pueden referir fatiga, malestar o incluso
sensacion de pesadez en el cuadrante superior derecho del abdomen.
Raramente puede evidenciarse ictericia leve. Por definicion, un consumo
alcohdlico superior a 20g/dia o 40g/ semana excluye esta condicion.

Las alteraciones mas frecuentes son elevaciones leves de transaminasas
ALT y AST, usualmente se encuentra mayor elevacioén en la ALT que de la
AST, GGT e incluso bilirrubina. Solo un pequefio porcentaje de pacientes
presentan sintomas de insuficiencia hepatica. Es importante la determinacion
de la VSG, glicemia, albumina y tiempos de coagulacion.

El diagnéstico se basa en la realizacion de la biopsia hepatica ya que es
el unico examen que permite asegurar el diagndstico, no todas las personas
en que se sospecha el diagnostico de higado graso son sometidas a este

procedimiento. Esta muestra acumulacion de grasa en los hepatocitos y



puede haber ademas grados variables de inflamacion y fibrosis. Es habitual
hacer el diagndstico presuntivo de higado graso con imagenes sugerentes
como la ecografia abdominal, tomografia computada o resonancia
magnética. La ecografia es una técnica moderadamente efectiva para el
diagnostico de esteatosis hepatica y para la clasificacion de la severidad de
la enfermedad, Por lo tanto si se realiza la ultrasonografia abdominal con los
cortes estandarizados y se analiza el grado de infiltracion grasa se logra una
correlacion moderada con el compromiso histolégico. Desafortunadamente,
la ecografia no puede diferenciar esteatohepatitis de fibrosis y su sensibilidad
cae cuando el grado de esteatosis disminuye por debajo de un 30%.

Clasificacion ecografica de la infiltracion grasa hepatica:

1- Leve aquella en la que se observa un aumento de la ecogenicidad y
hepatomegalia
2- Moderada aquella en la que se agrega atenuacion del sonido
3- Severa aquella en la cual no se visualizan la pared de los vasos
portales y diafragma'®
Tanto la tomografia computada como la imagen por resonancia
magneética, especialmente su nueva técnica de espectroscopia, son
modalidades sensitivas para la cuantificacion de la esteatosis, sin embargo,
ninguna de ellas tiene suficiente sensibilidad y especificidad para distinguir
entre la simple esteatosis y la esteatohepatitis con o sin fibrosis. 16
La biopsia hepatica es, sin embargo, el uUnico examen que permite
diferenciar entre esteatosis simple, esteatohepatitis y fibrosis y es muy
importante descartar otras causas de inflamacién hepatica, como por ejemplo
infeccion por virus de hepatitis A, B y C, Virus de Epstein Barr,
Citomegalovirus, herpesvirus, rubeola, hemocromatosis o0 hepatitis
autoinmune. Ademas, el hipotiroidismo es mas prevalente en pacientes con
esteatosis hepatica no alcohdlica y puede ser evidenciada con la

determinacion de TSH.



El tratamiento del higado graso consiste fundamentalmente en bajar de
peso y aumentar la actividad fisica. La obesidad y el sobrepeso, los
principales factores de riesgo, son modificables mediante cambios en el estilo
de vida. Otras recomendaciones incluyen evitar el consumo de alcohol y el
consumo de medicamentos innecesarios. 16
Por otra parte la diabetes es una afeccidn cronica que se desencadena
cuando el organismo pierde su capacidad de producir suficiente insulina o de
utilizarla con eficacia
Debido a que la EHNA tiene mayor prevalencia en los pacientes con
Sindrome Metabdlico y DM, se plantea la siguiente interrogante: ; Tendran
EHNA los pacientes diabéticos que ingresan a la Ciudad Hospitalaria “Dr.
Enrique Tejera™?.
En este contexto se plantea como objetivo general: Determinar la
presencia de Esteatosis Hepatica no Alcohdlica en pacientes diabéticos que
ingresan a la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” en el periodo
comprendido entre septiembre del 2014 a mayo del 2015. Y como objetivos
especificos:
1. Determinar la frecuencia de Esteatosis Hepatica no Alcohdlica a
través de ecografia abdominal en pacientes diabéticos que ingresan
a la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”

2. Establecer el grado de Esteatosis Hepatica mediante la ecografia
abdominal en pacientes diabéticos tipo 2

3. Determinar los niveles de transaminasas en pacientes diabéticos que

presentan Esteatosis Hepatica no Alcohdlica.

4. Relacionar los valores de Transaminasas con el grado de Esteatosis

Hepatica no Alcohdlica

5. Relacionar el grado de Esteatosis Hepatica No Alcohdlica con el

tiempo de evolucidn de la Diabetes Mellitus.

6. Relacionar el grado de Esteatosis Hepatica No Alcohdlica con el IMC.
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METODOLOGIA

Se realiz6 un estudio observacional y descriptivo con un disefio no
experimental y transversal, de tipo probabilistico intencional conformado por
62 pacientes con diagnostico conocido de Diabetes Mellitus tipo 2 que
ingresaron a los servicios de Medicina Interna de la Ciudad Hospitalaria “Dr.
Enrique Tejera”, durante el periodo comprendido entre Septiembre de 2014 a
Mayo de 2015. Muestra tomada por aquellos voluntarios con previo
consentimiento informado con criterios de inclusion: Diagnostico de DM tipo
2, no consumo de mas de 40gr de alcohol por semana y sin antecedentes
de virus hepatotoxicos

La recoleccion de la informacion fue a través de ecografia abdominal con
un solo radidlogo la Dra. Lezama, mediante ultrasonido tipo POCKET-
QMW-3100. Los criterios del grado de EHNA fueron: grado |: minimo
aumento difuso de la ecogenicidad hepatica, visualizacion normal del
diafragma; grado Il: moderado aumento difuso de la ecogenicidad, con ligera
disminucion de los vasos intrahepaticos; grado Ill: marcado aumento de la
ecogenicidad, mala o nula visualizacion diafragma’®. Se plasmaron los datos
en una ficha disefiada que incluye edad, sexo, estrato socioecondmico,
consumo de alcohol, hallazgos paraclinicos e IMC. Se utilizd un método
colorimétrico con una técnica cinética marca Biosystems con la utilizacion de
equipo Mindray 380 para la realizacion de las transaminasas.

Para procesar y representar los resultados se sistematizé la base de datos
en el software Excel para Windows XP, y se analizaron para obtener la
frecuencia absoluta y relativa de las variables representadas en los cuadros y

graficos.
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RESULTADOS

De 373 pacientes con diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 que
ingresaron a la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”, se tomdé una
muestra de 62 pacientes ingresados al servicio de Medicina Interna. En la
Tabla n° 1 se puede apreciar las caracteristicas basales de la poblacion en
estudio, siendo las caracteristicas mas resaltantes el predominio del sexo
femenino el 56,5% (n 35), la procedencia del estado Carabobo 96,8% (n 60),
el 61,3% (n 38) eran clasificables como Graffar IV y el restante 38,7% (n 24)
como Graffar Ill, comorbilidades como HAS estuvieron presente en el 69,4%
(n 43) y el habito enolico con el criterio de inclusion de menos de 40 gramos
de alcohol a la semana estuvo presente solo en el 1,6% (n 1) con consumo
mensual, hay que destacar que en esta poblacion la ingesta alcohdlica era
practicamente nula.

La edad promedio fue de 66,2 + 9,4 anos, con una edad minima de 42
afios y una maxima de 92 afios. Las mujeres registraron una edad promedio
68,06 afnos + 9,25, mientras que los hombres registraron una edad promedio
63,81 anos = 11,09, no encontrandose una diferencia estadisticamente
significativa entre ambos promedios (p 0,0790). En los pacientes con EHNA
la edad promedio fue 66,28 + 8,3 afos y en los que no presentaron EHNA
fue 65,92 + 13,7 anos, sin diferencia estadisticamente significativa entre
ambos grupos. (p 0,1130).

La presencia de EHNA se evidencio en el 80,6% (n 50), siendo mas
frecuente en el sexo femenino que en el masculino (62% vs 38%). Sin
embargo no se evidencio diferencia estadisticamente significativa al evaluar
las caracteristicas antes mencionadas de acuerdo a la presencia o ausencia
de EHNA. Segun el grado o severidad de EHNA se evidencio el grado I

como el mas frecuente con el 40,3% (n 25) seguido de Grado | con 37,1% (n
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23) y el ultimo lugar Grado Il con 3,2% (n 2), siendo el restante 19,4% (n 12)
libres ecograficamente del diagnodstico. (Tabla 2).

Los niveles de transaminasas (TGO y TGP) aumentaron segun el grado
de EHNA, reportandose niveles mas elevados en el Grado Ill: 97 £ 87,68 Ul y
77 + 70,71 Ul para TGO y TGP respectivamente, en el grado | se
encontraron los niveles mas bajos 22,35 + 18,13 y 18,22 + 14,84 para TGO y
TGP respectivamente. Esta diferencia resulto estadisticamente significativa
para ambos valores (P < 0,0001). (Tabla 3).

El promedio de afios de evolucion de la DM para el grupo en general fue
22,76 + 10,41 afos, y para aquellos con diagnostico ecografico de EHNA
23,76 + 9,86 anos y en los que estuvo ausente el diagnostico 18,58 + 12,04
afnos, (Tabla 4).

Al aplicar pruebas no paramétricas como Chi Cuadrado y Coeficiente Phi
no se obtuvo diferencia estadistica entre ambos grupos (p 0,1230). Siendo el
grupo mas frecuente aquellos que tenian entre 11 — 20 afios (32,3%) seguido
de 21 - 30anos con 30,6%, en los pacientes con EHNA se obtuvo un
comportamiento discretamente diferente siendo el grupo de 21 — 30afios el
mas frecuente con 36% seguido de 11- 20 anos con 30%, sin embargo se
obtuvo una p (0,1780). Al realizar el analisis por subgrupos se observo que el
Grado Il de EHNA tuvo la mayor cantidad de afos de evolucion de DM
(24,84 + 10,38 anos) sin resultar ser estadisticamente significativo. (p
0,4110). (Tabla 5)

Se obtuvo un IMC promedio en los pacientes de la muestra de 30,53 %
5,68, siendo en aquellos con diagnostico ecografico de EHNA de 31,32 £ 5,6
y en los que estuvo ausente el diagndstico fue 27,2 + 4,92 siendo esta
diferencia estadisticamente significativa (p 0,0230). Obteniéndose un valor
creciente de IMC con respecto al grado de EHNA: Grado | 30,17 + 6,2, Grado
Il 32,28 + 4,75 y Grado Ill 32,55 = 9,68, sin embargo al realizar el analisis
paramétrico (ANOVA) de estos subgrupos no se obtuvo diferencia

estadisticamente significativa entre ellos (p 0,0740). (Tabla 6).
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DISCUSION

En el presente estudio, realizado en una poblacion de 62 personas con
Diabetes Mellitus Tipo 2 la prevalencia de Esteatosis Hepatica No Alcohdlica
fue de un 80,6% (50 casos) proyectandose asi que de cada 100 personas
diabéticas de nuestra poblacion, 80 presentan la enfermedad, estos
resultados concuerdan con un estudio publicado en Costa Rica en el 2014
que tuvo como finalidad determinar la prevalencia de EHNA en pacientes
diabéticos tipo 2, demostrando que el 72,3% de los diabéticos estudiados
presentaron higado graso no alcohdlico mediante ecografia abdominal.®

Segun el grado de severidad de EHNA se evidencio el grado Il como el
mas frecuente con el 40,3% (n 25) seguido del Grado | con 37,1% (n 23), y
el Grado Il con 3,2% (n 2), estos resultados difieren de los obtenidos por
Laclé-Murray quien encontré que el grado mas frecuente de severidad de la
EHNA fue el grado | con 32,7%, seguido del grado Il con 31,0% y por ultimo
el grado lll con un 7,6%. Considerando de esta manera que los grado | y Il
de EHNA son los mas prevalentes..

En cuanto al sexo, el femenino representd un 62% (31 casos) y el
masculino con una proporcion de 38% (19 casos), coincidiendo estos
resultados con una investigacion que se realizo en Pachuca Hidalgo México
en el afno 2008 en donde se determind la Prevalencia de la EHNA, y también
existio predominio del sexo femenino con dicha patologia, este al igual que la
diabetes se identificaron como factores de riesgo para la enfermedad.'"

En la presente investigacion se observé que los niveles de transaminasas
aumentaron segun el grado de EHNA, reportandose niveles mas elevados en
el Grado Ill: 97 £ 87,68 Ul y 77 £ 70,71 Ul para TGO y TGP respectivamente,

ademas se evidencio diferencia estadisticamente significativa (p <0,0001), lo
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que quiere decir que a mayor grado de Esteatosis mayor el promedio de
transaminasas, resultado parecido a un estudio publicado en la Revista de
Investigacidon Clinica de Meéxico en el aino 2005 el cual evalud la relacion
entre el diagnostico de Esteatosis Hepatica No Alcohdlica y las pruebas de
funcidon hepatica y se observd que la poblacion estudiada con Esteatosis
Hepatica presentd hipertransaminasemia lo cual sugiere la asociacién con
Esteatohepatitis No Alcoholica.?.

El IMC promedio en los pacientes de la muestra fue de 30,53 £ 5,68,
siendo en aquellos con diagnostico ecografico de EHNA de 31,32 + 56 6 y
en los que estuvo ausente el diagndstico de EHNA de 27,2 + 4,92 resultando
esta diferencia estadisticamente significativa (p 0,0230). Se observa un valor
creciente de IMC con respecto al grado de EHNA ya que los resultados
demuestran que el Grado | 30,17 + 6,2, el Grado Il 32,28 £ 4,75 y el Grado
I 32,55 + 9,68, a pesar que no se obtuvo diferencia estadisticamente
significativa al realizar el analisis paramétrico (ANOVA) (p 0,0740), se
demostré que entre mayor grado de esteatosis mayor es el grado de IMC,
estos resultados concuerdan con un estudio publicado en la Revista Médica
de Santiago de Chile que muestra que el IMC promedio fue 31,2 + 7,4.°.

Cuando se asocio el grado de esteatosis con el IMC se encontré que a
mayor IMC mayor es el grado de esteatosis hepatica lo cual concuerda con el

estudio de Csendes G Paula 5.
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CONCLUSION Y RECOMENDACIONES.

De acuerdo al analisis realizado y la argumentacion de diversas
investigaciones en base a los objetivos y resultados obtenidos en el
presente estudio se concluye que existe una alta prevalencia de Esteatosis
Hepatica No Alcohdlica como comorbilidad en pacientes Diabéticos tipo 2 de
la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” y también una gran relacion con
la obesidad y sobre todo con la alteracién de enzimas hepaticas, ya que el
aumento del grado de inflamacién puede ser sélo reflejo del tiempo para
producir mas dafio hepatico.

Ademas, en el estudio también se observa la relacion de la EHNA con los
grados de obesidad patologia que también es altamente prevalente y
teniendo en cuenta que no existe una terapia médica eficaz para el
tratamiento de la EHNA, mas que la reduccion de peso, seria oportuno iniciar
de inmediato la prevencion de la obesidad como eje primordial alrededor de
la DM tipo 2, asi como también se sugiere que en el protocolo de trabajo de
DM se incluya la realizacién de ecografia abdominal y la realizacion de

transaminasas anualmente.
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ANEXO A

CONSENTIMIENTO INFORMADO

A QUIEN PUEDA INTERESAR

Yo; portador(a) de la Cédula de ldentidad

, por medio de la presente hago saber que una vez

conocidos los fines de la Investigacion denominada: ESTEATOSIS
HEPATICA NO ALCOHOLICA EN PACIENTES DIABETICOS QUE
INGRESAN A LA CUIDAD HOSPITALARIA “DR ENRIQUE TEJERA’.
SEPTIEMBRE 2014 - MAYO 2015.

Realizada por la Dra. Ella Agresott Mancera con C.E.: 30.088.612, para
optar al titulo de Especialista en Medicina Interna, acepto a formar parte de
dicha investigacion, como parte de la muestra en estudio, siempre y cuando

se guarde la debida discrecion en cuanto a los datos recopilados.

Dra. Ella Agresott

Nomb Ilid
ombre y apellido Mancera.

C.L C.E. 30088612

Paciente Investigador
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ANEXO B

FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE:

FECHA DE NACIMIENTO:

EDAD:

SEXO: FEMENINO MASCULINO

TELEFONO

DIRECCION

GRAFFAR: | I ll_ IV__ V__

TIEMPO DE DIAGNOSTICO DE DIABETES ANOS __ MESES DIAS

TRATAMIENTO: USO DE ESTATINAS: SI NO

HIPERTENSION: SI NO

ANTECEDENTES DE CONSUMO DE ALCOHOL: SI__NO__
FRECUENCIA: DIARIO___ SEMANAL___ QUINCENAL___ MENSUAL___ ANUAL
INFECCION POR VIRUS DE HEPATITIS: VHA____ VHB___ VHC

HALLAZGOS PARACLINICOS:

LABORATORIOS: TGO TGP
ECOGRAFIA ABDOMINAL: ESTEATOSIS LEVE | ESTEATOSIS MODERADA i
ESTEATOSIS SEVERAIII

PESO TALLA IMC
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Caracteristicas basales de los pacientes diabéticos que ingresaron a la

Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera” en el periodo comprendido

entre septiembre del 2014 a mayo del 2015.

Esteatosis Hepatica
Ausente Presente Total P
Femenino 4 31 35
Sexo 33,3% 62% 56,5% 0,0760
Masculino 8 19 27
66,7% 38% 43,5%
ledad 65,92 + 13,7 aflos 66,28 + 8,3 afios| 66,2 + 9,4 afios | 0,9060
Carabobo 12 48 60
Procedencia 100% 96% 96,8% 0,4810
Cojedes 0 2 2
0% 4% 3,2%
1 2 22 24
Graffar 16,7% 44% 38,7%
v 10 28 38 0,0810
83,3% 56% 61,3%
7 36 43
|HAS 58,3% 72% 69,4% 0,356
JHabito Enolico 0 1 1
0% 2% 1,6% 0,621
Total 12 50 62
19,4% 80,6% 100%

Fuente: Agresott
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TABLA 2

Distribucion de los pacientes diabéticos segun el grado de EHNA.

Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”. Septiembre 2014 - Mayo 2015.

Frecuencia Porcentaje
Ausente 12 19,4%
EHNA Grado | 23 37,1%
Grado |l 25 40,3%
Grado Il 2 3,2%
Total 62 100%

Fuente: Agresott



22

TABLA 3

Distribucion de los pacientes diabéticos segun el promedio de
Transaminasas y el grado de EHNA. Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique

Tejera” Septiembre 2014 - Mayo 2015

Transaminasas
Esteatosis Hepatica

TGO (Ul) TGP (Ul)
Ausente 14,17 £ 5,99 14,33 £+ 7,82
Grado | 22,35+ 18,13 18,22 + 14,84
Grado |l 23,92 + 13,26 20,4 £ 9,44
Grado Il 97 + 87,68 77 +70,71
Todos 23,8 £ 22,69 20,24 + 17,93
P <0,0001 <0,0001

Fuente: Agresott
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Distribucion de los pacientes diabéticos segun el tiempo de evolucién

de la DMy la presencia de EHNA. Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique
Septiembre 2014 — Mayo 2015

N Anos de DM?2 P
Ausente 12 18,58 + 12,04
Presente: 50 23,76 £ 9,86 0,1230
|IGrado de Esteatosis
Hepatica
Grado | 23 22,7+9,54
Grado Il 25 24,84 + 10,38 0,4110
Grado llI 2 22,5+10,6
Total 62
22,76 £ 10,41

Fuente: Agresott
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TABLA S5

Distribucion de los pacientes diabéticos segun el tiempo de evolucién
de la DMy el grado de EHNA. Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”.
Septiembre 2014 — Mayo 2015

Grado EH
ausente Grado | Grado |l Grado |l Total
0-10 4 3 4 0 1
anos 33,3% 13,0% 16,0% 0% 17,7%
Tiempo de
evolucion de 1120 s 9 5 ] 0
DM o
anos 41, 7% 39,1% 20,0% 50,0% 32,3%
21-30 1 8 9 1 19
anos 8,3% 34,8% 36,0% 50,0% 30,6%
31-40 2 3 7 0 12
anos 16,7% 13,0% 28,0% 0% 19,4%
Total 12 23 25 2 62
100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Fuente: Agresott
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TABLA 6

Distribucion de los pacientes diabéticos segun el IMC y el grado de

EHNA. Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”. Septiembre 2014 -

Mayo 2015
Grado EH N IMC

Ausente 12 27,2 £ 4,92
Presente 50 31,32+5,6 0,0230

Grado | 23 30,17 £ 6,20
Grado |l 25 32,28 4,75 0,0740

Grado Il 2 32,55 +9,68

Total 62 30,563 +5,68

Fuente: Agresott
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