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Resumen
La enfermedad del higado graso no alcohdlica compromete de 2 a 8% de la poblacion general; esta se
relaciona con obesidad, diabetes tipo 2, sindrome metabdlico y resistencia a la insulina.

Objetivo: caracterizar a los pacientes con enfermedad del higado graso no alcohdlica que consultaron al
servicio de hepatologia del hospital de 4to nivel, entre los afios 2008 y 2011.

Metodologia: estudio ohservacional descriptive retrospectivo; la poblacion estuvo constituida por la tota-
lidad de los pacientes atendidos en el servicio de hepatologia del hospital de 4to nivel, durante el periodo
de estudio con diagnéstico de enfermedad del higado graso no alcohélica, se excluyeron pacientes con
hepatopatia de otro origen. La recoleccion de informacion se realizé por medio de las historias clinicas en un
formulario de recoleccion de datos disefiado por los investigadores, luego fueron tabulados y analizados en
el SPSS @ version 17.0. Se calcularon medidas de tendencia central, posicion y dispersion para variables
cuantitativas, frecuencias absolutas y relativas para las cualitativas. Se aplicaron las pruebas de U de Mann-
Whitney y chi-cuadrado segun correspondiera.

Resultados: el 58,5% fueron pacientes de sexo femenino. Se encontré que 52,3% del total de la muestra
tenian sobrepeso segun el indice de masa corporal y 72,1% mostraron higado graso por ecografia.

Conclusion: se encontré que la mayoria de los pacientes con enfermedad del higado graso no alcohélica
tienen elevado el indice de masa corporal, datos similares a los reportados en otras series.
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Abstract
Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) affects 2% to 8% of the general population. It is associated with
obesity, type 2 diabetes, metabolic syndrome and insulin resistance.

Objective: The objective of this study was to characterize patients with NAFLD who were treated in the
Hepatology Department of a 4th level hospital between 2006 and 2011.

Methods: This was a descriptive, observational and retrospective study of a population consisting of all
patients treated in the hepatology department of a 4th level hospital who had been diagnosed with NAFLD.
Patients with other liver diseases were excluded. Data was collected from medical records on a form de-
signed by the researchers. Data were then tabulated and analyzed in SPSS & version 17.0. Measures of
central tendency, position and dispersion were calculated for quantitative variables, and absolute and relative
frequencies were calculated for qualitative variables. The Mann-Whitney U test and the and chi-square test
were used as appropriate.

Results: 58.5% of the sample were female patients. We found that 52.3% of the sample were overweight
according to BMI, and 72.1% were diagnosed with fatty liver by ultrasound.

Conclusion: We found that most patients with NASH have elevated body mass indices similar to reports
published elsewhere.
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INTRODUCCION

La enfermedad hepitica no alcohdlica consiste en la acu-
mulacién de grasa en los hepatocitos superior a 5% del peso
total del higado (1). Es una entidad que tiene un amplio
espectro clinico-patolégico que incluye la esteatosis simple
y la esteatohepatitis no alcohdlica (EHNA); esta es cada
vez mds reconocida como una causa importante de morbi-
lidad y mortalidad (2).

La prevalencia mundial presenta una gran variabilidad
con cifras que van desde 2,8% a 88%, dependiendo de la
poblacién estudiada.

Estos datos han ido aumentando proporcionalmente con
las tasas de obesidad, sedentarismo y dietas altas en calorias
(1). Se ha encontrado mayor predisposicién en pacientes
entre la cuarta y sexta década de lavida (3).

Ademis de la obesidad, la enfermedad hepética grasa no
alcoholica también estd asociada con el sindrome metabdlico
cuyos factores de riesgo incluyen resistencia a la insulina, dia-
betes, aumento del perimetro abdominal y dislipidemia (4).

Los hallazgos clinicos y de laboratorio iniciales suelen
ser inespecificos, pero tradicionalmente el diagnéstico se
da por imagenes de manera incidental, principalmente por
ecografia (5).

El mejor método para la identificacién y clasificacién
del higado graso es el histolégico, el cual diferencia entre
formas tempranas y tardias; sin embargo, para un adecuado
diagnostico se requiere la exclusion de otros trastornos, en
particular de hepatitis viral, la ingesta significativa de alco-
hol, y la exposicién a medicamentos potencialmente hepa-
totéxicos (1, 6).

Los cambios iniciales que se generan en la esteatohepa-
titis no alcohélica pueden predecir un futuro desarrollo de
cirrosis, entre ellos la elevacién de las aminotransferasas,
por lo tanto la identificacion temprana de estos puede per-
mitir su prevencién (7). Los seguimientos hasta por diez
anos han demostrado que los pacientes con EHNA pueden
progresar a cirrosis en 25% de casos, con una mortalidad
hepatica de 12%. Muchos de los pacientes diagnostica-
dos con cirrosis criptogénica (hasta 80%) eventualmente
tenfan EHNA, y cuando son trasplantados frecuentemente
recidivan en el higado trasplantado con cambios idénticos
a EHNA (8).

Es por esta razon que cambios en el estilo de vida que
generen disminucion en el peso corporal pueden modificar
los niveles de aminotransferasas, y tener algtin efecto final
sobre la histologfa hepdtica y el curso natural de la enferme-
dad (2,9, 10).

Idrovo y Guevara (11) publicaron que la prevalencia
estimada de enfermedad del higado graso no alcohdlico
(HGNA) es de 20% en la poblacién general, constituyén-

dose en el principal motivo de consulta en hepatologia,

mientras la prevalencia de EHNA es de 2% a 3%. Pacientes
con elevacién crénica de aminotransferasas pueden tener
una prevalencia HGNA hasta de 21% a 63%, y si son obesos
hasta de 95%. La prevalencia de EHNA en obesos es de 25%
y en diabéticos tipo II es de 63%. Lo anterior da cuenta de
la necesidad de realizar este trabajo que tuvo como objetivo
caracterizar a los pacientes con enfermedad hepdtica grasa
no alcohdlica que consultaron al servicio de hepatologia de
un hospital de alta complejidad entre los afios 2006 y 2011.

METODOLOGIA

Se llevé a cabo un estudio de tipo observacional descrip-
tivo retrospectivo; la poblacién estuvo constituida por
pacientes atendidos en el servicio de hepatologia de un
hospital de alta complejidad de la ciudad de Medellin,
durante el periodo de estudio y que tenian una enfermedad
del higado graso no alcohdlica. Los criterios de exclusion
fueron: paciente alcohdlico o con antecedente de consumo
constante de alcohol >40 g/dia, paciente con diagndstico
de hepatitis viral o autoinmune, trastornos metabdlicos,
factores hereditarios, y/o drogas o toxinas. El plan de reco-
leccién de informacién consistié en tomar las historias
clinicas de los pacientes y se tomaron los datos clinicos,
paraclinicos y de tratamiento relacionados con la evolucién
clinica de la enfermedad en estudio, por medio de un for-
mulario de recoleccion de datos, luego estos fueron tabu-
lados y analizados en el paquete estadistico SPSS version
17.0. A las variables cuantitativas se les calculd medidas de
tendencia central, posicién y dispersion, y a las cualitativas
frecuencias absolutas y se estimo la prevalencia de la enfer-
medad en cuestion, se realizéd andlisis de asociacion entre
el higado graso y el IMC, usando las pruebas estadisticas
requeridas segtn fue la distribucién de los datos. La inves-
tigacién conté con la aprobacion del Comité de Etica dela
institucion y se guardé la confidencialidad de los datos que
contenian los archivos clinicos.

RESULTADOS

En el estudio se incluyeron 294 pacientes, de los cuales
58,5% pertenecian al género femenino, la edad promedio fue
de 48 afios (DS 13,7), hasta 50% de los pacientes tenfan una
edad <50 afios. En cuanto a las variables antropométricas, el
IMC promedio (DS) fue de 28,7 (5,0); 52,3% de los pacien-
tes fueron clasificados con sobrepeso segtin el IMC, 18,1%
con obesidad grado I, 8,3% con obesidad grado I'y 3,2% con
obesidad modrbida; solo 18,1% se encontraba con IMC nor-
mal; es necesario aclarar que estos datos hacen referencia a
73,5% de los pacientes con la informaci6n disponible.
Paralas pruebas de laboratorio, se observé que hasta 50%
de los pacientes tenia valores de aspartato amino transfe-
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rasa (AST) y alanino amino transferasa (ALT) menores o
iguales a 39 y 54 UI/L respectivamente y para la fosfatasa
alcalina (FA) de 94 UI/L. Paralos valores de colesterol total
y triglicéridos, se observé que hasta 50% de los pacientes
tenfa valores menores o iguales a 205 mg/dl y 164 mg/dl
respectivamente. La mediana para la ferritina fue de 192

ng/ml con un promedio de 311,3 (DS 330,6) (tabla 1).

Tabla 1. Pruebas de laboratorio de los pacientes atendidos en el servicio
de hepatologia en el hospital de alta complejidad.

Examen N  Media Mediana DS Min  Max
AST (UIIL) 263 55,08 39,0 70,162 14 T18
ALT (UIIL) 257 76,25 54,0 84694 10 1057
GGT (UIL) 161 96,03 630 116979 15 1025
Bilirrubina total 173 774 600 8347 2 100
(mg/dl)

Bilirubina directa 107 287 200 3538 0 2.1
(mg/dl)
Fosfatasa alcalina 189 122,92 940 135954 3 1298

(i)

Colesterol total 196 210,81 2050 46452 115 384
(mg/dl)

HDL (mg/dl) 91 4379 420 11,762 18 82
LDL (mgf/dI) 59 14401 1380 59666 61 505
Triglicéridos (mg/dl) 189 190,28 1640 105548 60 790
Ferritina (ng/ml) 123 3113 1920 3306 1,60 1976,0

Las comorbilidades més frecuentes fueron dislipidemia con
32,1%, seguida de hipertensién arterial (HTA) con 29,3% y
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) con 15,6%, otras comorbili-
dades se presentaron en menor frecuencia (tabla 2).

Tabla 2. Comorbilidades de los pacientes atendidos en el servicio de
hepatologia en el hospital de alta complejidad.

Comorbilidades %
Dislipidemia 321%
Hipertension arterial 29,3%
Diabetes mellitus tipo 2 15,6%
Hipotiroidismo 1,9%
Neoplasia 3,1%
Hepatitis viral VHB 1,4%
Lupus eritematoso sistémico 1,4%
Hepatitis viral VHC 0,7%
Infarto agudo de miocardio 0,7%
Accidente cerebrovascular 0,3%
Otra 42.2%

Respecto al consumo de alcohol, 33,3% de los pacientes
no consumia alcohol y 26,9% lo hacia de forma ocasional
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pero menos de 40 g/dia, es necesario aclarar que no se tuvo
informacién de 39,8% de los registros médicos.

Segtin el reporte de la ecografia, 72,1% tenia higado graso,
0,7% hepatomegalia y 5,4% sin higado graso; se aclara que
21,8% de los reportes no se encontraron en las historias
clinicas. Con respecto al reporte de la biopsia hepatica se
encontré que solo 19% contaba con el resultado, de estos,
17,1% tuvo confirmacién de higado graso. El porcentaje
restante (81%) no contaba con este resultado.

En la figura 1 se observa cémo hasta 50% los pacientes
con higado graso tenfa un IMC <27 kg/m?, con un rango
intercuartilico de mayor precision. En la tabla 3 se observa
que el diagnostico de higado graso fue mayor en todos los
casos de los pacientes clasificados con IMC alterado en sus
diferentes clasificaciones, siendo 100% para los pacientes

con obesidad mérbida (tabla 3).
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Figura 1. IMC vs. higado graso de los pacientes atendidos en el servicio
de hepatologia en el hospital de alta complejidad.

DISCUSION

Las HGNA/EHNA son reconocidas en la actualidad como
importantes problemas en salud publica por su relevante
asociacién con obesidad y DM. Estas son consideradas
como causa principal de enfermedad hepitica crénica, las
cuales pueden culminar con la aparicién de cirrosis, cirro-
sis descompensada y hepatocarcinoma, generando gran
impacto sobre lamorbimortalidad delas personas y grandes
costos para el sistema de salud (12). Las mujeres no estdn
libres de esta entidad, de alli la importancia de aprender a
reconocer y tratarla de una forma oportuna y apropiada.
En el estudio realizado por Leite y col se encontraron datos
similares a los del presente estudio como la frecuencia del

género femenino con 68,1% (7). La HGNA/EHNA es una
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entidad con una alta prevalencia, con una relacion primaria
con el sindrome de resistencia a la insulina y de la cual es Ia
manifestacion hepatica. Se debe reconocer la enfermedad
en pacientes con factores de riesgo y se debe estimular tem-
pranamente unos cambios saludables del estilo de vida que
se mantengan en el tiempo y que permitan la resolucién sin
progresién a cirrosis.

Tabla 3. IMC vs. higado graso de los pacientes atendidos en el servicio
de hepatologia en el hospital de alta complejidad.

Higado graso  Total
Si No
Grupo de clasificacion  Normal n 33 2 35
IMC Kg/m* % 943% 57% 100,0%
Sobrepeso  n 90 6 96
% 938% 63% 100,0%
Obesidad| n 32 3 35
% 914% 86% 100,0%
Obesidad Il n 13 3 16
% 813% 188% 100,0%
Obesidad  n 7 0 7
morbida % 1000% 0,0% 100,0%
Total n 175 14 189
% 926% 74% 100,0%

En los tltimos anos se ha avanzado en el conocimiento de
la historia natural de la HGNA/EHNA, aunque existen cier-
tas limitaciones para los estudios, basicamente el curso lento
progresivo de la enfermedad hepdtica, con una buena parte
de los estudios de corto a mediano seguimiento y la posi-
bilidad de sesgo de referencia y de seleccion. La esteatosis
hepitica estd fuertemente relacionada a todos los fenémenos
clinicos de resistencia a la insulina (IR), es decir, obesidad,
sindrome metabélico y DM (13). Cuando se realizan estu-
dios en poblacién con obesidad (IMC >30kg/m?), 50 290%
puede cursar con HGNA/EHNA. En un estudio se encontré
que hasta 50% los pacientes con higado graso tenia un indice
de masa corporal menor o igual a 27, que fueron clasificados
en sobrepeso y en cuanto a la obesidad con 27,5% (7). Se
considera que hasta 50% de los diabéticos se encuentra con
esteatosis grasa, una relacién muy importante que también
se ha asociado como un factor prondstico relevante. A pesar
de no estar incluida dentro de los criterios diagndsticos la
esteatosis hepética estd considerada como la manifestacién
en el higado del sindrome metabdlico, y se ha demostrado
que a mayor nimero de criterios presentes en una persona
hay mayor riesgo de HGNA.

En una gran proporcion los pacientes son hallados con
niveles elevados de transaminasas en examenes de control
en programas de riesgo cardiovascular por sus patologias

de base (14). El aumento de enzimas generalmente es leve,
menos de 3 veces los valores de referencia, con una relacién
AST/ALT < 1 (en contraste a la hepatopatia alcohélica)
(15). En nuestro estudio se observan valores superiores
respecto a los encontrados en el estudio de Ortiz-Lopez y
col con resultados de la media de 41+2 UI/L y 59+3 UI/L
para el AST y ALT respectivamente (16). Los pacientes
con esteatosis y con enzimas hepaticas normales o con un
cuadro establecido de cirrosis, no requieren biopsia hepa-
tica por el poco valor que puede ofrecer y los riesgos que
de todas maneras genera un estudio invasivo (17). Aunque
solo a 19% de los pacientes participantes se les realizé biop-
sia hepdtica, 91% de estos tuvo hallazgos confirmatorios
de higado graso, en comparacién con el estudio realizado
por Bhat y col en el que a 53% de la poblacién se le realizo
biopsia con cambios histopatolégicos en 100% de estos
(2). Una de las limitaciones del estudio es la dificultad
para conseguir la totalidad de los datos de los pacientes del
estudio, por el diligenciamiento incompleto de algunas de
las historias clinicas, o la falta de estandarizacién para el
diagndstico de la enfermedad. En el futuro serfa necesaria
la elaboracion de nuevos estudios en relacién a la patoge-
nia de la HGNA para complementar los hallazgos de este
estudio. En conclusion, se encontré que la mayoria de los
pacientes con enfermedad del higado graso no alcohdlica
tiene elevado el indice de masa corporal, datos similares a
los reportados en otras series.
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