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RESUMEN

Introduccion: El aumento de la prevalencia de higado graso no alcohdlico
(HGNA) en todo el mundo y la constatacion que la esteatosis por si sola puede
evolucionar a una fibrosis clinicamente significativa hacen de esta enfermedad
un importante problema de salud publica. Ademas, estos pacientes con HGNA
suelen estar asintomaticos, y el papel de los médicos de atencidén primaria es
fundamental en el diagnéstico, al menos de sospecha, y en el abordaje inicial.
Es asi, en este estudio se busca identificar un buen marcador, que debe ser facil
de realizar, tener un bajo costo, una sensibilidad y especificidad apropiados.
Entonces, se planteard demostrar el rendimiento diagndstico de un
biomarcadores no invasivo, indice de higado graso, que ha sido utilizado en
paises en su mayoria orientales y no poblaciones étnicamente parecidos al Pera.
Se seleccion6 este indice debido a su facil obtencion de parametros (IMC, sexo,
ALT/AST y DM2) que encontramos en la consulta diaria en establecimientos de
primer nivel. Desde este punto vista practico, se busco utilizar dicho indice para
el cribado de HGNA y seleccionar a los pacientes de alto riesgo para su
diagnostico precoz.

Objetivo principal: Determinar la asociacion del indice de Esteatosis Hepatica
en pacientes con diagnostico ecografico abdominal de higado graso no
alcohalico en el Centro de Salud materno infantil de Surquillo de enero-diciembre
2021.

Metodologia: Se realiz6 un estudio observacional transversal analitico donde se
incluyé poblacién del centro de salud materno infantil Surquillo, donde se evalué
la presencia de higado graso no alcoholico mediante el indice de esteatosis
hepatica,donde fue tabulada en Microsoft Excel y posterior analisis estadistico
en el programa de STATA.

Resultados: Se encontré que el indice de HSI no presenta una correlacion frente
al higado graso no alcohdlico punto de corte = 36 (p = 0,867, odds ratio=0,95),
pero si correlacién con el punto de corte = 44,93 escogido para nuestra poblacion
(p <0,001, odds ratio=3,7).

Conclusiones: La existencia el indice de HSI no modifica la frecuencia de
presentar higado graso no alcohdlico cuando se usa el punto de corte = 36 pero
si cuando es = 44,93 en nuestra poblacidn, a pesar ello y de presentar variables
antropomeétricas y de laboratorio de facil obtencion, bajo costo para el cribado
masivo en el descarte de higado graso no alcohdlico, da como resultado ser una
prueba de deteccidn precoz inadecuada y no viable para la poblacién de estudio.

Palabras clave (DeCS): indice Esteatosis hepatica; asociacion; higado graso



ABSTRACT

Introduction: The increasing prevalence of nonalcoholic fatty liver disease
(NAFLD) worldwide and the realization that steatosis alone can progress to
clinically significant fibrosis make this disease a major public health problem.
Moreover, these patients with NAFLD are often asymptomatic, and the role of
primary care physicians is critical in the diagnosis, at least of suspicion, and in
the initial approach. Thus, this study seeks to identify a good marker, which
should be easy to perform, have low cost, appropriate sensitivity and specificity.
Then, it will be proposed to demonstrate the diagnostic performance of a non-
invasive biomarker, Fatty Liver Index, which has been used in countries mostly
oriental and non-populations ethnically similar to Peru. This index was selected
because it is easy to obtain from parameters (BMI, sex, ALT/AST and DM2) that
we find in the daily consultation in first level establishments. From this practical
point of view, we sought to use this index for NAFLD screening and to select high-
risk patients for early diagnosis.

Objective: To determine the association of the Hepatic Steatosis index in
patients with abdominal ultrasound diagnosis of non-alcoholic fatty liver disease
in the Surquillo Maternal and Child Health Center from January-December 2021.

Methodology: An analytical cross-sectional observational study was conducted
where population of the Surquillo maternal and child health center was included,
where the presence of non-alcoholic fatty liver was evaluated by the index of
hepatic steatosis, where it was tabulated in Microsoft Excel and subsequent
statistical analysis in the STATA program.

Results: It was found that the HSI index does not present a correlation against
non-alcoholic fatty liver cut-off point = 36 (p=0.867, odds ratio=0.95), but
correlation with the cut-off point = 44.93 chosen for our population (p<0.001, odds
ratio=3.7).

Conclusions: The existence of the HSI index does not modify the frequency of
presenting nonalcoholic fatty liver disease when the cut-off point = 36 is used, but
it does when it is = 44.93 in our population. Despite this and the fact that
anthropometric and laboratory variables are easy to obtain and low cost formass
screening to rule out nonalcoholic fatty liver disease, it is an inadequate early
detection test that is not viable for the study population.

Keywords: (MESH)
Hepatic steatosis index; association; fatt liver



INDICE

INTRODUGCCCION ... .ottt st e e e e e e e e e e e nnaeeennneas 8
CAPITULO |: PROBLEMA DE INVESTIGACION ......cccooiiiiiiiriririeseseseeeeinn, 10
1.1 Descripcion de la realidad problematica ...........ccccooveveeceiiieveece e 10
1.2 Formulacion del problema ...........cccoeiieiiiiciie e 12
1.3 Objetivos de 1a iNVeStigacion ... 12
3 I € 7= o 1T - | SRRSO 12
1.3.2. ESPECITICO....uiiiiiiiii ettt et 12
1.4 Linea de INVESHQACION .......cccoevieiiiiiiece e 12
1.5 Justificacion de la investigacCion............ccoccoviirenieneneinese e 13
1.6 Delimitacion del problema ..........cccooeiiiiiiicc e 14
CAPITULO 11: MARCO TEORICO .....ooooiiiiiiieieisiesis e 15
2.1. Antecedentes de la INVeStigacion............ccceviereineneneiene e 15
2.1.1. Antecedentes INternacionales ............ccccocevveveiieieeve e 15
2.2, BASES TEONCAS .....ocveeiicie ettt 23
2.3. Definicién de conceptos operacionales...........c.cocovvereieiiieinieneneeseens 32
CAPITULO Iz MEtOUOIOGIA «...evecveeceeece et 34
3.1. Tipoy disefio de eStUdIO ........c.cceeiiiieiieir e 34
3.2. PODbIacCiON Y MUESIA ......cceeiviiieiieie e 34
3.2. 1. PODIACION.......cciiicecec et 34
3.2.2. Criterios de seleccion de la muestra...........ccccceevevieve s, 34
3.2.2.1. Criterios de INCIUSION .........ccooeiiiiiiiee e 34
3.2.2.2.  Criterios de eXCIUSION .........c.ccveveieiieieie e 34
3.2.3. Tamafio de la MUESIIA ........coccveiiiie e 35
3.3. Técnicas e instrumento de recoleccion de datos............cccccevvveveciernenen. 35
3.4. Operacionalizacion de variables..............cccocoviiiiiii i, 36
3.5. ReCOleCCIiON € A0S ........ccceieiiiiiecieeceees e 37
3.6. Técnica de procesamiento y analisis de datos............ccccceevvevveie e, 38
3.7. Aspectos éticos de la INvestigacion ...........c.cccevveveiieie e 38
Capitulo 1V: Resultados Yy DISCUSION..........ccociiiiiiiieeneeee e 40
A £ U= 10 | = o [0 1SS 40
A B [T ol U (=1 (o ] ISR 44
Capitulo V: Conclusiones y RecomendacCiONEesS...........cccooveveieeiieiieieesesiesieenns 47
5.2 CONCIUSIONES ..ottt ettt nte e nneenns 47
5.2 ReCOMENTACIONES ......cooiuieiiiiiitiese ettt sree e 47
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .......c..oooveiieeieeeeceeee s senisses s 48
Anexo 1: Acta de Aprobacion de Proyecto de TeSiS.......ocoovveveivrerereeienene 51
Anexo 2: Carta de Compromiso del Asesor de TeSIS.......cccovevviiervereennnnn 52
Anexo 3: Carta de Aprobacién del Proyecto de Tesis firmado por la
Secretaria ACAEMICA .......ccviveiiee et e e ns 53
Anexo 4: Carta de Aceptacion del Comité de EtiCa .........cccocvvveveeervevreivnnnn, 54
Anexo 5: Acta de Aprobaciéon del Borrador de TeSIS.......cccovveieeviccivecieennenn, 56
Anexo 6: Reporte de Originalidad del Turnitin...........cccccooevvinininciciee, 57
Anexo 7: Certificado de Asistencia del Curso Taller..........ccccocevvvevevveinennnne, 58
Anexo 8: Matriz de CONSISIENCIA...........cceeiiieiie e 59
ANEXO 9: Operacionalizacion de variables.............ccccccovveviivieiecie e, 60
Anexo 10: Ficha de Recoleccion de Datos..........cccccccevvevveieiieenesiee e 62

ANEXOLL: BASE U DAlOS ... uuueeeeeeeeeieeeeeeeeeeeeeeseeeeesesesaesssesssesssssesssssssssssssssesssssnnnns 63



INTRODUCCCION

En la actualidad, las enfermedades crénicas no transmisibles se han convertido
en el principal problema de salud publica alrededor del mundo, una nueva
enfermedad silenciosa, higado graso no alcohdlico (HGNA), se esté volviendo
cada vez mas prevalente y afecta a una cuarta parte de los adultos en todo el
mundo. HGNA es el depdsito de grasa principalmente de triglicéridos en el
higado con un acumulo de 5% a 10% del peso del 6rgano, que se debe a una
alteraciéon en la oxidacién de acidos grasos. Se asocia a un mal estilo de vida
tanto en la dieta como en el sedentarismo. Ademas, se conoce que es
potencialmente progresiva, puede conducir a cirrosis, carcinoma hepatocelular,
trasplante de higado y muerte. (1)

Un diagnoéstico completo de HGNA idealmente debe definirse por histologia,
incluyendo el estado y grado de la enfermedad, asi como también su etiologia a
través de una biopsia hepatica, pero esta no es la primera opcion debido a que
nuestros centros de salud de atencién primaria carecen de recursos para la
realizacion de este procedimiento. Es por ello, que se ha desarrollado
biomarcadores séricos no invasivos de dafio hepatico que facilitan la deteccién
precoz en pacientes con alto riesgo, los cuales tienen una relacién directamente
proporcional con entidades como obesidad, diabetes mellitus tipo 2 y
dislipidemia. (1)

Por lo que, en este estudio, se busca determinar el rendimiento diagnostico y la
asociacion que presenta con el higado graso no alcohdlico del método no

invasivo, indice de Esteatosis Hepatica (HSI), para el cribado oportuno, y de esa



manera dar tratamiento efectivo evitando su principal consecuencia de muerte,

la enfermedad cardiovascular.



CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1 Descripcion de larealidad problematica

El Higado graso no alcohdlico (HGNA), se esta volviendo cada vez mas
prevalente y afecta a una cuarta parte de los adultos en todo el mundo. HGNA
se le denomina a afeccion de depdsito de grasa principalmente de triglicéridos
en el higado con un acamulo de 5% a 10% del peso del 6érgano, que se produce
debido a una alteracion en la oxidacion de acidos grasos; en ausencia de
consumo de alcohol y otras causas de enfermedad hepatica. Por consiguiente,
la mayoria de los pacientes permanecen asintoméaticos hasta evolucionar a su
altimo estadio. Se conoce que es potencialmente progresiva, conduce al
desarrollo de cirrosis, carcinoma hepatocelular, trasplante de higado y muerte.(1)
La prevalencia e incidencia de HGNA va depender de la poblacién estudiada y
del método de diagndstico. La prevalencia global es de 25% en adultos y 10%
en nifios.(2) Se estima que en Estados Unidos varia entre 3%-23% de su
poblacion. En Espafia, la prevalencia se estima en poblacion adulta es de 25%
a 30% y en Latinoamérica, varia en 15% y 33% en México y Brasil,
respectivamente (3).

Entre los factores de riesgo que modifican su prevalencia se encuentran la edad,
el estilo de vida, el indice de masa corporal (IMC), Diabetes Mellitus y la
Dislipidemia. Diferentes estudios, han demostrado la asociacion de un mal estilo

de vida que logra incrementar el riesgo de padecer este trastorno (4).



En relacién con la edad, la prevalencia de higado graso se incrementd en
adultos, un estudio observacional demostré que la prevalencia fue de 26,7% en
mayores de 60 afios y en menores de 60 afios fue 22,8% (3).

Con relacion al IMC, especialmente sobrepeso y obesidad se asocia
aproximadamente 58% y 90% respectivamente (3). Su asociacién con la
Diabetes Mellitus tipo 2 es frecuente. De hecho, se estima que alrededor del
62%, de pacientes con esteatosis hepatica desarrollan Diabetes Mellitus y 20%
a 30% de los pacientes con diabetes presentan esteatosis hepética (5). Otro
estudio, menciona que en personas con Diabetes tipo 2 la prevalencia se eleva
al 70% y en aquellos con dislipidemia puede alcanzar el 80% (4).

Un diagnoéstico completo de HGNA idealmente debe definirse por histologia,
incluyendo el estado y grado de la enfermedad, asi como también su etiologia a
través de una biopsia hepatica percutanea, pero esta no es la primera opcion
debido a que es de caracter invasivo y de alto costo que nuestros centros de
salud de atencién primaria no cuentan con los recursos para realizar dicho
procedimiento. Es por ello, que se ha desarrollado biomarcadores séricos no
invasivos de dafio hepatico que facilitan la detecciébn en pacientes con alto
riesgo, los cuales tienen una relacion directamente proporcional con entidades
como obesidad, Diabetes Mellitus tipo 2 y dislipidemia(1). El indice de esteatosis
hepatica (HSI) es uno de estos métodos no invasivos validados para una
deteccion precoz de HGNA (6).

Por lo que, en este estudio, se busca determinar el rendimiento diagnostico y la
asociacion que presenta con el higado graso no alcohdlico del método no

invasivo, indice de Esteatosis Hepatica (HSI), para el cribado oportuno, y de esa



manera dar tratamiento efectivo evitando su principal consecuencia de muerte,

la enfermedad cardiovascular.

1.2 Formulacion del problema
¢El indice de Esteatosis Hepatica tiene rendimiento diagndstico en pacientes

con diagndstico ecogréfico de Higado Graso no Alcohdlico en el Centro de

Salud Materno Infantil de Surquillo De Enero-Diciembre 2021, Lima- Peru?

1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1. General

e Determinar la asociacién del indice de Esteatosis Hepatica en pacientes
con diagnostico ecografico abdominal de Higado Graso no Alcohélico en
el Centro de Salud Materno Infantil de Surquillo De Enero-Diciembre
2021.

1.3.2. Especificos

e Describir las caracteristicas clinicoepidemioldgicas de los pacientes de
estudio.

e Determinar la asociacion entre Diabetes Mellitus, IMC y Dislipidemia con
el indice HSI.

e Determinar el redimiento diagnostico y el punto de corte de precision

diagndstica mediante el uso de curvas ROC para el indice HSI.

1.4 Linea de Investigacion

El presente trabajo de investigacion se encuentra alineado a la prioridad

de investigacion numero 3, llamada Enfermedades metabdlicas y



cardiovasculares, de las prioridades nacionales de investigaciéon en salud
del Instituto Nacional de Salud y de la Universidad Ricardo Palma, segun

acuerdo de Consejo Universitario N°0711-2021.

1.5 Justificacion de la investigacion

El aumento de la prevalencia de HGNA en todo el mundo y la constatacion
gue la esteatosis por si sola puede evolucionar a una fibrosis clinicamente
significativa hacen de esta enfermedad un importante problema de salud
publica. Ademas, estos pacientes con HGNA suelen estar asintomaticos, y el
papel de los médicos de atencién primaria es fundamental en el diagndstico,
al menos de sospecha, y en el abordaje inicial. En la actualidad, no se da la
importancia debida a esta enfermedad, que se considera un proceso banal.

Es asi, en este estudio se busca identificar un buen marcador, que debe ser
facil de realizar, tener un bajo costo, una sensibilidad y especificidad
apropiados. Entonces, se planteara demostrar el rendimiento diagnostico de
un biomarcadores no invasivo, indice de higado graso, que ha sido utilizado
en paises en su mayoria orientales y no poblaciones étnicamente parecidos
al Peru. Se seleccioné este indice debido a su facil obtencién de parametros
(IMC, sexo, ALT/AST y DM2) que encontramos en la consulta diaria en
establecimientos de primer nivel. Desde este punto vista practico, se busco
utilizar dicho indice para el cribado de HGNA y seleccionar a los pacientes de

alto riesgo para su diagnostico precoz.



1.6 Delimitaciéon del problema

El estudio se aplico en pacientes mayores de 18 afios con estudio ecografico
abdominal realizado en el Centro de Salud Materno Infantil Surquillo en el

periodo de Enero - Diciembre del 2021.



2.1.

CAPITULO II: MARCO TEORICO

Antecedentes de la Investigacion

2.1.1. Antecedentes Internacionales

Halima Fennoun y colaboradores realizarobn un estudio en Morocco,
publicado en el afio 2020 titulado “Interest of hepatic steatosis index (HSI)
in cribado for metabolic steatopathy in patients with type 2 diabetes” fue un
estudio transversal con el objetivo de determinar el valor predictivo del
indice no invasivo HSI en el cribado de esteatosis hepatica en pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 con el fin de establecer método no invasivo
para el diagndstico.

Se incluyeron 281 pacientes diabéticos hospitalizados en el Hospital Ibn
Roch Casablanca, en los cuales se calcul6 el indice HSI y se encontr6é que
la prevalencia de HGNA fue de 45,2% segun la puntuacién HSI mayor a
36 que fue consistente con la ecografia hepatica con un 47,7% de los
casos, por ello se establecid una sensibilidad de 89,55%, el VPN de
90,91%, la especificidad de 95,24% y el VPP de 94,4%. Ademas,
encontrardn que las transaminasas solo estaban elevadas en el 6% de los
pacientes y recomiendan que el cribado debe realizarse
independientemente de los valores de las transaminasas. Concluyendo,
gue el indice HSI es un método sencillo y econémico para el diagndstico

precoz de HGNA (5).

Laura Sviklane y colaboradores realizaron un estudio piloto
observacional en el 2017 titulado “Fatty liver index and hepatic steatosis

index for prediction of non-alcoholic fatty liver disease in type 1 diabetes”



con los objetivos de evaluar el rendimiento diagnostico de HSI y FLI en
pacientes diabéticos tipo 1 con diagndstico de esteatosis hepatica a través
de resonancia magnética y los factores asociados al contenido de grasa
en el higado.

Se incluyeron 201 pacientes diabéticos tipo 1 de los cuales se invitaron a
40 de ellos que tenian valores de HSI/FLI correspondientes a diferentes
riesgos 12 con indices altos (= 60 para FLI y = 36 para HSI), 15 con indices
no concluyentes (30 < HSI <36 y 30 < FLI<60) y 13 con indices bajos (FLI
<30 e HSI <30) de esteatosis hepética y se realiz6 la técnica de resonancia
magnética. Se encontr6 una sensibilidad para FLI fue del
90%; especificidad, 74%; VPP, 0,64;y VPN, 0,93.Para HSI, la
sensibilidad fue del 86%,; especificidad, 66%; VPP, 0,50;y VPN, 92%.
Ademas, FLI 2 60 y HSI = 36 se asociaron con sindrome metabdlico y
nefropatia diabética. En conclusién, el uso de FLI y HSI con fines de
deteccion podria ser una herramienta eficaz para la seleccién de pacientes

para la investigacion en el campo de HGNA en diabetes mellitus tipo 1 (7).

Amandeep Singh y colaboradores publicarén un estudio retrospectivo
cohorte en el 2017 titulado “The Utility of Noninvasive Scores in Assessing
the Prevalence of Nonalcoholic Fatty Liver Disease and Advanced Fibrosis
in Type 2 Diabetic Patients” con el objetivo de evaluar la prevalencia de la
enfermedad de higado graso no alcohdlico y la fibrosis hepatica avanzada
en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 utilizando puntuaciones sencillas

no invasivas.



Se incluyeron 121 513 pacientes entre 18 y 80 afios con diagndéstico de
diabetes tipo 2 en los cuales se aplico el indice HSI (HSI > 36 con
especificidad de 93,1% y HSI < 30 con sensibilidad de 93,1%) con un
resultado de HSI > 36 presente en el 87,9% de los pacientes, lo que es
coherente con una prevalencia muy alta de sospecha de higado graso.
Ademas, el 35% tenia una fibrosis avanzada basada en el indice de fibrosis
(NFS) >0,676, lo que indica mayor riesgo de progresion a enfermedad
hepatica avanzada. En conclusion, las puntuaciones no invasivas son
herramientas faciles, poco costosas que seleccionan adecuadamente a los

pacientes para la ecografia y la biopsia hepética (8).

Tae Yang Jung y colaboradores publicaron un estudio de tipo
retrospectivo analitico en el 2020 titulado “Comparative Assessment and
External Validation of Hepatic Steatosis Formulae in a Community-Based
Setting” con el objetivo de validad indices de esteatosis hepética en
entornos comunitarios mediante el uso de resonancia magnética (MRI).

Se incluyeron 2149 pacientes mayores de 18 afios en los cuales se midio
el contenido de grasa hepatica mediante MIR y se comparé con indices de
diagndstico de esteatosis hepatica (indice de higado graso (FLI), indice de
esteatosis hepatica (HSI), indice de ZJ, NAFLD-fat liver score (NADLD-
LFS) e indice de esteatosis de Framingham (FSI). En el estudio,
encontraron que el indice HSI tenia una sensibilidad de 87,8% vy
especificidad de 79% pero mostraron una amplia zona gris en el que el
diagnéstico es indeterminado (FLI, HSI e indice ZJU). Por el contrario, el

NAFLD-LFS se utiliza con un unico punto de corte sin esta limitacion y



demostré mayor rendimiento frente a la ecografia. En conclusion, la
puntuacion de NAFLD-LFS mostr6 el mejor rendimiento diagnostico para

detectar la esteatosis hepatica (9).

Lars Lind y colaboradores publicaron un estudio en el 2020 titulado
“Comparison of four non-alcoholic fatty liver disease detection scores in a
Caucasian population” con el objetivo de evaluar cuatro indices (FLI, HSI,
LAP Y LSF) de deteccién de HGNA en dos muestras de diferente riesgo
para HGNA. Utilizaron los datos de los estudios EFFECT |y I, incluyeron
140 y 170 pacientes, respectivamente. Ademas, realizaron un estudio
prospectivo POEM con 310 pacientes a los cuales también se les realiz6
resonancia magnética. Encontraron que la prevalencia fue del 23% en
POEM. FLI un ROC AUC de 0,82 y fue significativamente mejor que la
puntuacion LAP (P = 0,005 vs LAP, P =0,08 vs LFS, P = 0,12 vs HSI) para
la deteccion de HGNA. Los otros tres indices se comportaron por igual en
POEM (0,77-0,78). La prevalencia de HGNA fue del 74% en EFECT 1 Y II;
la LFS se comporté mejor (ROC AUC 0,80) en esta muestra. El AUC ROC
para LFS (0,80) fue significativamente mayor que el de FLI (P = 0,0019) y
LAP (P = 0,0022), pero no HSI (P= 0,11). Realizamos un analisis de
sensibilidad con estratificacién para los dos subgrupos de alto riesgo
(pacientes con diabetes o hipertrigliceridemia) de los estudios EFFECT
donde LAP funcioné mejor en pacientes con hipertrigliceridemia y no se

observaron diferencias importantes entre las otras puntuaciones (10).



Chen Li- Day colaboradores publicaron un estudio de casos y controles
en el 2019 titulado “Validation of fatty liver index and hepatic steatosis index
for cribado of non-alcoholic fatty liver disease in adults with obstructive
sleep apnea hypopnea syndrome” con el objetivo de comparar la precisién
diagnostica de FLI y HSI en la deteccibn de HGNA en pacientes con
sindrome de apnea hipopnea obstructiva (SAHO). Se incluyeron 431
pacientes con SAHO, donde 326 tenian diagnostico ecogréficos con HGNA
y 105 con ecografia normal que eran los controles. Se encontrd que tanto
FLI como HSI pudieron discriminar entre pacientes con y sin HGNA con un
AUC-ROC para FLI de 0,802 (IC 95% 0,762-0,839) y HSI de 0,753 (IC
95% 0,710-0,793). EI AUROC de FLI fue significativamente mas alto que
el de HSI (diferencia entre areas 0,049, error estandar 0,024, 95% CI
0,003-0,096, estadistica Z 2.072, P = 0,038). En pacientes con SAHOS
leve a moderado, el AUROC de FLI y HSI para predecir NAFLD fue de
0,770 (IC del 95%: 0,698-0,832) y 0,732 (IC del 95%: 0,658-0,798),
respectivamente. En pacientes con SAHOS grave, el AUROC de FLIy HSI
para predecir NAFLD fue de 0,802 (IC del 95%: 0,749-0,848) y 0,748 (IC
del 95%: 0,692-0,799), respectivamente. En conclusion, no hubo
diferencias significativas en las capacidades discriminatorias entre FLI y

HSI en sujetos leves a moderados o pacientes con SAHOS severo (11).

Mohamed y colaboradores publicaron en el 2021 un estudio “NAFLD
mark: an accurate model based on microRNA-34 for diagnosis of non-
alcoholic fatty liver disease patients” con la finalidad de llevar a cabo un

modelo nuevo que sirva para dianosticar HGNA mediante la utilizacion de



miRNA-34 y marcadores de laboratorio clinicos y de rutina. Asimismo, se
buscé llegar a la validacion de la precision diagndéstica de 7 modelos no
invasivos en comparacion con la marca NAFLD para diagnosticar HGNA.
Se trabaj6é con 100 pacientes sanos, y 214 con HGNA. Asi, se indicé que
los niveles de miRNA-34 fueron més altos en pacientes con HGNA que en
individuos sanos con una diferencia significativa (P < 0,0001). Las AUC
(Cl) de los marcadores candidatos de NAFLD fueron en el orden de
miRNA-34 0,72 (0,66-0,77) <ALT 0,73 (0,67-0,79) < IMC 0,81 (0,76-0,86)
< colesterol < 0,85 (0,79-0,90) < PCR 0,88 (0,84—0,92). Discriminar a los
pacientes con NAFLD llamado NAFLD Mark. El AUC salté a 0,98 (0,93—-
0,99) cuando se combinaron cinco marcadores. El AUC de la marca
NAFLD para la deteccion de NAFLD fue més alto que el AUC de siete

indices comunes de NAFLD (0,44-0,86) (12).

Zhirkov y colaboradores en el articulo titulado “Noninvasive methods of
diagnosis of steatosis in non-alcoholic fatty liver disease” cuya razon de ser
fue el estudio de las capacidades diagndsticas de los métodos no invasivos
para diagnosticar esteatosis hepética en pacientes con HGNA. Para ello,
se trabaj6é con 240 pacientes hombres de 21 a 54 afios, de los cuales 172
presentaban higado graso no alcohdlico, y 68 no. Se realiz6 medicion de
parametros antropométricos, estudio bioquimico de suero sanguineo,
examen de ultrasonido de la zona hepatobiliar, calculo de indices
diagnésticos de esteatosis (FLI y HSI), determinacion no invasiva del grado
de esteatosis en el dispositivo FibroScan con funcibn CAP. Tras la

aplicacion de ello, se hallé que los valores de CAP del aparato FibroScan



y los indicadores de indices predictivos de esteatosis difirieron
significativamente (p<0,05) en los grupos de estudio; la calidad de los
modelos diagnosticos y la estimada por el indice AUROC (AUROC de 0,84
y 0,81 respectivamente), en los indices de esteatosis FLI y HSI fue
reconocida como excelente, en los valores CAP del aparato FibroScan

como muy buena (13).

Goulart y colaboradores en el estudio de precision diagnostica realizado
en el centro ELSA, en el hospital de una universidad publica titulado
“Diagnostic accuracy of a noninvasive hepatic ultrasound score for non-
alcoholic fatty liver disease (NAFLD) in the Brazilian Longitudinal Study of
Adult Health (ELSA-Brasil)” cuya finalidad radico en la evaluacion de
precision diagndstica de una nueva puntuacion de ultrasonido hepatico en
pacientes con higado graso no alcohdlico en ELSA-Brasil. Se trabajé con
195 pacientes con una frecuencia EHGNA de 34,4%. Se hallg, con este
estudio, una asociacion entre el indice de masa corporal alto, la
circunferencia de la cintura alta, la diabetes y la hipertrigliceridemia con la
atenuacién hepatica alta y un didmetro anteroposterior grande del I6bulo
hepético derecho, pero no con el indice hepatorrenal. La puntuacion
ecogréafica hepatica, con base en la atenuacién hepatica y el diametro
anteroposterior del I6bulo hepatico derecho, tuvo el mejor rendimiento para
el cribado de EHGNA en el punto de corte = 1 punto; sensibilidad: 85,1%;
especificidad: 73,4%; precision: 79,3%; y area bajo la curva (AUC 0,85;
intervalo de confianza del 95 %, IC: 0,78-0,91). FLI y HSI presentaron

menor rendimiento (AUC 0,76; IC 95%: 0,69-0,83) que CT (14).



Ali 'y colaboradores en el trabajo del 2022 titulado “Diagnostic
performance of serum steatosis biomarkers in Prediction of Non Alcoholic
Fatty Liver Disease in Adult Asymptomatic Egyptians” cuyo objetivo fue
llevar a cabo la evaluacion del rendimiento diagnéstico de los indices no
invasivos en la prediccion de NAFLD en pacientes de Egipto. Se tratd de
un estudio transversal con una muestra de pacientes adultos
asintomaticos. La NAFLD fue diagnosticada en cien casos a través de una
ecografia con un examen de parametros de atenuacion controlados (CAP).
Se tomaron datos generales, antropométricos y bioquimicos. Asimismo, se
emplearon indices de higado graso (FLI), el indice de la Universidad de
Zhejiang (ZJU) y el indice de esteatosis hepética (HSI). Se hallé que el
area bajo la curva caracteristica operativa del receptor (AUROC) del indice
FLI, ZJU y HSI fue de 0,999, 0,929 y 0,898, respectivamente. La curva
(AUROC) del indice FLI y ZJU fueron mayores a un nivel significativo que
la del HSI (P=0,0001 y P=0,001, respectivamente). Los valores de corte
optimos para el FLI, el indice ZJU y el HSI fueron 30, 40,3 y 39,6,

respectivamente (15).

Nosov y colaboradores en “Diagnostic significance of clinical and
laboratory indices in predicting non-alcoholic fatty liver disease during
cribado studies” cuyo objetivo radico en el estudio de la importancia de los
indices clinicos y de laboratorio no invasivos junto con el indice de
resistencia a la insulina al ejecutar una evaluacion diagnostica de la

enfermedad del higado graso no alcohélico (EHGNA) en los examenes de



2.2.

deteccién. Se trabajé con 348 empleados de empresas de produccion de
petrdleo a los cuales se les hizo una ecografia del higado evaluando los
criterios de EHGNA. Fue un trabajo que usé indice de higado graso (FLI),
indice de esteatosis hepatica (HSI), productos de acumulacion de lipidos
(LAP) y evaluacién del modelo de homeostasis de la resistencia a la
insulina (HOMAL1-IR). Los indices FLI, HSI y HOMA1-IR expusieron una
significancia estadistica alta en la evaluacion diagndstica de la EHGNA con
buena capacidad de calibracion del modelo. El porcentaje de clasificacion
binaria correcta de la presencia/ausencia de EHGNA fue del 82,4% para
FLI, 79,7% para HSl y 72,7% para HOMAL1-IR (p<0,001). De acuerdo con
ROC, el &rea bajo la curva (AUC) segun la evaluacién diagnéstica de
NAFLD fue de 0,917 (IC del 95 %: 0,889-0,945); 0,880 (IC 95 % 0,846—

0,915) y 0,849 (IC 95 % 0,764-0,934), respectivamente (16).

Bases tedricas

La enfermedad por higado graso no alcohdlico (EHGNA) es la principal
etiologia de enfermedad hepética crénica, se define como la acumulacion de
acidos grasos libres vy triglicéridos en > 5% en los hepatocitos en forma de
vacuolas de grasa. La EHGNA comprende un espectro de patologias que van
desde la esteatosis simple, una entidad relativamente benigna, hasta la
esteatohepatitis no alcohdlica, la cara mas agresiva de este espectro, que
conlleva riesgo de fibrosis hepética progresiva, cirrosis y todas sus
complicaciones (17)(2).

Se estima que la prevalencia de 20-30% en la poblacién general y del 60-
80% en poblaciones de riesgo, sin embargo, existe mucha heterogeneidad

en los estudios. Por su alta prevalencia, la EHGNA se ha convertido en un



problema de salud relevante que requiere de acciones especificas para su
deteccion, diagnéstico, seguimiento y tratamiento. Ademas, dado que
presenta un riesgo aumentado de morbimortalidad cardiovascular requiere
un enfoque multidisciplinar (2).

Regularmente, la EHGNA es diagnosticada en forma incidental en un estudio
de imagen indicado por otro motivo, fisicamente no existen datos especificos,
pero la obesidad y la hepatomegalia son comunes. La Acantosis nigricans se
asocia a la resistencia a la insulina y la presencia de la «joroba dorso
cervical» esta asociada a la presencia de HGNA. Clinicamente, los pacientes
con HGNA tienden a ser obesos, con resistencia a la insulina o diabetes
mellitus tipo 2, dislipidemia, hipertrigliceridemia e hipertension, que son todos
factores de riesgo de enfermedades cardiovasculares y que pueden estar
presentes al momento del diagndstico (28).

Para el diagnostico se debe descartar tanto las causas secundarias de una
hepatopatia crénica, como el consumo diario de alcohol > 30 g en los varones
y > 20 g en las mujeres o el uso de medicacion esteatogénica (corticoides,
antivirales, amiodarona, tamoxifeno, etc.) (18) (19) (20)

La mayoria de los pacientes tienen sindrome metabdlico (SM), y presentan
comorbilidades metabdlicas como obesidad, diabetes mellitus tipo 2 (DM2),
hipertension arterial y dislipidemia; todos factores de riesgo de enfermedad
cardiovascular (4) (21).

Se realizé un metaanalisis en 2016 donde incluyeron a mas de 8 millones de
individuos de 22 paises estimo que la incidencia de HGNA en Asia seria del
orden de 52.34/1000 personas/afio (intervalo de confianza [IC] 95%, 28.31-

96.77), mientras que en Europa Occidental y EE.UU. seria de 28/1000



personas/afio (IC 95%, 19.34-40,54). Ademas, observaron que la prevalencia
en América Latina era de 31%, Medio Oriente de 32% y Africa de 14% (22).
El sindrome metabdlico es un importante predictor del higado graso no
alcohdlico. Se ha estimado que en hombres con sindrome metabdlico el
riesgo de higado graso no alcohdlico es cuatro veces mayor (y en las mujeres
once veces mayor) que en aquellos sin sindrome metabdlico .

Segun un andlisis multivariado, revelo que las mujeres obesas y con
sindrome metabdlico presentan mayor riesgo de dafio hepatico frente a
hombres obesos y con sindrome metabodlico. No obstante, los varones
muestran una prevalencia similar a las de las mujeres en un mismo rango de
edad, esto va cambiando en cuanto la mujer llega a la menopausia debido a
que disminuye la produccién de estrégenos, la oxidacién de acidos grasos y

existe una mayor acumulacién de grasa a nivel del higado (2)(23)(24).

La patogenia de la enfermedad es compleja. En ella intervienen numerosos
factores metabdlicos, genéticos, ambientales y de la microbiota intestinal. Se
produce una alteracién de la homeostasis energética en todo el cuerpo,
debido a una ingesta calérica mayor al gasto calorico, por con consiguiente
genera depoésitos de grasa ectépicos, como en el higado, los musculos
esqueléticos y el pancreas.

El tejido adiposo visceral genera mdltiples sefiales que alteran el
metabolismo de los lipidos y la glucosa, lo que conduce a la acumulacién de
grasa hepatica y crea un medio pro inflamatorio que desencadena lesiones
celulares en el higado y otros tejidos. Existe contribucion de lipogénesis de
novo en el higado donde es inferior al 5% en sujetos sanos y puede aumentar

hasta aproximadamente el 25% en los pacientes con HGNA. La resistencia a



la insulina desempefia un papel clave en el desarrollo del higado graso, ésta
es un sello distintivo del sindrome metabdlico y resulta de una compleja
interaccion entre mediadores inflamatorios circulantes, 6rganos y tejidos,
antecedentes genéticos y algunos factores condicionantes como el estilo de
vida (dieta y actividad fisica) (33).

Determinados factores se asocian al incremento de 2 a 3 veces el riesgo a
desarrollar HGNA y pueden ser fundamentales para el diagndstico y el
prondstico como sobrepeso (IMC: 25- 29,9 kg / m2) y obesidad (IMC> 30 kg
/ m2), diabetes mellitus tipo 2 y glucemia alterada en ayunas, hipertension
arterial, hipertrigliceridemia, disminucion colesterol HDL, determinados
polimorfismos genéticos y otros de menores niveles de asociacion; sindrome
de ovario poliquistico, diabetes mellitus tipo 1, hipotiroidismo primario y

sindrome apnea-hipopnea obstructiva.

En las diferentes bibliografias, coinciden que existen asociaciones bastante
estrechas con trastornos como obesidad, diabetes mellitus tipo 2, sindrome
metabdlico y dislipidemia, es asi que la prevalencia del HGNA en la poblacién
occidental sin estos factores oscila entre el 20% y el 30%, y puede ser
superior al 70% entre los sujetos obesos o con DM2 (25). Segun la OMS
durante el 2020, la prevalencia de sobrepeso en adultos fue de 150 millones
de personas y obesidad de 6 millones de personas; ademas, menciona que
las tasas de obesidad crecen mas rapidamente en los paises de ingresos
medianos, sobre todo en Asia Sudoriental y Africa por lo que se prevé que
uno de cada cinco adultos tenga obesidad en 2025.

En cuanto a DM2, esta también contribuye al aumento de la prevalencia de

HGNA que se sitia entre el 5 al 87% de estos pacientes. Por su parte, la



existencia de DM2 en pacientes con HGNA se ha asociado con una
progresion mas rapida a EHNA y fibrosis avanzada, e incluso se ha sugerido
que el EHNA deberia ser considerado como una complicacién de la DM2.(26)
Asimismo, es probable que en nuestro medio exista una mayor prevalencia
de HGNA debido a que esta relacionada a factores como la dieta, el ejercicio
y una escasa asistencia sanitaria. Una dieta alta en calorias, a menudo
acompafnada de un comportamiento sedentario (27).

En un estudio observacional se encontré6 que la modificacion a una dieta
mediterranea producia una reduccion del 4,4% de lipidos intrahepaticos
segun biopsia hepética. Ademas, demostré a través de la ecografia la
disminucién de la proporcién de personas con grado moderado (6-16%) y
severo (25%) (27).

El diagnostico de confirmacion debe ser histolégico a través de la biopsia
hepética, pero esta es raramente utilizada, solo se realiza con criterios
individuales para cada paciente. Sin embargo, desde punto vista practico, se
utiliza indices no invasivos que permiten simplificar la deteccion precoz de
pacientes con HGNA.

El primer paso en el diagnéstico de HGNA es confirmar la presencia de
esteatosis hepética. La ecografia es el método de eleccion. Es un método no
invasivo con sensibilidad y especificidad (60-94%, respectivamente). En
pacientes con esteatosis leve (< 20%) la sensibilidad es baja, por lo que la
ecografia confirma el diagnostico de esteatosis, pero un resultado negativo
no la descarta. La atenuacion de parametro controlado (CAP) y la
espectroscopia por RM son métodos mas sensibles para este fin, la cual

permite una estimacion cuantitativa de la cantidad de grasa hepatica (20)(28).



Una vez hecho el diagnéstico de esteatosis debemos evaluar si existen
causas alternativas o secundarias de higado graso. Las més frecuentes en
adultos son el consumo significativo de alcohol y la exposicién o consumo
cronico de algunos farmacos. Por otro lado, debe excluirse la presencia de
otras enfermedades hepaticas cronicas (20).

Es necesario evaluar cuidadosamente las comorbilidades mas cominmente
asociadas a HGNA: obesidad, hipertension arterial, dislipidemia, DM2 o
insulinaresistencia, hipotiroidismo, sindrome de ovario poliquistico, apnea
obstructiva del suefio, entre otras. El trabajo multidisciplinario es
indispensable en esta entidad multisistémica (20).

La mayor parte de los pacientes son asintomaticos y algunos pueden tener
sintomas inespecificos como fatiga o malestar abdominal, por lo que la HGNA
debe ser documentada cada vez que se sospecha buscando factores de
riesgo que aumenten la probabilidad de EHGNA de manera significativa.

El diagnéstico es de exclusion, ausencia de otras causas de hepatopatias
cronicas. (Tabla 1)

TABLA 1: Causas frecuentes de esteatosis secundaria (no EHGNA)(29)

Esteatosis macrovesicular Esteatosis
microvesicular
Consumo excesivo de alcohol Sindrome de Reye
> 30 g en varones Farmacos: acido
> 20 g en mujeres valproico, antiretrovirales
Farmacos: amiodarona, tamoxifeno, Esteatosis asociada a la
corticoides, metrotexato, otros gestacion

Hepatitis B, C, D

Enfermedad de Wilson

Lipodistrofias

Deprivacion caldrica subaguda o cronica grave




1. Métodos no invasivos
Los métodos no invasivos consisten en diferentes marcadores seroldgicos,
pruebas de imagen y elastograficas, que pretenden diagnosticar y cuantificar
el HGNA, asi como poder predecir la existencia de EHNA o fibrosis avanzada.
La necesidad de utilizar puntuaciones estructuradas es especialmente para
la evaluacion de la presencia de esteatosis, para la cual no hay marcadores
directos aislados. Se han desarrollado varios indices seroldgicos para
predecir la existencia de esteatosis hepatica: Fatty liver index (FLI),
SteatoTest, NAFLD-Liver Fat Score y Hepatic Steatosis Index (HSI) (Tabla

2).

Tabla 2: indices seraldgicos na invasivas para HGNA

indice Parametros para su calculo Referencias
FLI Triglicéridos, IMC, GGT, perimetro abdominal Bedogni 2006
HSI Sexo, IMC, ALT/AST, DM2 Lee 2010
Steatotest a2-macroglobulina, haptoglobina, apo Al, Poynard 2005
bilirrubina, GGT, ALT, glucosa, triglicéridos,
colesterol.
NAFLD — Insulina, AST, ALT, IMC, DM Kotronen 2009
Liver fat
score

indice de Esteatosis Hepéatica o Hepatic Steatosis Index (HSI)

El infradiagndstico de HGNA llevo a que Lee et al. validara un indice con la
necesidad de busqueda de una prueba sencilla y no invasiva para identificar
a los pacientes de alto riesgo de HGNA y establecer un programa de cribado
de HGNA adecuado. En el estudio, propusieron obtener un indice sencillo
basado en pruebas de laboratorio estandar y parametros antropomeétricos

gue sean de facil obtencion para determinar la presencia de HGNA.



Por lo tanto, utilizaron el resultado de la ecografia (con precisién diagnostica
de 67-94%) como estandar para el diagndstico de esteatosis en lugar de la
histologia. La AUC-ROC del HSI fue de 0,812 (IC del 95%, 0,801 - 0,824), lo
que dista mucho de ser perfecto (30). Cada sujeto fue sometido a una serie
de pruebas de laboratorio cuya ecuacion final solo se incluyeron los factores
que se encontrd que tenian el valor predictivo més alto y refleja la presencia
de la enfermedad. El valor predictivo negativo (VPN) fue del 84,3% (82,1-
86,2) mientras que el valor predictivo positivo (VPP) fue del 85,9% (83,9-
87,6). Asimismo, se encontrd que a valores < 30, HSI descart6 HGNA con
una sensibilidad del 93,1% y valores = 36, HSI detect6 HGNA con una

especificidad del 92,4% (6).

2. Pruebas de imagen

Como en cualquier paciente con sospecha de enfermedad hepatica, se
recomienda disponer de una técnica de imagen al menos basalmente para
descartar la presencia de lesiones hepéaticas y evaluar signos indirectos de
cirrosis e hipertension portal.

La ecografia abdominal es el método radiolégico mas utilizado para la
deteccidon de HGNA por su accesibilidad, amplia disponibilidad, asimismo
provee de informacibn complementaria de otras posibles patologias
hepatobiliares y es de bajo costo, a pesar de ello no es imprescindible para
el diagnéstico. La ecogréfica confirma el diagnostico, pero su ausencia no lo
descarta (requiere la presencia de esteatosis en > 20-30% de los
hepatocitos). Ademas, puede realizarse facilmente en pacientes conscientes,
lo que supone una ventaja cuando se obtienen imagenes de pacientes

pediatricos o adultos que no pueden tolerar la RM sin sedacion. Sin embargo,



a menudo no es factible en pacientes con un alto indice de masa corporal (2).
Un higado normal presenta una textura del parénquima homogénea y con
una densidad Optica parecida a la corteza renal o del parénquima esplénico.
Utiliza patrones sonograficos cualitativos para evaluar la gravedad de la
infiltracion grasa hepatica, incluyendo el aumento de la ecogenicidad del
higado de la vena porta, desenfoque de la vena hepatica, atenuacion del haz
posterior y la mala visualizacion del diafragma. Por consiguiente, cuando
existe esteatosis la ecogenicidad (brillantez) del higado aumenta y es mayor
aladelrifidn, y la nitidez de la pared la vesicula biliar, los vasos intrahepéticos
y del diafragma disminuyen.

En un metaanalisis de 49 estudios se evaluaron la sensibilidad y la
especificidad para detectar higado graso moderado a severo (> 30%)
comparado con la biopsia. La sensibilidad fue del 84,8% (IC 95%: 79,5-88,9)
y la especificidad del 93,6% (IC 95%: 87,2-97,0). Asimismo, en otro estudio
demostraron que la sensibilidad varia entre el 60% y el 94%, y la
especificidad, entre el 84 y el 95%. Si bien la ecografia es altamente sensible
para el diagndstico de esteatosis moderada a severa, en casos de esteatosis
> 5%y < 30% la sensibilidad disminuir a 53,5-66,6% Yy la especificidad oscila
entre el 77% vy el 93,1% (31).

El tratamiento mas sencillo, es realizar modificaciones en el estilo de vida a
través de la pérdida de peso sostenida (por ejemplo, mediante una dieta
restringida en calorias) y el aumento de la actividad fisica (ejercicio). En un
metaanalisis demostraron que una modesta pérdida de peso de alrededor del
3% puede reducir la esteatosis hepatica, sin embargo, se requiere hasta un

10% o mas para la resolucion de la EHGNA y la regresion de la fibrosis (32).



2.3.

Asimismo, sefialan que la disminucion del peso corporal de al menos el 5%
del peso inicial produce cambios en los marcadores bioquimicos de la
enfermedad y la reduccién de peso > 7% produce cambios histoldgicos
especialmente del grado de esteatosis, la balonizacion e inflamacion.(33)

Ademas de las modificaciones del estilo de vida, hay varias terapéuticas que
se reserva para pacientes con HGNA con evidencia de fibrosis (F = 2) o en
los que tienen mayor riesgo de progresion (DM2, sindrome metabdlico,
aumento persistente de ALT). Actualmente ningun farmaco se considera
terapia estandar, algunos farmacos son de utilidad en contextos especificos,

cuentos como antidiabéticos hipolipemiantes (4).

Definicién de conceptos operacionales

¢ Indice de esteatosis hepatica (HSI): Es una herramienta de cribado para
enfermedad del higado graso no alcohdlico, que puede ayudar a los
médicos a identificar candidatos para la ecografia hepatica.

e Higado graso no alcohdlico (HGNA): Infiltracion lipidica anormal en mas
del 5% generalmente es en forma de triglicéridos, como gotas o multiples
gotitas.

¢ Diabetes mellitus tipo 2: Es una enfermedad crénica en la cual se tiene un
alto nivel de glucosa en la sangre por una alteracion en la secrecion de
insulina.

e Alanina aminotransferasas: Enzima que cataliza la conversion de l-alanina
y 2-oxoglutarato en piruvato y I-glutamato. Se encuentra principalmente

en las células del higado.



Aspartato aminotransferasas: Enzima que cataliza la conversion de |-
aspartato y 2-cetoglutarato en oxaloacetato y I-glutamato. Se encuentra
en varios tejidos, especialmente en el corazon, el higadoy eltejido
muscular.

IMC: un indicador de la densidad corporal, tal como se determina por la
relacion del peso corporal con la estatura.

Dislipidemia: es el término usado para describir las alteraciones de los

lipidos caracterizadas por CT o y/o TG altos y HDL bajo.



CAPITULO lIl: Metodologia
3.1. Tipoy disefio de estudio
El presente estudio es retrospectivo con un enfoque cuantitativo (se
expresard numéricamente y se hara uso de las estadisticas), de tipo

observacional (no se manipulara a las variables), transversal analitico.

3.2. Poblacién y muestra

3.2.1. Poblacion

e La poblacion esta conformada por pacientes mayores de 18 afios con
estudio ecografico abdominal realizado en el Centro de Salud Materno

Infantil Surquillo durante el periodo Enero - Diciembre del 2021.

3.2.2. Criterios de seleccién de la muestra
3.2.2.1. Criterios de inclusion
e Pacientes mayores de 18 afios con estudio ecografico abdominal
realizado en el Centro de Salud Materno Infantil Surquillo durante el

periodo Enero - Diciembre del 2021.

3.2.2.2. Criterios de exclusion

e Pacientes con antecedentes de ingesta de alcohol.

e Pacientes con serologia positiva para virus de hepatitis B, hepatitis C y
hepatitis D.

e Pacientes con prescripcion de medicamentos hepatotdxicos en los ultimos
6 meses.

e Pacientes con antecedentes de enfermedad hepatica croénica.



3.2.3. Tamaio de la Muestra

Tamafio de muestra. Comparacion de medidas independientes:

Datos:
Varianzas: Distintas
Diferencia de medidas a detectar: 0,540
Desviacion estandar esperada:
Poblacion 1: 0,490
Poblacion 2: 0,580
Razon entre tamafos muestrales: 1,00
Nivel de confianza: 95,0%
Resultados:
Potencia (%) Tamafo de la muestra
100,0 300

3.3. Técnicas e instrumento de recoleccion de datos

Para recolectar la informacién de los registros médicos, se utilizé una ficha de
recoleccion de datos (anexo 10) . Para evaluar la presencia de esteatosis
hepética, se usO el indice de esteatosis hepatica (HSI) que consta de 5
parametros sexo, IMC, ALT, AST y la presencia de diabetes mellitus. El indice
se calculo: HSI =8 x ALT / AST + IMC (+ 2 si diabetes tipo 2 si, + 2 si es mujer).
Donde el resultado de la ecuacion, se interpreta segin el punto de corte

seleccionado.



3.4.

Operacionalizacién de variables

Tabla 3. Operacionalizacion de variables

L Naturaleza Unidad
Variable Definicion Definicion operacional Tipo y escala de de
conceptual medicion medida
Tiempo transcurrido a
Tiempo partir del nacimiento del
Edad tran_scurrldo a paciente seleccu?nado. Independiente Cuantlt,atlva Afi0s
partir del Para este estudio se De raz6n
nacimiento. incluira mayores de 18
afos.
Conjunto de los
individuos  que
comparten la Genero indicado en la . Cualitativa Femenino
Sexo . s SN Independiente - .
misma condicién historia clinica. Nominal Masculino
organica.
Enzima que
cataliza la
conversion de |-
alanina  y 2-
Alanina oxoglutarato Se considera valores Cuantitativa
aminotransferasa enpiruvatoy |- normales: Independiente De razon uii
. glutamato. Se ALT:0-36 Ul
Procedencia
encuentra
principalmente en
las células del
higado.
Enzima que
cataliza la
conversiéon de |-
aspartato 'y 2-
cetoglutarato en
Aspartato oxaloacetato y |- Se considera valores o
- ] . Cuantitativa
aminotransferasas  glutamato. Se normales: Independiente De razén Ul/l
encuentra en AST: 0-34 Ul/li médico.
varios tejidos,
especialmente en
el corazon,
el higado 'y
el tejido muscular
Un indicador de la
SSPSQ?Z? tal como Segin la OMS:
s zeterlmina or Bajo peso <18,5-24,9 Cualitativa
IMC P, Peso normal: 18,5-24,9  Independiente  Ordinal Kg/m2
la relacion )
del peso Sobrepeso: 25.0-29.9
Obesidad > 30
corporal con
la estatura.
Diagnostico dado por el
médico tratante, se basa
Es una :
en:
enfermedad . .
. Glicemia en ayunas >
crénica en la cual
. . se tiene un alto 126 mg/d| . .
Diabetes mellitus nivel de alucosa HbA1C > 6.5% Independiente Cualitativa Si
tipo 2 g Glucosa plasmatica 2h P Dicotomica  No

en la sangre por
una alteracién en
la secrecion de
insulina.

después de PTOG >

200mg/di
Glucosa al azar > 200
mg/dl  en  pacientes

sintomaticos




Infiltracion
lipidica anormal
en mas del 5%

Segun  hallazgo  por

Higado graso no generalmente es ultrasonido de abdomen . Cua_litativa Leve
. - .- Dependiente  Ordinal De Moderado
alcohdlico en forma de indicado en la historia .
S P razon Severo
triglicéridos, clinica.
como gotas o
maltiples gotitas.
Dislipidemia es el
término usado  Se establecen valores:
para describir las ¢ Colesterol total >
Dislipidemia alteraciones de 200mg/dI Indenendiente Cualitativa Si
P los lipidos * TG >150mg/dal P Dicotomica  No
caracterizadas por  *HDL: var6n < 40 mg/dl
CToy/loTGaltos mujer <50 mg/dl
y HDL bajo,
Es una
herramienta  de
cribado para
enfermedad ~ del El célculo se realiza:
higado graso no o)~y A1 T/ AST +
alcohdlico, que o .
IMC (+ 2 si diabetes tipo
: puede ayudar a 2 si, + 2 si es mujer) Menor de
Valor del Indicede los médicos a ' . )
esteatosis hepética identificar Interpreta: Independiente  Cuantitativa 30
(HSI) candidatos para la HSI <30: descartar la Mayor de
ecoarafia P enfermedad 36
gr HSI > 36 diagnostico
hepatica y "
positivo de la
aquellos 4U€ " enfermedad
necesiten

modificaciones
en el estilo de
vida y la dieta.

3.5.

Recoleccién de datos

Se solicitd los permisos respectivos a la Facultad de Medicina Humana
de la Universidad Ricardo Palma y al Comité de ética de esta misma
institucién. Una vez obtenidos dichos permisos, en primera instancia,
se solicito el permiso a la DIRIS Centro y al Centro de salud Materno
Infantil de Surquillo para acceder al Microsoft Access del departamento
de Ecografia/Radiologia y a las historias clinicas de los pacientes

seleccionados del afio 2021 (Anexo 4).



3.6.

Técnica de procesamiento y analisis de datos

El primer paso a realizar, fue la busqueda de pacientes con ecografia
abdominal atravez del programa de base de datos multidimensional en
Microsoft Access del servicio de Radiologia. Luego, se reviso las historias
clinicas para la recoleccion de la informacién que constaba de 9 puntos
sexo, edad, IMC, antecedente de diabetes mellitus, valores de
transaminasas (ALT Y AST), HDL, colesterol y trigliceridos, las cuales
fueron registradas mediante una ficha de recoleccion de datos (anexol).
Posterior a ello, se seleccioné las historias clinicas de acuerdo a los
criterios de inclusion y exclusion, se contruyé una tabla de datos en una
hoja de célculo de Microsoft Excel, donde se evalud la presencia de
esteatosis hepéatica no alcohdlica mediante el indice de Esteatosis
Hepéatica (HSI) que consta de 5 parametros sexo, IMC, ALT, AST y la
presencia de diabetes mellitus, el cual sera calculado mediante la
siguiente formula: HSI = 8 x ALT / AST + BMI (+ 2 si diabetes tipo 2 si, +
2 si es mujer), donde el resultado de la ecuacion, se interpreto segun el
punto de corte seleccionado y finalmente para los analisis estadisticos se
procedio a utilizar STATA version 16. Se realizé en el programa de
STATA, unatabla de doble entrada ecografia abdominal vs indice HSI que
nos proporciono como resultado el valor y grafico del AUROC (érea bajo
la curva) y los diferentes puntos de corte para el indice HSI. Despues, se
selecion6 el mejor punto de corte de acuerdo a nuestra poblacion de
estudio, el cual se vera reflejado con los valores de especificidad,
sensibilidad, valor predictivo negativo (VPN) y positivo, (VPP) y el

likelihood ratio positivo (LR+) y negativo (LR-), donde estos deben estar



dentro de los parametros mayor igual a 95% para considerar que es una
prueba de cribado con capacidad discrimanatoria entre enfermos y sanos.
Finalmente, para el analisis bivariado, se realizé la prueba de chi cuadrado
en las caracteristicas asociadas a la presencia de higado graso no

alcohdlico segun ecogréfica.

3.7. Aspectos éticos de la investigacion

Este estudio sigui6 consideraciones éticas del articulo N° 42 del cédigo de
Etica y Deontologia del Colegio Médico del Per( teniendo en cuenta las
pautas internacionales preparadas por el Consejo de Organizaciones
Internacionales de las Ciencias Médicas. Asimismo, se solicitd permiso a
las autoridades correspondientes como el Comité de Etica en
Investigacion de la Facultad de Medicina de la Universidad Ricardo
Palma.

Los datos que se recolectaron de los registros del departamento de
Ecografia/Radiologia seran estrictamente andénimos y de caracter
confidencial. Adicionalmente, se conto6 con el permiso del Centro de Salud
Materno- Infantil de Surquillo y el proyecto de investigacion fue aprobado
por el Comité de Etica de la Universidad Ricardo Palma N° PG 010 - 2022.
Ademas, se realizara las solicitudes para el desarrollo del protocolo

(Anexo N° 4).



Capitulo IV: Resultados y Discusion

4.2 Resultados

Se obtuvé un total de 450 pacientes que contaban con estudio ecografico en el
afio 2021. La seleccion y aplicacion de criterios de inclusion y exclusion se

encuentra en la Grafico 1.

Pacientes seleccionados

n=450
Pacientes excluidos
n=150
Menores de 18= 65 >
Serologia + VHB= 2
Consumidores de alcohol=83
\ 4

Total de participantes en el estudio
n=300

Grafico 1. Flujograma de pacientes

En latabla 4, se observa el resumen de las caracteristicas clinicoepidemioldgicas
de los sujetos de estudio. Dentro del estudio, se seleccionarén 300 sujetos de
los cuales 180 (60%) eran de sexo femenino. La edad media de todos los sujetos
eran de 45.48 + 16,16 afios. Obesidad fue prevalente en la poblacién de estudio
representado el 61,67%, sobrepeso el 21,67%. En la poblacién se encontré que
112 (37,33%) pacientes presentaban diabetes mellitus, 263 (87,87%) pacientes
presentaban dislipidemia. Ademas, se encontr6 que 172 (57,33%) pacientes
presentaban  hipercolesterolemia, 198(66%) pacientes presentaban
hipertrigliceridemia y (31,67%) pacientes presentaban bajos niveles HDL. En
cuanto a los niveles de transaminasas se observo que 192 (64%) y 212 (70,67%)
pacientes presentaban niveles altos de AST y ALT, respectivamente.
Finalmente, la prevalencia de HGNA fue del 86,33% basado en indice HSI = 36.



Tabla 4. Caracteristicas clinicoepidemiologicas de la muestra del estudio.

Caracteristicas n (%)

Sexo

Femenino 180 (60)
Masculino 140 (40)
Edad (afios)* 45.48 (16,16)
Diabetes Mellitus

Si 112 (37,33)
No 188 (62,67)
indice de Masa Corporal

Normopeso. 50 (16,67)
Sobrepeso 65 (21,67)
Obesidad 185 (61,67)
Dislipidemia

No 37 (12,33)
Si 263 (87,67)
Colesterol

Normal 128 (42,67)
Aumentado 172 (57,33)
Triglicéridos

Normal 102 (34)
Alto 198 (66)
HDL

Normal 205(68,33)
Bajo 95 (31,67)
AST

Normal 108(36)
Alto 192(64)
ALT

Normal 88 (29,33)
Alto 212 (70,67)
HSI

No 41 (13,66)
Si 259 (86,33)

*Media y desviacion estandar
Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 5, se observa que higado graso no alcohdlico tiene una correlacion
significativa con diabetes mellitus (p <0,001), indice de masa corporal (p <0,001),
dislipidemia (p=0,003). Sin embargo, se encontréo que el indice de HSI no
presenta una correlacion significativa frente al higado graso no alcohdlico con un
punto de corte 236 (p = 0,867, odds ratio=0,95), pero si correlacion con un punto
de corte = 44,93 (p <0,001, odds ratio=3,7).



Tabla 5. Analisis bivariado de las caracteristicas asociadas a la presencia de

higado graso no alcohdlico segun ecografica.

Higado Graso

Caracteristicas No (n=150) Si (n=150) p*
n (%) n (%)

Sexo <0,001
Masculino 45 (37,50) 75 (62,50)

Femenino 105 (58,33) 75 (41,67)

Edad (afios)** 48,12 (17,12) 42,84 (14,74) 0,0045
Diabetes Mellitus <0,001
No 110 (58,51) 78 (41,49)

Si 40 (35,71) 72 (64,29)

indice de Masa Corporal <0,001
Normopeso 21 (42,00) 29 (58,00)

Sobrepeso 47 (72,31) 18 (27,69)

Obesidad 82 (44,32) 103 (55,68)
Dislipidemia 0,003
No 27 (72,97) 10 (27,03)

Si 123 (46,77) 140 (53,23)
Hipertrigliceridemia <0,001
Si 67(65,69) 35(34,31)

No 83(41,92) 115(58,08)

HSI(236)*** 0,867
No 20 (48,78) 21 (51,22)

Si 130 (50,19) 129 (49,81)
HSI(244)**** <0,001
No 91 (67,41) 44(32,59)

Si 59 (35,76) 106 (64,24)

*Realizado con la prueba de chi cuadrado, valor p significativo p < 0,05
**Realizado con la prueba T de student

*** Odd Ratio = 0,95
*** Odd Ratio = 3,72
Fuente: Elaboracion propia

La tabla 6, muestra los puntos de corte seleccionados para le indice HSI. Debido
a que es una prueba para cribado de HGNA, se obtuvo un punto de corte que
presenta AUROC regular ademas de una buena sensibilidad y una especificidad
regular. Para el indice HSI se selecciono un punto de corte = 44.93. El AUC fue
de 0,656 (0,75 — 0,83) (Grafico 2). La sensibilidad del 70,67 (0,65 — 0,76), la

especificidad del 60,67% (0,55 — 0,66); un VPP de 64,24% (0,58 — 0,69) y un



VPN de 67,41% (0,62 — 0,72). Por ultimo, el LR+ calculado fue de 1,80 (1,44 —

2,25) y el LR- de 0,48 (0,37 — 0,64).

Tabla 6. Valores segun punto de corte del Indice HSI para HGNA.

Punto de AUC Sen (%) Esp (%) VVP (%) VPN (%) LR+(%) LR-(%) VP EP EN VN
corte (IC95%) (IC95%) (IC95%) (IC95%) (IC95%) (IC95%)  (IC 95%)
INDICE HSI
>36 0,702 86 13,3 49,8 48,78 0,99 1,05 129 130 21 20
(0,64-0,76) (0,82-0,89) (0,09-0,17) (0,43,-0,56) (0,43-0,54) (0,91-1,09) (0,59-1,85)
>40,95 0,57 78 36 54,9 62,1 1,22 0,61 117 96 33 54
(0,52-0,62) (0,73-0,83) (0,30-0,41) (0,48-0,61) (0,51-0,72) (1,05-1,41) (0,42-0,88)
>41,63 0,573 77,33 37,33 55,2 62,2 1,23 0,61 116 94 34 56
(0,52-0,62) (0,73-0,82) (0,32-0,43) (0,48-0,62) (0,51-0,72) (1,06-1,44) (0,42-0,87)
242,23 0,5967 74,67 44,67 57,4 63,8 1,35 0,57 112 83 38 67
(0,54-0,65) (0,70-0,80) (0,39-0,50) (0,50-0,64) (0,53-0,73) (1,14-1,60) (0,41-0,79)
> 42,43 0,6033 74,67 46 58,03 64,49 1,38 0,55 112 81 38 69
(0,55-0,67) (0,70-0,80) (0,40-0,51) (0,50-0,63) (0,59-0,70) (1,16-1,65) (0,40-0,76)
243,01 0,600 72 48 58,06 63,16 1,38 0,58 108 78 42 72
(0,55-0,65) (0,67-0,77) (0,42-0,53) (0,52,-0,63) (0,57-0,69) (1,15-1,66) (0,43-0,79)
243,84 0,633 72 54,67 61,36 66,13 1,59 0,51 108 68 42 82
(0,58-0,69) (0,66-0,77) (0,49-0,60) (0,56-0,67) (0,61-0,71) (1,30-1,94) (0,38-0,69)
244,93 0,656 70,67 60,67 64,24 67,41 1,8 0,48 106 59 44 91
(0,60-0,71) (0,65-0,76) (0,55-0,66) (0,58-0,69) (0,62-0,72) (1,44-2,25) (0,37-0,64)

Sen: sensibilidad, Esp:

especificidad, VPP:

valor predictivo positivo, VPN: valor predictivo

negativo, LR+: Likelihood ratio positivo, LR-: Likelihood ratio negativo, VP: verdaderos positivos,

FP: falsos positivos, VN: verdaderos negativos, FN: falsos negativos, IC 95: intervalo de

confianza al 95%.

Sensitivity
0.50 0.75 1.00

0.25

0.00

1

1

1

T
0.00

T

0.25

Area under ROC curve = 0.7019

T T
0.50 0.75
1 - Specificity

Gréfico 2. Curva de ROC del indice HSI con respecto al diagnostico de HGNA



4.2 Discusion

En el presente estudio, se buscé como objetivo principal determinar la
asociacion del indice de Esteatosis Hepatica en pacientes con diagnostico
ecografico abdominal de Higado Graso no Alcohdlico usando como
referencia los resultados obtenidos en el CSMI de Surquillo.

Dentro de las caracteristicas clinicoepidemiolégicas de los sujetos de estudio,
se encontré que 180 (60%) eran de sexo femenino al igual que Fennoun et
al. y Sviklane et al. que presentaron poblacion a predominio femenino con
76,9% y 57.5%, respectivamente. A diferencia de Singh et al. y Tae Yang et
al. que presentaron a predominio de sexo masculino con 51% y 76,9%. La
edad media de los sujetos era de 45.48 + 16,16 afios con rangos parecidos
al los estudios realizados por Fennoun et al. con 54,15 + 13,14 afios, Singh
et al. con 62 aflos y Lars et al. con 64,6 + 7,2. (5)(9)(8)(10)

Obesidad fue prevalente en la poblacion de estudio representado el 61,67%,
sobrepeso el 21,67%. En la poblacion se encontré que 112 (37,33%)
pacientes presentaban diabetes mellitus, 263 (87,87%) pacientes
presentaban dislipidemia. Ademas se encontré que 172 (57,33%) pacientes
presentaban hipercolesterolemia, 198(66%) pacientes presentaban
hipertrigliceridemia y (31,67%) pacientes presentaban bajos niveles HDL. En
cuanto a los niveles de transaminasas se observo que 192 (64%) y 212
(70,67%) pacientes presentaban niveles altos de AST vy ALT,
respectivamente. Fennoun et al. describieron que el 58% de su poblacion
eran dislipidémicos pero solo encontraron alteracion de las transaminasas en
el 6% de los pacientes (5). Ademas, Singh et al. mencion6 que su poblacion

contaba con alta prevalencia de pacientes con niveles de IMC altos (89%), el



64% eran obesos y el 25.1% presentaban sobrepeso al igual que nuestro
estudio; asi mismo presentaron hipertrigliceridemia en un 65% (8). Tae Yang
et al. describe que de sus pacientes con HGNA 45,8% presentaron diabetes
mellitus y 43,2% dislipidemia que son comorbilidades que tambien se
describen en el presente estudio.(9)

En el trabajo de investigacion, se encontrd que el higado graso no alcohdlico
tiene una correlacion significativa con diabetes mellitus (p <0,001), indice de
masa corporal (p <0,001), dislipidemia (p=0,003) y hipertrigliceridemia (p
<0,001), al igual que el de Fennoun et al. el cual encontré correlacién
significativa dislipidemia (p=0,006), sobrepeso (p=0,00015), obesidad
(p=0,001) y hipertrigliceridemia (p =0,0003). Sin embargo, se encontrd que el
indice de HSI no presenta una correlacion significativa frente al higado graso
no alcohdlico con un punto de corte = 36 (p = 0,867, odds ratio=0,95), pero si
correlacién con el punto de corte = 44,93 escogido para nuestra poblacién (p
<0,001, odds ratio=3,7). Incluso, Sviklane et al. menciona que existe una
correlacion debil entre el indice HSI y el higado graso no alcoholico con un
punto de corte = 36 (p=0.04) (7).

Ademas , se selecciond el indice HSI con un punto de corte = 44.93. Como
resultado se obtuvo un AUROC con valor de 0,656 (0,75 — 0,83) (Grafico 2).
La sensibilidad del 70,67 (0,65 — 0,76), la especificidad del 60,67% (0,55 —
0,66); un VPP de 64,24% (0,58 — 0,69) y un VPN de 67,41% (0,62 — 0,72).
Por altimo, el LR+ calculado fue de 1,80 (1,44 — 2,25) y el LR- de 0,48 (0,37
— 0,64). Segun lo observado refleja que a pesar de un AUROC, sensibilidad
y especificidad regular tiene baja capacidad de discriminar entre sanos y

enfermos.



Diferentes estudios han apuntado en desarrollar métodos no invasivos para
la prediccion de HGNA usando como punto de corte el indice HSI >36 y HSI
<30 como por ejemplo los de Fennoun et al., Sviklane et al. y Yang Jung et
al. donde obtuvieron AUROC de 0,979 en poblacién marroqui con diabética
tipo 2, 0,756 en poblacion letona con diabética tipo 1, 0,69 en poblacion
coreana, respectivamente. Sin embargo, al aplicar el mismo de punto de corte

se obtenia un AUROC de 0,702 (IC 95% 0,64-0,76) y una sensibilidad de

86% (IC 95% 0,82-0,89) pero con una especificidad de 13,3% (IC 95% 0,09-
0,17) lo que indica una amplia cantidad de falsos positivos, generando un
cribado inadecuado (5)(7)(9).

Estos resultados pudieron haber sido influenciado debido a la predisposicion
genética de acumulacion de grasa hepatica, lo cual esta asociada
fuertemente a la etnicidad, como lo menciona en su estudio Yang Jung et al.
la poblacién coreana presenta una susceptibilidad a la resistencia a la insulina
la cual es mayor a los caucasicos, sumado a esto el promedio de IMC de
Corea frente a los hispanos y el estilo de vida es altamente diferente.

En conclusion, la existencia el indice de HSI no modifica la presencia de
higado graso no alcohdlico cuando se usa el punto de corte = 36 pero si
cuando es = 44,93 en nuestra poblacion, a pesar ello y de presentar variables
antropométricas y de laboratorio de facil obtencién, bajo costo para el cribado
masivo en el descarte de higado graso no alcohdlico, da como resultado ser
una prueba de deteccion precoz inadecuada y no viable para la poblacion de

estudio.



Capitulo V: Conclusiones y Recomendaciones

5.2 Conclusiones

e Seencontr6 que el indice de HSI no presenta una correlacion frente al higado
graso no alcoholico punto de corte = 36 (p = 0,867, odds ratio=0,95), pero si
correlacion con el punto de corte = 44,93 escogido para nuestra poblacion (p
<0,001, odds ratio=3,7).

e La poblacion se caracterizo por ser a predominio de sexo femenino,con edad
media de todos los sujetos de 45.48 + 16,16 afos, presentar comorbilidades
como obesidad, diabetes mellitus, dislipidemia y niveles altos de
transaminasas.

e Se observa que higado graso no alcohdlico tiene una correlacion significativa
con diabetes mellitus (p <0,001), indice de masa corporal (p <0,001),
dislipidemia (p=0,003).

e Se utilizo el indice HSI con un punto de corte = 44.93, un AUROC con valor
de 0,656 (0,75 - 0,83) dio como resultado ser una prueba de deteccién precoz

inadecuada y no viable para la poblacién de estudio.
5.2 Recomendaciones

e Se recomienda aplicar el estudio tomando en consideracién todas las
comorbilidades posibles asociadas al HGNA.

e Se recomienda realizar la asociacion del indice de estudio de acuerto al
punto de corte hallado para su poblacion de estudio

e Se recomienda realizar comparaciones con otras pruebas diagndésticas
para deteccion precoz HGNA.

e Se recomienda que la poblacién de estudio cuente con una ecografia
solicitada para la deteccién de higado graso no alcohdlico.
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diagnostico diagnostico Diabetes transversal  Salud mdapp.co/he  Microsoft
ecografico ecografico mellitus analitico. materno patic- Excel y el
de higado abdominal de Dislipidemia infantil - steatosis- analisis
graso no higado graso no Surquillo index-hsi- estadisticos se
alcohdlico en alcohdlico en el Dependiente: entre el calculator- utilizé STATA
el Centro de Centro de Salud Indice intervalo de 357/ version 16.
Salud materno infantil esteatosis tiempo enero Para evaluar el
materno de Surquillo de hepatica (HSI) a diciembre rendimiento
infantil de enero-diciembre del 2021. diagnéstico
Surquillo de 2021. discriminativo
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diciembre Describir las gréfico de
2021 — Lima-  aracteristicas curvas ROC ,
Peru? - : : AUC,
(3I|r_1|coep|dem|ol especificidad,
ogicas. sensibilidad,
Determinar la VPN, VPP, LR-
asociacion entre y LR+ las
diabetes cuales fueron
mellitus, IMC y medidas  con
dislipidemia con diferentes
el indice HSI. puntos de
. cortes del
Determinar el indice HSI.
redimiento Para el analisis

diagnostico y el
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de precision
diagnostica
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de curvas ROC
para el indice
HSI.

bivariado, se
realizd la
prueba de chi
cuadrado en
las
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asociadas a la
presencia de
higado graso
no alcohdlico
segun
ecografica.




ANEXO 9: Operacionalizacion de variables
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organica.
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cataliza la
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alanina 'y  2-
Alanina gz%%:ttzgc;/ I- ﬁgrm:?:sslldera velores Independiente Cuantitativa Ui/
g?gg:;gﬁ;erasa glutamato. ~ Se  ALT:0-36 UL/l De razon
encuentra
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aspartato 'y 2-
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Diagnostico dado por el
Es una médico tratante, se basa
enfermedad en-
cronica en la cual ?Zlgcfnn;/?“en ayunas 2
Diabetes mellitus s¢ tller:je UT alto HbA1C > 6.5% Ind dient Cualitativa Si
tipo 2 nivel de glucosa & ,c0sa plasmatica 2h NAEPENCIENte  picotémica No

en la sangre por
una alteracién en
la secreciéon de
insulina.

después de PTOG >

200mg/dl
Glucosa al azar > 200
mg/dl  en pacientes

sintomaticos
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y HDL bajo,
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herramienta  de
cribado para
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higado graso no
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ultrasonido de abdomen
indicado en la historia
clinica..

Se establecen valores:

*HDL: varén < 40 mg/dl
mujer < 50 mg/dl

El célculo se realiza:
HSI =8 x ALT / AST +

alcohlico, ~que BMI (+ 2 si diabetes tipo
F puede ayudar a 2 si, + 2 si es mujer) Menor de
Valor del Indicede los médicos a ' . )
esteatosis hepética identificar Interpreta: Independiente  Cuantitativa 30
(HSI) candidatos para la HSI <30: descartar la Mayor de
ecoarafia P enfermedad 36
g HSI > 36 diagnostico
hepatica Y positivo de la
aquellos que Enfermedad
necesiten
modificaciones
en el estilo de

vida y la dieta.




Anexo 10: Ficha de Recoleccién de Datos

FICHA DE RECOLECCION-HSI
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https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpOLSdY4JadIH1X52gVn8tCTKsNwY ep-
R-BaTOQfOLNbJTMT5FxTuw/viewform



https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpQLSdY4JadIH1X52gVn8tCTKsNwYep-R-BaTQfQLnbJTmT5FxTuw/viewform
https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpQLSdY4JadIH1X52gVn8tCTKsNwYep-R-BaTQfQLnbJTmT5FxTuw/viewform

Anexoll: Base de Datos

https://drive.google.com/file/d/1ihGuYzwBLXxX79R3JugJ2h48R4-
k8cgK/view?usp=sharing



