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RESUMEN

Introduccion: Hasta el 2019 la EHGNA (enfermedad de higado graso no alcohodlico)
afectaba a mas del 30% de la poblacion mundial, hubo un aumento de aproximadamente 5%
desde el 2016. En América latina la prevalencia de EHGNA se encuentra alrededor de 24%,
hallandose entre los factores de riesgo la obesidad, la diabetes mellitus y la posmenopausia.
Se han desarrollado varios indicadores para facilitar la identificacion temprana de EHGNA
basados en examenes bioquimicos y pardmetros antropométricos. Sin embargo, en el Peru
no hay muchos estudios que establezcan un biomarcador Util para el diagnéstico temprano.
Objetivo: Identificar el rendimiento diagnéstico de ocho marcadores biogquimicos y
antropométricos en la enfermedad de higado graso no alcohdlico en pacientes del centro
materno infantil Ancén en el 2022

Metodologia: El disefio es un estudio de pruebas diagndsticas. Se analizaron los resultados
de una base de datos primarios obtenidos por el investigador de la recoleccion de medidas
antropomeétricas, perfil bioquimico y ecografia hepatica.

Se realizo el andlisis de curvas ROC (Caracteristica Operativa del Receptor), y el area bajo
la curva (AUC) lo que permitié evaluar la capacidad discriminadora. Se calculd la
sensibilidad (Sens), especificidad (Esp), valor predictivo positivo (VPP) y negativo, (VPN)
y razén de verosimilitud (Likelihood ratio) positivo y negativo. Para calcular el punto de
corte Optimo se utilizara el indice de Youden.

Resultados: Se realiz6 el analisis ROC y AUC para cada uno de los marcadores, y esta
evaluacion dio como resultado que el indice TG/HDL represent6 el mayor AUC 0.61 (0.57
- 0.65), con el punto de corte en 4.12; sensibilidad 88.8 (79.7 - 94.7) y especificidad de 32.9
(27.8 - 38.3). El biomarcador de menor AUC 0.52 (0.47 - 0.56) fue TGO/TGP
estableciéndose el punto de corte de 0.72, sensibilidad de 72.8 (66.8 - 78.3) y especificidad
de 32.3 (26.8 - 38.1).

Conclusion: Se puede concluir que los marcadores antropométricos y bioquimicos evaluados
no presentan un adecuado rendimiento diagndstico, que permita reemplazar a la ecografia

como método de deteccion de la EHGNA.

Palabras clave: Enfermedad del higado graso no alcoholico, Biomarcadores, Marcadores

antropomeétricos, Diagnostico, Ecografia.



ABSTRACT

Introduction: Until 2019 NAFLD (non-alcoholic fatty liver disease) affected more than 30%
of the world population, there was an increase of approximately 5% since 2016. In Latin
America the prevalence of NAFLD is around 24%, being among the risk factors of obesity,
diabetes mellitus and postmenopause. Various indicators have been developed to facilitate
the early identification of NAFLD based on biochemical examinations and anthropometric
parameters. However, in Peru there are not many studies that establish a useful biomarker for
early diagnosis.

Objective: To identify the diagnostic performance of eight biochemical and anthropometric
markers in non-alcoholic fatty liver disease in patients of the Ancon maternal and child center
in 2022.

Methods: The design is a study of diagnostic tests. The results of a primary database obtained
by the investigator from the collection of anthropometric measurements, biochemical profile
and liver ultrasound were analyzed. The analysis of ROC curves (Receiver Operating
Characteristic) and the area under the curve (AUC) were carried out, which allowed
evaluating the discriminatory capacity. Sensitivity (Sens), specificity (Esp), positive and
negative predictive value (PPV), (NPV) and positive and negative likelihood ratio
(Likelihood ratio) were calculated. The Youden index is used to calculate the optimal cut-off
point.

Results: The ROC and AUC analysis was performed for each one of the markers, and this
evaluation resulted in the TG/HDL Index representing the highest AUC 0.61 (0.57 - 0.65),
with the cut-off point at 4.12; sensitivity 88.8 (79.7 - 94.7) and specificity 32.9 (27.8 - 38.3).
The biomarker with the lowest AUC 0.52 (0.47 - 0.56) was OGT/OGT establishing the cut-
off point of 0.72, sensitivity of 72.8 (66.8 - 78.3) and specificity of 32.3 (26.8 - 38.1).
Conclusions: It is concluded that the anthropometric and biochemical markers evaluated do
not present a diagnosis of adequate performance, which allows to replace ultrasound as a
method of detection of NAFLD.

Keywords (MESH):

Non-alcoholic Fatty Liver Disease, Biomarkers, Body Composition, Diagnosis,

Ultrasonography
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INTRODUCCION

La patologia que mas afecta al higado a nivel mundial, es la enfermedad del higado graso no
alcoholico (EHGNA) (1). En el afio 2019 se diagnostico en méas del 30% de la poblacion
mundial, evidenciandose un aumento del 5% en comparacion con el 2016 (2). Una revision
sistematica concluyé que en América Latina la proporcion de EHGNA es del 24%
aproximadamente y que se encuentra relacionada a la alta prevalencia de obesidad, sindrome
metabdlico y la posmenopausia, incluso se encontré que, en el Perd, el afio 2008, el 90% de
40 pacientes present6 higado graso no alcohdlico diagnosticado por biopsia y en otro estudio
indican que, de 200 trasplantes hepaticos realizados en 15 afios, el 35 % estaba causado por
la EHGNA (3-4).

La EHGNA puede comenzar de forma asintomatica con una simple esteatosis hasta llegar a
la inflamacion de los hepatocitos (esteatohepatitis no alcohdlica) y consecutivamente a
fibrosis hepatica y cirrosis, incluso la injuria celular puede llegar a desarrollar carcinoma

hepatocelular y tener como desenlace la muerte (5-6).

Ademas, es evidente que se trata de una enfermedad multisistémica que afecta érganos
extrahepaticos y vias de regulacion, por ejemplo, puede a desarrollar neoplasias en el colon
e incluso afectar al corazdn, ya que cuando la enfermedad ha progresado a esteatohepatitis,

es 2 veces mas probable la muerte por enfermedad cardiovascular (7-8).

Los diferentes métodos para el diagnostico de esta enfermedad incluyen, realizar una biopsia
hepética (método de referencia), elastografia transitoria, resonancia magnética, ecografia o
el andlisis de marcadores bioquimicos. No todos estos examenes son accesibles o presentan
la misma capacidad diagndstica, por ejemplo, la biopsia, es la prueba de referencia y es mas
utilizada en pacientes con una elevada presuncion diagnostica o en fases avanzadas; la
ecografia y las transaminasas, que son métodos muy usados en Latino América, tienen menor

sensibilidad y especificidad que la biopsia (3, 9-10).

El diagndstico de EHGNA en las primeras etapas es complicado debido a que los pacientes
suelen ser asintomaticos, por eso se han desarrollado varios indicadores para facilitar su
identificacion temprana basados en examenes bioquimicos y parametros antropométricos,

entre los que estan el porcentaje de masa corporal (GC%), circunferencia de la cintura (CC)



e IMC. Otros indices que han tenido asociacion a la EHGNA son los que relacionan lipidos
en sangre como el TG/HDL-C, TC/HDL-C y LDL-C/HDL-C (10-12). Sin embargo, en el
Per( no hay muchos estudios que establezcan un biomarcador atil para el diagnostico
temprano de la EHGNA, por todo lo mencionado es importante determinar el

comportamiento de estos marcadores en la poblacion peruana y su relacion con la EHGNA.



CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1 DESCRIPCION DE LA REALIDAD PROBLEMATICA: PLANTEAMIENTO DEL
PROBLEMA
En la enfermedad del higado graso no alcohdlico (EHGNA) mas del 5% de los
hepatocitos han desarrollado esteatosis por causas diferentes a hepatitis viral, consumo
de alcohol o enfermedad hepética congénita (10,13). Hasta el 2019 la EHGNA
afectaba a mas del 30% de la poblacion mundial, en América Latina 24 % y aunque
también puede afectar a personas catalogadas como delgadas segun IMC, su
incremento estd relacionada a la elevacion de las tasas de obesidad, sindrome
metabdlico y posmenopausia (2-3,14). En el Per, el 35 % de trasplantes de higado esta
causado por la EHGNA, segun un estudio realizado en 200 trasplantes entre el afio
2000y 2015 (4).

La EHGNA puede comenzar de forma asintomatica con una simple esteatosis hasta
llegar a la esteatohepatitis no alcohdlica y consecutivamente a fibrosis hepatica,
cirrosis, carcinoma hepatocelular y muerte (5-6). Ademas, es una enfermedad
multisistémica, que afecta 6rganos extrahepaticos y vias de regulacion, y aumenta el
riesgo de muerte por enfermedad cardiovascular (7-8). A pesar de su evolucién y de su
creciente prevalencia, la EHGNA sigue teniendo un bajo reconocimiento por parte de
los pacientes y los proveedores de salud, lo que contribuye a un diagndstico tardio y a

la progresion de la enfermedad (2,10).

El método de referencia para el diagnéstico de esteatosis hepatica es la biopsia, este
examen establece progresion a esteatohepatitis y fibrosis, sin embargo, este método es
invasivo Yy tiene riesgo de complicaciones (10). El segundo método mas fiable es la
resonancia magnética; y el mas utilizado es la ecografia abdominal, que tiene una
sensibilidad y especificidad de 85% y 90% respectivamente, aunque es operador
dependiente (9, 11). Pese a que existen métodos que permiten realizar el diagndstico
eficaz de EHGNA, no es probable realizar una valoracién temprana de la enfermedad
ya que los pacientes son asintomaticos en las primeras etapas, ademas los métodos méas
precisos de dificil accesibilidad, ya sea por su costo, complicaciones para el paciente o
disponibilidad (9).



1.2

1.3
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Para esto, se han desarrollado varios indicadores basados en exdmenes bioquimicos y
parametros antropométricos, como por ejemplo el indice de higado graso (FLI), indice
de esteatosis hepatica (HSI) y en estudios recientes el indice triglicérido glucosa (TyG),
entre otros (11-12). Entre los marcadores antropométricos que se han usado estan el
porcentaje de masa corporal (GC%), circunferencia de la cintura (CC) e IMC (15-16).
Otros indices que han tenido asociacion a la EHGNA son los que relacionan lipidos en
sangre como TG/HDL-C, TC/HDL-C y LDL-C/HDL-C (17). Sin embargo, en el Per(
no hay muchos estudios que establezcan un biomarcador util para el diagnostico
temprano de la EHGNA.

Por tanto, este estudio tuvo por objetivo identificar el rendimiento diagnéstico de ocho
marcadores bioquimicos y antropométricos en la enfermedad de higado graso no
alcoholico en pacientes del centro materno infantil Ancon en el 2022.

FORMULACION DEL PROBLEMA
¢Cuél es el rendimiento diagnoéstico de ocho marcadores bioquimicos y
antropomeétricos en la enfermedad de higado graso no alcohdlico en pacientes del

centro materno infantil Ancon en el 2022?

LINEA DE INVESTIGACION NACIONAL Y DE LA URP VINCULADA
Este estudio se encuentra en las Prioridades de Investigacion del Instituto Nacional de
Salud y de la universidad Ricardo Palma proyectadas para el afio 2019-2023, en el

punto 3 “enfermedades metabdlicas y cardiovasculares”

JUSTIFICACION

Debido a la evolucién que desarrolla el higado graso no alcohdlico si no es
diagnosticado y tratado a tiempo, se analizaron en total ocho indicadores entre ellos 5
laboratoriales y 3 antropometricos, con la finalidad de identificar un método accesible
y con un buen rendimiento diagndstico, en comparacion de la ecografia hepatica, para
el diagndéstico de EHGNA.

En la actualidad ya existen estudios que analizan la utilidad de marcadores serolégicos
y antropométricos para el diagnostico de la EHGNA, pero son pocos los que comparan
indices de enzimas hepaticas con perfil lipidico y que a su vez utilicen marcadores

antropométricos como el porcentaje de grasa corporal.

4



Los marcadores laboratoriales y antropométricos tienen la ventaja de ser facilmente
transportables, medibles y se pueden obtener en la mayoria de centros de salud incluido

el primer nivel de atencion, ademas de ser rapidamente evaluados.

Si se identifica un indice eficaz para el diagnostico de EHGNA, podria ser usado en los
centros de primer nivel de atencion, como método de prevencion y diagndstico, a falta

de equipos de ecografia y/o personal capacitado.

1.5 DELIMITACION DEL PROBLEMA
El estudio se realizd en el centro materno infantil Ancon que se encuentra
categorizado como nivel I-4, ubicado en el distrito de Ancon en la provincia de
Lima.
Se selecciond a sujetos mayores de 18 afios, sin antecedentes de hepatitis viral,

bebedores cronicos, enfermedad hepética cronica o cirrosis.

1.6 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION
- Objetivo General
Identificar el rendimiento diagnostico de ocho marcadores bioquimicos vy
antropomeétricos en la enfermedad de higado graso no alcoholico en pacientes del

centro materno infantil Ancon en el 2022.

- Objetivo Especificos

- Analizar el rendimiento de cuatro marcadores antropométricos para el
diagndstico de la enfermedad de higado graso no alcohdlico.

- Evaluar el rendimiento de indices basados en el perfil lipidico para el
diagnéstico enfermedad del higado graso no alcohdlico.

- Identificar el rendimiento del indice TGO/TGP en el diagnéstico de la
enfermedad del higado graso no alcohdlico.

- Identificar el rendimiento del indice triglicérido/glucosa en el diagnostico de la

enfermedad del higado graso no alcohdlico.



2.1

CAPITULO II: MARCO TEORICO

ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

Antecedentes internacionales

Moushira Zaki, et al. en su estudio “Body composition, phenotype and
central obesity indices in Egyptian women with non-alcoholic fatty liver
disease”, realizado en Egipto (2021), compararon la composicion corporal de
mujeres con y sin higado graso no alcohdlico diagnosticado por ecografia
abdominal. Encontraron, entre otros marcadores de obesidad central, que los
niveles de porcentaje de grasa corporal (PGC) e indice de masa corporal (IMC),
fueron mayores en mujeres con EHGNA frente a pacientes sanas (18).
Schwenger Katherine, et al. en su estudio “Comparison of bioelectrical
impedance analysis, mass index, and waist circumference in assessing risk
for non-alcoholic steatohepatitis”, realizado en Canadéa (2022), analizaron la
ventaja de la impedancia bioeléctrica en el diagndstico de HGNA, frente a IMC
y CC. Encontraron que no hay ninguna diferencia entre los tres marcadores en
la prediccion de esteatohepatitis no alcoholica (19).

Jones Gieira, et al. en su estudio “Non-alcoholic prediction fatty liver
disease using anthropometry and Body fat measures by sex and
race/ethnicity in the United States” realizado en Estados Unidos (2022)
buscaron el mejor indice antropométrico para predecir HGNA. Concluyeron
gue en los hombres el mejor indice antropométrico para el diagnostico de
HGNA es la circunferencia de la cintura y el area de grasa abdominal total,
mientras que en las mujeres la grasa visceral (20).

Tutunchi Helda, et al. en su estudio “The relationship between severity of
liver steatosis and metabolic parameters in a sample of Iranian adults”
realizado en Iran (2020), tuvo como objetivo el analisis de la gravedad de
higado graso y su relacion con indicadores metabdlicos. Encontraron que la
EHGNA fue mayor en pacientes con sobrepeso y con obesidad tipo I, el
aumento de gravedad de la enfermedad se relacion6 con un aumento

estadisticamente significativo de IMC, Tg séricos, TGO, TGP y glucosa en



ayunas, en relacion al CT, caso contrario ocurre con los niveles de HDL-C.
ademas no se encontro relacion entre la gravedad de EHGNA 'y CT sérico (21).
Jinzhou Zhu, et al. en su estudio “Validation of simple indexes for
nonalcoholic fatty liver disease in western China: a retrospective cross-
sectional study” realizado en China (2018), compard diversos marcadores
bioquimicos y antropomeétricos para la prediccion de EHGNA, encontrando que
el AUROC fue mayor para el indice de higado graso, en el que intervienen
enzimas hepaticas (como TGO, TGP Y GGT) y parametros antropométricos.
Ademas, los pacientes con EHGNA eran mayores de 49 afios, y en mayor
porcentaje eran varones (22).

Wang Rongsheng, en su estudio “Usefulness of the triglyceride glucose-
body mass index in evaluating nonalcoholic fatty liver disease: insights
from a general population” realizado en China (2021), compara el uso aislado
de Tg, glucosa en ayunas e IMC con su asociacién para el diagnostico de
EHGNA. En sus resultados las personas con la enfermedad tenian mayores
niveles de enzimas hepaticas y lipidos en sangre, pero la relacion de enfermedad
y HDL-C fue inversamente proporcional (23).

Wang Jingrui , et al. en su estudio “Comparison of several blood lipid-
related indexes in the screening of non-alcoholic fatty liver disease in
women: a cross-sectional study in the Pearl River Delta region of southern
China”, realizado en China (2021), evalud los valores de lipidos en sangre para
encontrar el que mejor pudiera predecir laEHGNA. En la evaluacion de la curva
de ROC, los indices CMI, TyG y TG/HDL-C fueron efectivos para el
diagnostico de HGNA (17).

Chen Huanan, et al. en su estudio “Relationship between triglyceride
glucose index and the incidence of non-alcoholic fatty liver disease in the
elderly: a retrospective cohort study in China” realizado en China (2020).
Evaluan la utilidad del indice TyG para el diagnostico de HGNA. Encontraron
un aumento significativo de los niveles de TyG en los pacientes ancianos con
EHGNA (24).

Zekai Chen, et al. en su estudio “Correlation of triglyceride to high-density
lipoprotein cholesterol ratio with nonalcoholic fatty liver disease among


https://bmcgastroenterol.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12876-021-02072-1#auth-Jingrui-Wang

the non-obese Chinese population with normal blood lipid levels: a
retrospective cohort research” realizado en china (2019) evalu6 la relacion
TG/HDL-C con NAFLD en no obesos y con lipidos normales en sangre.
Encontro que el valor AUC de larelacion TC/HDL-C fue mayor que el de HDL-
C, LDL-C, CT y TG. Ademas, los resultados indicaron que TC/HDL-C tuvo
mejores efectos predictivos que otros indices de lipidos. Ademas, el punto de
corte optimo de la relaciéon TC/HDL-C para pacientes con NAFLD no obesos
fue de 0,65 en hombres y 0,69 en mujeres (25).

Xiao Yu Ren, et al. En su studio “Total cholesterol to high-density
lipoprotein cholesterol ratio is a significant predictor of nonalcoholic fatty
liver: Jinchang cohort study” realizado en china (2019) evalu6 el valor
predictivo del indice TC/HDL para el diagnéstico temprano de EHGNA. El
analisis ROC mostr6 que el area bajo la curva (AUC) de TC/HDL-C (0.645)
fue mayor que TC (0.554), HDL-C (0.627) y Apolipoproteina B a
Apolipoproteina A1 (ApoB/ApoAl) (26).

Yangun Zou, et al. en su estudio “LDL/HDL cholesterol ratio is associated
with new-onset NAFLD in Chinese non-obese people with normal lipids: a
5-year longitudinal cohort study”, realizado en China (2019) evalua la
utilidad del indice LDL/HDL para predecir la EHGNA. Encontraron que el
aumento de LDL se relaciona a la aparicion de EHGNA, mientras que la
relaciéon con el HDL en inversa, y la capacidad predictiva del indice
LDL/HDL fue mejor que otras lipoproteinas (27) .

Fan Nengguang, et al. en su estudio “Triglycerides to high-density
lipoprotein cholesterol ratio as a surrogate for nonalcoholic fatty liver
disease: a cross-sectional study” realizado en China (2019) investigo la
relacién entre TG/HDL-C. Encontr6 que la AUC de TG/HDL-C para EHGNA
fue de 0,85 (0,84-0,86) en mujeres y 0,79 (0,78-0,80) en hombres. El punto de
corte optimo de TG/HDL-C para la deteccion de EHGNA fue de 0,9 en mujeres
(sensibilidad = 78,8 %, especificidad = 77,3 %) y 1,4 en hombres (sensibilidad
= 70,7 %, especificidad = 73,5 %) (28).


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Fan+N&cauthor_id=30711017
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Fan+N&cauthor_id=30711017

2.2

Antecedentes nacionales

- Martin Tagle, et al. en su estudio “Hallazgos clinicos, bioquimicos e
histoldgicos hepéticos en adultos peruanos con sobrepeso y obesidad:
primer estudio prospectivo nacional” realizado en Peru (2008) encontro que
los valores de los marcadores antropométricos evaluados y de las
aminotransferasas eran mayores cuando la enfermedad se encontraba en la

etapa de esteatohepatitis o cirrosis (29)

BASES TEORICAS

Enfermedad de Higado graso no alcohdlico (EHGNA)

En esta enfermedad se distingue por la presencia de esteatosis en mas del 5% de
células hepaéticas, sin tener otra causa aparente (30). A pesar de iniciar como una
afeccion asintomatica, esta puede ir aumentando el dafio al 6rgano y puede pasar
de una esteatosis simple sin inflamacion ni fibrosis (macrovesicular, sin injuria
celular), seguir con esteatohepatitis (macrovesicular con lobulillos inflamados y
balonizacion de hepatocitos, con o sin fibrosis) y Cirrosis (30-32).

Ademas, se asocia a diferentes patologias metabdlicas y hormonales como la
diabetes mellitus, obesidad, dislipidemia, sindrome metabolico, sindrome de
ovario poliquistico, hipotiroidismo, hipopituitarismo, etc (31-32).

Para hacer un correcto diagnostico de higado graso no alcohdlico se deberia
evaluar que el paciente no consuma alcohol en exceso, el consumo de
medicamentos hepatotdxicos en los Gltimos 6 meses, y la presencia de virus y otras
causas de patologias hepaticas cronicas (32).

Epidemiologia de la enfermedad de Higado graso no alcohdlico (EHGNA)

La prevalencia a nivel mundial ronda el 25 %-30%, sobre todo en pacientes con
obesidad y diabetes mellitus tipo 2 (2,33).

Una revision sistematica concluyd que en América Latina la proporcion de
EHGNA se encuentra alrededor de 24% y se relaciona a la alta prevalencia de
obesidad, sindrome metabdlico y la posmenopausia, incluso se encontrd que, en el
Per(, el afio 2008, el 90% de 40 pacientes presentd higado graso no alcohdlico
diagnosticado por biopsia y en otro estudio indican que, de 200 trasplantes

hepaticos realizados en 15 afios, el 35 % estaba causado por la EHGNA (3-4).



Esta enfermedad ha aumentado su incidencia en personas con componentes del
sindrome metabdlico, y se prevé que en 10 afios llegue a ser la principal causa de
trasplante hepético (34). Los pacientes tienen mayor riesgo de mortalidad, siendo
uno de los principales motivos de muerte la enfermedad cardiovascular (30).
Causas de la enfermedad por higado graso no alcohélico (EHGNA)

La alteracion en el balance de grasa por aumento de consumo, alteracion hormonal
0 genética, provocan la acumulacion de grasas hepéaticas y aumento excesivo de
triglicéridos, acidos grasos libres, ceramidas y colesterol (33). La circulacion de
acidos grasos libres puede contribuir al depdsito ectopico de grasa en el higado,
esto acompafiado de poca actividad fisica y nutricion poco saludable hace que la
enfermedad aparezca en sujetos predispuestos genéticamente (14,32).

Ademas, la alteracion de la microbiota intestinal ocasiona injuria sobre la célula
hepaética, a través de lipotoxicidad, dafio oxidativo y fibrosis secundaria (32).
Diagnostico

El método requerido para el diagndstico de EHGNA es la biopsia de higado sobre
todo para la etapa de esteatohepatitis, en la que se puede analizar la inflamacion,
hepatocitos balonizados, cuerpos de Mallory-Denk y fibrosis temprana. Sin
embargo, también se pueden utilizar métodos de imagenes como ecografia,
tomografia computarizada o resonancia magnética (33).

La ecografia es una de las técnicas de imagen utilizadas, donde se demuestra
higado graso por la hiperecogenicidad del parénquima del 6rgano. Tiene
sensibilidad 85% y especificidad 94%, y un AUROC de 0.93, aunque su precision
diagndstica se ve afectada por la fibrosis hepatica, y la variabilidad inter e intra o
inter observador(35).

Ademas, existen métodos de laboratorio que pueden ser usados para el screening,
como la TGP, que al analizarlo junto con el TGO nos da la probabilidad de
presencia de fibrosis hepatica (36).

Se han creado indices que relacionan biomarcadores séricos con parametros
antropométricos:

- SteatoTest: que utiliza alfa 2 macroglobulina, haptoglobina, apolipoproteina

A, GGT, bilirrubina total y TGP méas IMC, colesterol total, triglicéridos y
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glucemia. Que ajustado a un punto de corte de 0.3 tiene >85% de sensibilidad
y a 0.7 90% de especificidad (36).

Fatty liver index (FLI): incluye IMC, circunferencia de cintura, triglicéridos y
GGT. Con mas de 30 tiene una sensibilidad de 87%, y con mas de 60 tiene
especificidad de 86% (24).

Hepatic steatosis index (HSI): ratio TGO/TGP, IMC y diabetes. Un valor <30
tiene una sensibilidad de 93% para diagndstico de esteatosis y un valor > 36

descarta esteatosis con una especificidad de 92% validado por ecografia (36).

Jinzhou Zhu llegd a comparar 8 indices que podrian predecir la enfermedad de

higado graso no alcohodlico, todos usaban tanto marcadores de perfil lipidico,

hepético y/o glucosa, ademéas de marcadores antropométricos (22).

Fatty liver index (FLI)

Lipid accumulation product (LAP)
Hepatic steatosis index (HSI)

Korea index*

Fatty liver disease index (FLD index)
NAFLD index

ZJU index

Framingham steatosis index (FSI)

La evaluacion de la composicion corporal, es una forma eficaz de identificar el

estado de nutricién, ademés se ha usado para identificar si hay riesgo o no de

presentar EHGNA (37). El incremento del indice de masa corporal y la

circunferencia de cintura, aumentan el riesgo y la progresién de la patologia,

aunque estan limitadas por las caracteristicas de los sujetos, y falta de consenso en

cuanto a la toma de medidas (19). El analisis de la impedancia bioeléctrica, es otro

método no invasivo el cual ha sido utilizado para evaluar la presencia de la

EHGNA, y depende de las caracteristicas internas del individuo (liquidos,

proteinas, glucdgeno y minerales) (19,37)

Tratamiento

El en el tratamiento y seguimiento de los pacientes con HGNA se fundamenta en

tres pilares:
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2.3

- Pérdida de peso, comenzando por los cambios de estilo de vida, alimentacion
y actividad fisica. En este punto se puede evaluar el uso de la terapia
farmacoldgica e incluso la cirugia bariatrica o metabdlica (38).

- Terapia farmacoldgica, aunque no hay farmacos exclusivos para la esteatosis
hepatica si los hay para otros factores que pueden tener efecto sobre el
desarrollo del higado graso (38).

- Prevencion de complicaciones, como por ejemplo la enfermedad

cardiovascular (38).

DEFINICION DE CONCEPTOS OPERACIONALES

Enfermedad de Higado graso no alcohdlico: identificado por ecografia

- Presencia de esteatosis: marcado aumento de la ecogenicidad hepética, mala
penetracion del segmento posterior del I16bulo derecho del higado y mala o nula
visualizacion de los vasos hepaticos y el diafragma.

- Higado normal: parénquima hepatico homogeéneo sin atenuacion acustica, las
venas porta visibles, el diafragma bien visualizado, y la ecogenicidad similar o
ligeramente superior a la de la corteza renal.

Sexo: condicion organico bioldgica de los pacientes a evaluar.

Edad: nimero en afios de los pacientes al momento de la recoleccién de datos y toma

de muestras.

Nivel de estudios: nivel académico que culminaron en su totalidad los pacientes a

evaluar.

Actividad fisica: practicas deportivas realizadas por los pacientes a evaluar, por lo

menos 30 minutos, 3 dias a la semana.

Fumador: paciente que ha fumado al menos una vez en los ultimos 30 dias

Bebedor: paciente que bebid alcohol al menos una vez en los ultimos 30 dias.

Cintura abdominal (CA): medida en centimetros rodeando el abdomen con una

cinta métrica a la altura del abdomen sin presionar, tomando como centro la cicatriz

umbilical.

Porcentaje de grasa corporal (PGC): porcentaje de grasa corporal con respecto a la

masa corporal total, medido con balanza de impedancia.
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indice de masa corporal (IMC): se calcula dividiendo el peso del sujeto a estudiar
entre su talla elevada al cuadrado, en kg/m2.

W (kg)
T 2(cm)

TyG: esta basado en la medida de los triglicéridos y glucosa en ayunas, con el

siguiente calculo.

Tg (TG [mg/dL] x glucosa en ayunas (mg/dL))
2

Ln(
TGO/TGP: hace referencia a la relacion entre 2 enzimas presentes en el higado.
TGO (U/L)
TGP (U/L)
TG/HDL = busca evaluar la cantidad de triglicéridos séricos medidos entre el HDL.
Todo medido en unidades de mg/dl.

Tg (mg/dl)
HDL (mg/dl)

CT/HDL = tiene como objetivo evaluar la relacién entre colesterol total y el HDL,
todo en miligramos /decilitros.

CT (mg/dl)

HDL (mg/dl)
LDL/HDL = relaciona los niveles séricos de “colesterol malo” (LDL) y “colesterol
bueno” (HDL), todo en miligramos /decilitros.

LDL (mg/dl)

HDL (mg/dl)
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CAPITULO III: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 HIPOTESIS
- Hipdtesis General
Los indicadores estudiados pueden predecir el diagnostico la enfermedad de
higado graso no alcoholico en pacientes del centro materno infantil Ancon en el
2022.

- Hipotesis Especificas

- Los marcadores antropométricos son adecuados para el diagnostico de la
enfermedad de higado graso no alcohdlico.

- Los indices basados en el perfil lipidico son adecuados para el diagndstico
enfermedad del higado graso no alcoholico.

- El indice TGO/TGP tiene un buen rendimiento diagndstico para la
enfermedad del higado graso no alcohdlico.

- El'rendimiento del indice triglicérido/glucosa es alto para el diagndstico de la

enfermedad del higado graso no alcoholico.

3.2 VARIABLES PRINCIPALES DE INVESTIGACION
- Variables independientes:
- Indice de masa corporal
- Cintura abdominal
- Porcentaje de grasa
- Ratio TGO/TGP
- TG/HDL
- CT/HDL
- LDL/HDL
- TyG
- Variable dependiente:

- Enfermedad de higado graso no alcohdlico
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION
Estudio de pruebas diagnosticas. Se analizaron los resultados de una base de datos
obtenidos por el investigador en la recoleccion de medidas antropomeétricas, perfil

bioquimico y ecografia hepética.

4.2 POBLACION Y MUESTRA
- Poblacion
Los pacientes que acudieron a consultorio externo de medicina general del centro
materno infantil Ancén, ubicado en el distrito de Ancon, departamento de Lima en
el 2022.

- Muestra
- Tamafio de muestra
Se realiz6 un muestreo no probabilistico consecutivo, se busco la participacion
de la mayor cantidad de pacientes que cumplan con los criterios de inclusion
y exclusién. El tamafio muestral se calculé con la sensibilidad esperada de
93%, especificidad de 78% con un nivel de confianza de 95% vy el nivel de

precision de 5%, esta operacién dio como resultado 365 pacientes.

Célculo de tamafio muestral- Prueba diagnoéstica

Datos:
Sensibilidad esperada: 93,000%
Especificidad esperada: 78,000%
Nivel de confianza: 95,0%
Resultados:
Precision (%) Tamarfio de la muestra
Enfermos| No enfermos Total
5,000 101 264 365

- Selecciéon de muestra
- Criterios de inclusion

- Personas mayores de 18 afios.
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- Personas que hayan firmado el consentimiento informado para el uso de
sus datos en el estudio.

- Hombres y mujeres que acudieron a consultorio externo de medicina
general.

- Personas con resultados de laboratorio completos.

- Pacientes con ecografia hepatica realizada en el centro materno infantil
de Ancon al momento de la recoleccion de datos.

Criterios de exclusion

- Pacientes con datos incompletos.

- Pacientes con diagndstico anterior de enfermedad hepaética cronica.

- Pacientes con diagnostico anterior de alcoholismo.
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4.3 OPERALIZACION DE VARIABLES

Tabla 1. Operalizacion de variables

llevar a problemas de salud.

- o - o . Escala de Tipo de Categoria o
Variable Definicion tedrica Definicién operacional - P g
medicion variable unidad
Tiempo que ha vivido una N , : ~
Edad Poq . Edad en afios al momento Razon Independiente Afos
a persona u otro ser vivo desde su ., . . .
. de la recoleccion de datos discreta cuantitativa cumplidos
nacimiento
Condicion organico biologica que | Género registrado al . . 0= femenino
S . - Nominal Independiente a
€X0 distingue a los machos de las momento de la recoleccion o o 1=
dicotomica | cualitativa .
hembras. de datos masculino
Actividad - . Practica de algtin deporte al | Nominal Independiente | 0=sf
. Précticas deportivas . o
fisica menos 3 veces por semana | dicotomica | cualitativa 1=no
- Haber fumado al menos 1 Nominal Independiente 0=si
Fumador Habito de fumar s ) NN pen
vez en los ultimos 30 dias dicotdbmica | cualitativa 1=no
. . Haber tomado al menos 1 Nominal Independiente O=si
Bebedor Beber cerveza, vino o licor fuerte - p NN Pen
vez en los ultimos 30 dias dicotdbmica | cualitativa 1=no
0= sin nivel
1= primaria
- 2:
Nivel . . Ultimo nivel académico que | Ordinal Independiente secundaria
i Grado académico terminado. . . L . .
educativo culmind en su totalidad politomica | cualitativa 3= superior
incompleta
4= superior
incompleta
indice de Indicador para identificar las . . .
. Resultado del calculo de De razon Independiente
categorias de peso que pueden , . N kg/m2
masa corporal formula continuo cuantitativa
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Medida obtenida al

Cintura Circunferencia de la cintura, a la ., | Derazén Independiente
: : momento de la recoleccion . . cm
abdominal altura del ombligo continuo cuantitativa
de datos
Porcentaje de : Porcentaje obtenido al ) :
Porcentaje de grasa corporal con ., De razon Independiente
momento de la recoleccién . . %
grasa respecto a la masa corporal total de datos continuo cuantitativa
TGO/TGP Relacion de enzimas hepéticas Resultado del calculo de De razon Independiente Valor
que predicen dafio hepatocelular | férmula continuo cuantitativa numerico
. . Resultado del célculo de De razén Independiente Valor
TG/HDL Relacion de lipidos en sangre \ . bend -
férmula continuo cuantitativa numérico
. . Resultado del calculo de De razon Independiente Valor
CT/HDL Relacién de lipidos en sangre ) . pend .
férmula continuo cuantitativa numeérico
. . Resultado del calculo de De razon Independiente Valor
LDL/HDL Relacién de lipidos en sangre ) ) pend .
férmula continuo cuantitativa numérico
TYG indice triglicéridos/ Resultado de formula De razon Independiente Valor
Glucosa logaritmica continuo cuantitativa numerico
Higado graso | Esteatosis hepatica sin causas Hiperecogenicidad hepética | Nominal Dependiente 0= no
no alcohdlico | secundarias. o0 higado brillante Dicotémica | cualitativa 1=si
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4.4

4.5

4.6

TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Como se mencioné anteriormente, este estudio se basé en la recoleccion de datos
primarios obtenidos por el investigador.

Las medidas antropométricas fueron tomadas por el investigador, se recolectaron
peso (W), circunferencia de cintura (CC) y porcentaje de grasa corporal (PGC). El
porcentaje de grasa corporal fue medido con balanza de bioimpedancia TANITA.
Ademas de datos de filiacion relevantes para la investigacion, tales como edad y sexo,
se preguntd también si habian fumado o bebido alcohol durante los Gltimos 30 dias.
Los resultados de las pruebas seroldgicas fueron proporcionados por el laboratorio
del centro materno infantil de Ancon. Asi mismo las ecografias hepaticas fueron
realizadas en el departamento de ecografia del centro materno infantil de Ancon, y
los resultados fueron proporcionados al investigador. Los datos fueron recolectados
en una ficha de recoleccion de datos (ANEXO 10).

TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los andlisis de base estadistica se realizaron con el programa STATA (v 17.0.). Las
variables cualitativas se presentan en frecuencia relativa y absoluta. En caso de las
variables cuantitativas se utiliz6 la media y la desviacion estandar.

Se realiz6 el anélisis de curvas ROC (Caracteristica Operativa del Receptor), y el area
bajo la curva (AUC) lo que permitio6 evaluar la capacidad discriminadora. Se calculd
la sensibilidad (Sens), especificidad (Esp), valor predictivo positivo (VPP) y
negativo, (VPN) y razon de verosimilitud (Likelihood ratio) positivo y negativo. Para
calcular el punto de corte 6ptimo se utilizé el indice de Youden.

ASPECTOS ETICOS

El presente estudio fue evaluado y consta del permiso institucional del Comité de
Etica de investigacion (CEI), para garantizar asi el cumplimiento de los
requerimientos de investigacion. Se recolecto la informacion con el consentimiento
previo del paciente, debidamente informado, se respet6 la privacidad garantizando el
anonimato de los datos en el proyecto de investigacion. Los resultados del presente

estudio estan a disposicion, si asi es requerido.
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5.1

CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

RESULTADOS

Se estudiaron 402 sujetos, de los cuales el 71% fue positivo al diagnostico de EHGNA
por ecografia. La muestra estuvo compuesta en su mayoria por mujeres (70%), las
edades que mas resaltaron fueron de 30-59 afios. Entre los habitos nocivos evaluados
se encontré que 266 participantes no realizaban ningdn tipo de actividad fisica, 51
eran fumadores habituales y 67 eran asiduos bebedores de alcohol. En cuanto a los
resultados bioquimicos y antropomeétricos, el indice que mayor dispersion presenta es
el IMC con 14.57 Kg/m2 de desviacidn estandar con respecto a su promedio, y el que
menos difiere de su media es el indice TGO/TGP con 0.34. Los demaés resultados se

describen en la tabla 2.

Tabla 2: Caracteristicas de la poblacion estudiada

Caracteristicas Total, n (%)
Sexo

Femenino 282 (70.15)
Masculino 120 (29.85)
Edad categorizada

18 a 29 afios 33(8.21)
30 a 59 afios 229 (56.97)
60 afos a mas 140 (34.83)
Nivel de educacion

Sin nivel 16 (3.98)
Primaria 76(18.91)
Secundaria 233 (57.96)
Superior incompleta 24 (5.97)
Superior completa 53 (13.18)
Actividad fisica

No 266 (66.17)
Si 136 (33.83)
Fumador

No 351 (87.31)
Si 51 (12.69)
Bebedor de alcohol

No 355 (83.33)
Si 67 (16.67)
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Higado graso

No 115 (28.61)
Si 287 (71.39)
Indice masa corporal

(Kg/m2)* 27.25 (14.57)
Cintura abdominal (cm)*  97.48 (9.90)
Porcentaje de grasa (%)* 33.87 (7.21)
indice TGO/TGP* 0.86 (0.34)
Indice Tg/HDL* 2.87 (2.07)
Indice CT/HDL* 3.40 (1.62)
indice LDL/HDL* 1.99 (0.83)
Indice TyG* 8.76 (0.72)
*media (DE)

Fuente: Elaboracion propia a partir de los resultados obtenidos

Las medidas antropométricas con mayor significancia estadistica para EHGNA son el PGC
(<0.001) y la CA (<0.001), teniendo en cuenta los puntos de corte de 34.68% y 98.5 cm
respectivamente. Entre los indices laboratoriales, se encontré que el indice TyG se relaciona
la presencia de la enfermedad, siempre de tenga como punto de corte 8.80 (<0.001); otros
indices como Tg/HDL-C y CT/HDL-C, también muestran relacion significativa con la
EHGNA. En contraste, el indice que tiene menor relacion es TGO/TGP. Tabla 3

Tabla 3. Caracteristicas de la poblacion estudiada segin presencia o no de EHGNA

Presencia de Higado graso

Caracteristicas No Si valor p*
n (%) n (%)
Sexo
Femenino 72 (25.53) 210 (74.47) 0.036
Masculino 43 (35.83) 77 (64.17)
Edad categorizada
18 a 29 afios 15 (45.45) 18 (54.55) 0.001
30 a 59 afios 50(21.83) 179 (78.17)
60 afios a méas 50 (35.71) 90 (64.29)
Nivel de educacion
Sin nivel 4 (25.00) 12 (75.00) 0.904
Primaria 19 (25.00) 57 (75.00)
Secundaria 70(30.04) 163 (69.96)
Superior incompleta 6 (25.00) 18 (75.00)
Superior completa 16 (30.19) 37 (69.81)
Actividad fisica
No 81 (30.45) 185 (69.55) 0.253
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Si 34 (25.00) 102 (75.00)

Fumador

No 96 (27.35) 255 (72.65) 0.144

Si 19 (37.25) 32 (62.75)

Bebedor de alcohol

No 96 (28.66) 239 (71.34) 0.961

Si 19 (28.36) 48 (71.64)

Indice masa corporal 29.43

(Kg/m2)** (26.17) 28.04 (4.92) 0.389
95.57

Cintura abdominal (cm)** (10.76) 98.25 (9.44) 0.014
31.84

Porcentaje de grasa (%)** (7.72) 34.68 (6.85) <0.001

Indice TGO/TGP** 0.87 (0.34)  0.86 (0.40) 0.857

Iindice Tg/HDL** 2.37(1.48)  3.07 (2.24) 0.002

Indice CT/HDL** 3.04 (1.29) 3.54(1.72) 0.005

indice LDL/HDL** 1.87 (0.67)  2.03(0.89) 0.077

Iindice TyG** 8.61(0.63) 8.82(0.74) <0.001

*analisis de chi cuadrado de
independencia.

**media (DE). Valor p obtenido con la prueba t de student.
Fuente: Elaboracion propia a partir de los resultados obtenidos
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Se realizo el analisis ROC y AUC para cada uno de los marcadores, y esta evaluacion dio como resultado que el indice TG/HDL
presentd el mayor AUC 0.61 (0.57 - 0.65), con el punto de corte en 4.12; sensibilidad 88.8 (79.7 - 94.7) y especificidad de 32.9 (27.8 -
38.3). El biomarcador de menor AUC 0.52 (0.47 - 0.56) fue TGO/TGP estableciéndose el punto de corte de 0.72, sensibilidad de 72.8
(66.8 - 78.3) y especificidad de 32.3 (26.8 - 38.1).

Tabla 4. Rendimiento diagndstico de los ocho marcadores para la EHGNA.

AUC PC  Sens(%)  Esp(%)  VVP (%)  VPN(%) LR+ (%)  LR-(%)
lgf_“f)er;?asa 0.56 26,40 79.8 32.4 345 78.3 1.18 0.62
(Kg'jmz) 052-061) 2240 (71.7-865) (269-38.2) (29.0-403) (69.6-854) (L05-1.33) (0.42-0.92)
Cintura 0.58 01 50 751 409 80.8 33.0 1.27 0.61
abdominal (cm)  (052-0.64) °=°0 (69.9-79.8) (30.8-515) (758-852) (24.6-424) (1.06-152) (0.45-0.83)
Porcentaje de 0.60 82.4 38.1 53.7 713 1.33 0.46
grasa (%6) (056-064) 0 (761-875) (31.6-450) (47.7-595) (62.1-79.4) (L18-151) (0.32- 0.66)
indice 0.52 075 728 30.8 61.7 42.6 1.05 0.88
TGO/TGP 047-056) 7% (66.8-783) (237-38.6) (558-673) (33.4-522) (0.93-1.20) (0.65- 1.20)
e /DL 0.61 i1, 88B(197- 32.9 24.7 92.2 1.32 0.34

9 (057-065 * 94.7) (27.8-383) (19.9-302) (85.7-96.4) (L19-148) (0.18-0.64)
o 0.56 79.7 323 34.1 78.3 1.18 0.63
Indice CTIHDL  951-060) 33 (715-864) (268-381) (28.7-39.9) (69.6-854) (104-133) (0.43-0.93)
indice 0.55 06 78.2 323 38.7 73.0 115 0.68
LDL/HDL (051-060) 22® (705-847) (267-384) (33.0-446) (640-80.9) (L02-1.30) (0.47-0.97)
v 0.56 576 77.7 35.0 54.7 60.9 1.20 0.64

y (052-061) &7°  (71.4-833) (28.4-420) (48.7-606) (51.3-69.8) (L05-1.36) (0.46 - 0.88)

PC: punto de corte, AUC: Area bajo la curva, Sens: sensibilidad, Esp: especificidad, VVPP: valor predictivo positivo, VPN: valor

predictivo negativo, LR+: Likelihood ratio positivo, LR-: Likelihood ratio, IC 95: intervalo de confianza al 95%.
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5.2 DISCUSION DE RESULTADOS

Se evaluaron ocho marcadores, en los que se incluyeron indicadores antropomeétricos y
bioquimicos, para el diagnostico de la EHGNA. El diagnostico de EHGNA por ecografia
estuvo presente en el 71% de la muestra. El rendimiento de todos los marcadores
evaluados fue mayor de 0.5 (AUC > 0.5), sin embargo, solo dos llegaron al 0.6 de AUC,
estos fueron PGC y TG/HDL, el indice TG/HDL con el punto de corte de 4.12, obtuvo la
mayor sensibilidad (SEN 88.8), sin embargo, la especificidad fue baja; el PGC tuvo una
sensibilidad similar al anterior (SEN 82.4) y al igual que los demés marcadores la
especificidad fue baja (ESP 38.1).

El higado graso se relaciona con el aumento y disminucién de adipocinas proinflamatorias
y antiinflamatorias respectivamente, esta fluctuacion la podemos observar sobre todo en
pacientes obesos porque esta relacionado con el aumento de la grasa visceral, y se asocia
a la progresion a esteatohepatitis y cirrosis, que son formas avanzadas de EHGNA, debido
a esto se han establecido ciertos marcadores antropométricos, IMC o CA, para poder
identificar el riesgo de presentar la enfermedad como de establecer su evolucion, sin
embargo, estos tienen ciertas limitaciones ya que dependen del observador, y estan sujetos
a errores ya sea por las caracteristicas del sujeto a estudiar o porque no hay un consenso
de la toma de medidas (19,39). Anteriores investigaciones han evaluado el uso del PGC,
para conocer su papel en la EHGNA, autores como Jones, utilizaron la absorciometria de
rayos X de energia dual (DEXA), encontrando que en los hombres el mejor indice
antropomeétrico para el diagnostico de HGNA es la circunferencia de la cintura y el area
de grasa abdominal total, mientras que en las mujeres la grasa visceral es un mejor
predictor (20). Si bien, el uso del DEXA para medir composicion corporal es aceptado
como referente por su practicidad, no se disponia de esta tecnologia para realizar la actual
investigacion, por lo que se decidio6 el uso de la bioimpedancia, ya que es un método no
invasivo y de facil accesibilidad, que ha sido utilizado de forma exitosa en estudios que
buscan evaluar el porcentaje de grasa corporal (37,40). En el 2022, Schwenger, encontro
que la sensibilidad del IMC, CA y PGC (medida con bioimpedancia) para predecir la
EHGNA en estadios avanzados, estaba cerca del 80%, los valores de estos marcadores
fueron maés altos en la esteatohepatitis que en una simple esteatosis, y ninguno de los

marcadores se encontraba en una escala superior al otro, por lo tanto concluyen que
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ninguno de ellos es superior en la prediccion de la enfermedad de higado graso no
alcoholico, teniendo en cuenta que el diagnéstico de EHNA se realizé con el método de
referencia(19). En una investigacion del 2021 en una poblacion femenina, el indice de
adiposidad visceral el cual involucra TG, HDL, peso e IMC, el AUC fue de 0.92 con
sensibilidad y especificidad mayor al 70%, la masa de grasa corporal entre otros
marcadores de obesidad central fue significativamente mas altos en los sujetos con
EHGNA que en los que no la tenia (18). En la presente investigacion la sensibilidad y
especificidad del IMC, CA y PGC son similares, sin embargo, la que destaco
minimamente fue el PGC (sensibilidad 82.4%), este resultado podria estar relacionado con
el grado de EHGNA en el que se encontraba al paciente, sin embargo, no se realizo tal
diferenciacion durante el diagndstico por ecografia.

Algunos estudios combinaron marcadores bioquimicos y antropométricos como lo hace
Zaki en el 2021 en una poblacion femenina, evalua el indice de Adiposidad Visceral (VAI)
que combina circunferencia de cintura, indice de masa corporal, triglicéridos y HDL, su
sensibilidad y especificidad rondan el 80%, y el AUC en 0.920, siendo una de las formas
gue mayor rendimiento alcanza para el diagnostico de la EHGNA (18). El indice de higado
graso que combina pardmetros antropométricos con Tg, es otro de los que mejores
resultados se ha obtenido, Zhu encontré que la sensibilidad para este indice fue del 83%
con especificidad de 77% (22).

Los triglicéridos vuelven a estar presentes en otros estudios, que utilizan solo parametros
bioquimicos, como lo hace Huanan, que combina triglicéridos con los valores de glucosa,
y esta dupla da como resultado un AUC 0.6, concluyendo que es un buen predictor de
EHGNA (24). En nuestro estudio el indice que mayor sensibilidad obtuvo, fue Tg/HDL
con sensibilidad de 88% pero una especificidad baja, AUC de 0.61. Chen en su estudio a
sujetos no obesos, también encontrd superioridad en el indice Tg/HDL obteniendo AUC
de 0.7 aproximadamente en hombre y mujeres sin obesidad, con un punto de corte mucho
menor (0.6) que el encontrado en nuestro estudio (4.7), estos resultados podrian deberse a
gue un aumento en los niveles de Tg y la disminucién de HDL, podria traducirse en
resistencia a la insulina, lo cual es un factor predisponente para EHGNA, y la diferencia
en el punto de corte con la actual investigacion podria estar asociada a que nuestra
poblacion tuvo en su mayoria un IMC que esta en el limite entre el sobrepeso y la

obesidad, otros estudios que también ponen en evidencia la utilidad del este indice

25



observan un aumento en el punto de corte cuando se trata de hombres, en los que también
se observa el aumento de del IMC (25,28).

Los Tg y HDL han sido evaluados también para conocer su comportamiento de acuerdo
a la severidad de la EHGNA, se evidenci6 que mientras mayor gravedad, mayores niveles
de Tg, y menores de HDL (21). Se encontrd también que la combinacion entre marcadores
antropométricos y bioquimicos aumentaba el rendimiento diagndstico para EHGNA (23).
El estudio de Wan J. encontrd que el indice Tg/HDL tenia valor de cribado, més no
diagnostico (17).

Otro estudio que avalaria que nuestros resultados estarian influenciados por el grado de
severidad en el que se encuentra el paciente al momento del diagnostico es el realizado
por Tagle en el 2008, que indican una media similar a la resultante en el indice de
TGO/TGP de nuestra investigacion (0.87), Tagle observo que, con los pacientes con
esteatohepatitis y cirrosis, diagnostico por biopsia, tenian una media de 0.74, ademas estos
pacientes también se encontraban con sobrepeso y obesidad (29).

Las fortalezas de la presente investigacion son que no hay registros recientes de estudios
nacionales que evalten el rendimiento diagnostico de marcadores antropometricos y
bioquimicos para la EHGNA, ademas los examenes de laboratorio y el diagnostico por
ecografia fueron realizados por profesionales expertos, aunque también se incluyen
algunas limitaciones, como la imposibilidad de realizar el diagndstico de higado graso con
el método de referencia (biopsia hepatica), ademas que se deberia realizar mayores
combinaciones entre los marcadores antropométricos y bioquimicos y también comparar

los resultados con el grado de EHGNA que se encuentra al diagndstico.
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6.1

CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

CONCLUSIONES

Los marcadores antropomeétricos, evaluados de forma aislada, no tienen el rendimiento

diagndstico adecuado en la EHGNA.

- Los indices basados en el perfil lipidico no son adecuados para el diagnostico de esta
patologia, sin embargo, el indice TG/HDL podria ser usado como método de cribado
para la EHGNA.

- El'indice TGO/TGP no tiene un buen rendimiento diagndéstico para la EHGNA.

- Aunque los resultados fueron estadisticamente significativos para el indice
triglicérido/glucosa, no se evidencié un adecuado rendimiento diagndstico para la
EHGNA.

En general, se puede concluir que los marcadores antropométricos y bioquimicos

evaluados no presentan un adecuado rendimiento diagnostico, que permita reemplazar a

la ecografia como método de deteccion de la EHGNA.

Ademas, se podria concluir que el indice TG/HDL podria ser usado como método de

cribado, mas no diagndstico para la EHGNA.
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6.2 RECOMENDACIONES
Por todo lo expuesto, se recomienda incentivar futuras investigaciones en centros de salud
de primer nivel ya que es el primer contacto con la poblacion, y donde se podria detectar a
tiempo la EHGNA, para un adecuado tratamiento y seguimiento.
A los futuros investigadores interesados en la EHGNA, se les recomienda combinar
pardmetros bioquimicos y antropométricos, asi como comparar sus resultados segln la
severidad de la enfermedad.

Adicionalmente seria interesante que se analicen los resultados por grupo etario y sexo.

28



10.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Orrego M. El higado graso: un trastorno heterogéneo con alta prevalencia global.
Rev Colomb Gastroenterol. diciembre de 2022;37(4):353-4. DOI
10.22516/25007440.991

Henry L, Paik J, Younossi ZM. Review article: the epidemiologic burden of non-
alcoholic fatty liver disease across the world. Aliment Pharmacol Ther.
2022;56(6):942-56. DOI 10.1111/apt.17158

Rojas YAO, Cuellar CLV, Barrén KMA, Arab JP, Miranda AL. Non-alcoholic fatty
liver disease prevalence in Latin America: A systematic review and meta-analysis.
Ann Hepatol. 13 de abril de 2022;100706. DOI 10.1016/j.aohep.2022.100706
Mantilla Cruzatti O, Chaman Ortiz JC, Rondon Leyva CF, Padilla Machaca M,
Rivera Romani J, Cardenas Ramirez B. Hepatocarcinoma y trasplante hepatico en
Per: resultados de 15 afios del Departamento de Trasplantes del Hospital Nacional
Guillermo Almenara Irigoyen — EsSalud. Rev Gastroenterol Peru Organo Of Soc
Gastroenterol Perd. septiembre de 2018;38(3):234-41. PMID: 30540726

Cleveland E, Bandy A, VanWagner LB. Diagnostic challenges of nonalcoholic fatty
liver disease/nonalcoholic steatohepatitis. Clin Liver Dis. 2018;11(4):98-104. DOI
10.1002/cld.716

Younossi ZM. Non-alcoholic fatty liver disease — A global public health
perspective. J Hepatol. 1 de marzo de 2019;70(3):531-44. DOI
10.1016/j.jhep.2018.10.033

Cotter TG, Rinella M. Nonalcoholic Fatty Liver Disease 2020: The State of the
Disease. Gastroenterology. 2020;158(7):1851-64. DOI
10.1053/j.gastro.2020.01.052

Byrne CD, Targher G. NAFLD: A multisystem disease. J Hepatol.
2015;62(S1):S47-64. DOI 10.1053/j.gastr0.2020.01.052

Tagle-Arrdspide M. Higado graso: Epidemiologia, diagnostico y tratamiento.
Diagnostico. 2 de agosto de 2022;61(3):e379-e379. 10.1053/j.gastr0.2020.01.052
Huang T (Dazhong), Behary J, Zekry A. Non-alcoholic fatty liver disease: a review
of epidemiology, risk factors, diagnosis and management. Intern Med J.
2020;50(9):1038-47. DOI 10.1111/imj.14709

29



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Jung TY, Kim MS, Hong HP, Kang KA, Jun DW. Comparative Assessment and
External Validation of Hepatic Steatosis Formulae in a Community-Based Setting. J
Clin Med. septiembre de 2020;9(9):2851. DOI 10.3390/jcm9092851

Murayama K, Okada M, Tanaka K, Inadomi C, Yoshioka W, Kubotsu Y, et al.
Prediction of Nonalcoholic Fatty Liver Disease Using Noninvasive and Non-
Imaging Procedures in Japanese Health Checkup Examinees. Diagnostics. enero de
2021;11(1):132. DOI 10.3390/diagnostics11010132

Wang XJ, Malhi H. Nonalcoholic Fatty Liver Disease. Ann Intern Med. 6 de
noviembre de 2018;169(9):1TC 65-80. DOI 10.7326/AITC201811060

Karjoo S, Auriemma A, Fraker T, Bays HE. Nonalcoholic fatty liver disease and
obesity: An Obesity Medicine Association (OMA) Clinical Practice Statement
(CPS) 2022. Obes Pillars. 1 de septiembre de 2022;3:100027. DOI
10.1016/j.0bpill.2022.100027

Balakrishnan M, El-Serag HB, Nguyen T, Hilal J, Kanwal F, Thrift AP. Obesity and
Risk of NAFLD: A Comparison of Bioelectrical Impedance Analysis and
Conventional Derived Anthropometric Measures. Clin Gastroenterol Hepatol Off
Clin Pract J Am Gastroenterol Assoc. diciembre de 2017;15(12):1965-7. DOI
10.1016/j.cgh.2017.06.030

Liagat M, Fatima M, Malik S, Gillani S, Manzoor I. Ultrasonographic features
associated with diffuse hepatosteatosis among diabetic obese and normal body mass
index patients. J Med Ultrasound. 2020;28(4):235-8.
DOI110.4103/JIMU.JMU_94_19

Wang J, Su Z, Feng Y, Xi R, Liu J, Wang P. Comparison of several blood lipid-
related indexes in the screening of non-alcoholic fatty liver disease in women: a
cross-sectional study in the Pearl River Delta region of southern China. BMC
Gastroenterol. 19 de diciembre de 2021;21(1):482. DOI 10.1186/s12876-021-
02072-1

Zaki M, Amin D, Mohamed R. Body composition, phenotype and central obesity
indices in Egyptian women with non-Alcoholic fatty liver disease. J Complement
Integr Med. 2021;18(2):385-90. DOI 10.1515/jcim-2020-0073.

Schwenger KJP, Kiu A, AlAli M, Alhanaee A, Fischer SE, Allard JP. Comparison

of bioelectrical impedance analysis, mass index, and waist circumference in

30



20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

assessing risk for non-alcoholic steatohepatitis. Nutrition. 2022;93. DOI
10.1016/j.nut.2021.111491

Jones GS, Graubard Bl, Alvarez CS, McGlynn KA. Prediction of nonalcoholic fatty
liver disease using anthropometry and body fat measures by sex and race/ethnicity
in the United States. Obesity. 2022;30(9):1760-5. DOI 10.1002/oby.23514.
Tutunchi H, Saghafi-Asl M, Asghari-Jafarabadi M, Ostadrahimi A. The relationship
between severity of liver steatosis and metabolic parameters in a sample of Iranian
adults. BMC Res Notes. 16 de abril de 2020;13:218. DOI 10.1186/s13104-020-
05059-5

Zhu J, He M, Zhang Y, Li T, Liu Y, Xu Z, et al. Validation of simple indexes for
nonalcoholic fatty liver disease in western China: a retrospective cross-sectional
study. Endocr J. 2018;65(3):373-81. DOI 10.1507/endocrj.EJ17-0466

Wang R, DAI L, Zhong Y, Xie G. Usefulness of the triglyceride glucose-body mass
index in evaluating nonalcoholic fatty liver disease: insights from a general
population. Lipids Health Dis. 28 de julio de 2021;20(1):77. DOI 10.1186/s12944-
021-01506-9

Huanan C, Sangsang L, Amoah AN, Yacong B, Xuejiao C, Zhan S, et al.
Relationship between triglyceride glucose index and the incidence of non-alcoholic
fatty liver disease in the elderly: a retrospective cohort study in China. BMJ Open. 1
de noviembre de 2020;10(11):e039804. DOI 10.1136/bmjopen-2020-039804

Chen Z, Qin H, Qiu S, Chen G, Chen Y. Correlation of triglyceride to high-density
lipoprotein cholesterol ratio with nonalcoholic fatty liver disease among the non-
obese Chinese population with normal blood lipid levels: a retrospective cohort
research. Lipids Health Dis. 9 de agosto de 2019;18(1):162. DOI: 10.1186/s12944-
019-1104-6

Ren XY, Shi D, Ding J, Cheng ZY, Li HY, Li JS, et al. Total cholesterol to high-
density lipoprotein cholesterol ratio is a significant predictor of nonalcoholic fatty
liver: Jinchang cohort study. Lipids Health Dis. 11 de febrero de 2019;18(1):47.
DOI 10.1186/512944-019-0984-9

Zou Y, Zhong L, Hu C, Zhong M, Peng N, Sheng G. LDL/HDL cholesterol ratio is
associated with new-onset NAFLD in Chinese non-obese people with normal lipids:

31



28.

29.

30.

31.

32.

33.

a 5-year longitudinal cohort study. Lipids Health Dis. 2021;20(1). DOI
10.1186/512944-021-01457-1

Fan N, Peng L, Xia Z, Zhang L, Song Z, Wang Y, et al. Triglycerides to high-
density lipoprotein cholesterol ratio as a surrogate for nonalcoholic fatty liver
disease: a cross-sectional study. Lipids Health Dis. 2 de febrero de 2019;18(1):39.
DOI 10.1186/s12944-019-0986-7

Tagle A. M, Poggi M. L, Ferrari G. N, Siu G. H, Aguinagac M, Luna C. E, et al.
Hallazgos clinicos, bioquimicos y de histologia hepatica en adultos peruanos con
sobrepeso y obesos: primer estudio prospectivo nacional. Revista de
Gastroenterologia del Peru. octubre de 2008;28(4):323-31.
http://www.scielo.org.pe/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S1022-
51292008000400002&Ing=es&nrm=iso&tlng=es

Chalasani N, Younossi Z, Lavine JE, Diehl AM, Brunt EM, Cusi K, et al. The
diagnosis and management of non-alcoholic fatty liver disease: Practice Guideline
by the American Association for the Study of Liver Diseases, American College of
Gastroenterology, and the American Gastroenterological Association. Hepatology.
2012;55(6):2005-23. DOI 10.1002/hep.25762

Fassio E, Dirchwolf M, Barreyro3 FJ, Fassio E, Dirchwolf M, Barreyro3 FJ. Guia
de diagndstico y tratamiento del higado graso no alcohdlico. Asociacion argentina
para el estudio de las enfermedades del higado, afio 2019. Med B Aires. agosto de
2020;80(4):371-87.
http://www.scielo.org.ar/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S0025-
76802020000600371&Ing=es&nrm=iso&tIng=es

Prieto-Ortiz JE, Sanchez-Luque CB, Ortega-Quiroz R, Prieto-Ortiz JE, Sanchez-
Luque CB, Ortega-Quiroz R. Higado graso (parte 1): aspectos generales,
epidemiologia, fisiopatologia e historia natural. Rev Colomb Gastroenterol.
diciembre de 2022;37(4):420-33. DOI 10.22516/25007440.952

Amor AJ, Perea V. Dyslipidemia in nonalcoholic fatty liver disease. Curr Opin
Endocrinol Diabetes Obes. abril de 2019;26(2):103-8. DOI
10.1097/MED.0000000000000464

32


http://www.scielo.org.pe/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S1022-51292008000400002&lng=es&nrm=iso&tlng=es
http://www.scielo.org.pe/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S1022-51292008000400002&lng=es&nrm=iso&tlng=es
http://www.scielo.org.ar/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S0025-76802020000600371&lng=es&nrm=iso&tlng=es
http://www.scielo.org.ar/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S0025-76802020000600371&lng=es&nrm=iso&tlng=es

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

Brent A. Neuschwander-Tetri. Non-alcoholic fatty liver disease | BMC Medicine |
Full Text [Internet]. [citado 16 de noviembre de 2022]. DOI
https://doi.org/10.1186/s12916-017-0806-8

Zhou JH, Cai JJ, She ZG, Li HL. Noninvasive evaluation of nonalcoholic fatty liver
disease: Current evidence and practice. World J Gastroenterol. 21 de marzo de
2019;25(11):1307-26. DOI 10.3748/wjg.v25.i11.1307

Neuschwander-Tetri BA. Non-alcoholic fatty liver disease. BMC Med. 28 de
febrero de 2017;15(1):45. DOI 10.1186/s12916-017-0806-8

Marra M, Sammarco R, De Lorenzo A, lellamo F, Siervo M, Pietrobelli A, et al.
Assessment of Body Composition in Health and Disease Using Bioelectrical
Impedance Analysis (BIA) and Dual Energy X-Ray Absorptiometry (DXA): A
Critical Overview. Contrast Media Mol Imaging. 29 de mayo de
2019;2019:3548284. DOI 10.1155/2019/3548284

Caballeria L, Augustin S, Broquetas T, Morillas RM, Vergara M, Virolés S, et al.
Recomendaciones para la deteccion, diagnéstico y seguimiento de los pacientes con
enfermedad por higado graso no alcohdlico en atencion primaria y hospitalaria. Med
Clinica. agosto de 2019;153(4):169-77.
https://doi.org/10.1016/j.medcli.2019.01.030

Singh A, Parida S, Narayan J, Nath P, Padhi PK, Pati GK, et al. Simple
Anthropometric Indices are Useful for Predicting Non-alcoholic Fatty Liver Disease
[NAFLD] in Asian Indians. J Clin Exp Hepatol. diciembre de 2017;7(4):310-5. DOI
10.1016/j.jceh.2017.05.005

Vilalta A, Gutiérrez JA, Chaves S, Hernandez M, Urbina S, Hompesch M. Adipose
tissue measurement in clinical research for obesity, type 2 diabetes and
NAFLD/NASH. Endocrinol Diabetes Metab. 6 de abril de 2022;5(3):e00335. DOI
10.1002/edm2.335

33


https://doi.org/10.1016/j.medcli.2019.01.030

ANEXOS

ANEXO 1. ACTA DE APROBACION DE PROYECTO DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
Manucl Huaman Guerrero
Oficina de Grados y Titulos

ACTA DE APROBACION DE PROYECTO DE TESIS

Los miembros que firman la presente acta en relacion al Proyecto de Tesis *
RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE OCHO MARCADORES BIOQUIMICOS Y
ANTROPOMETRICOS EN LA ENFERMEDAD DE HiGADO GRASO NO
ALCOHOLICO EN PACIENTES DEL CENTRO MATERNO INFANTIL
ANCON EN EL 2022” que presenta la Srta. MARJHORIE RUBI CORTES OLANO,
para optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano, declaran que el referido proyecto
cumple con los requisitos correspondientes, tanto en forma como en fondo; indicando
que se proceda con la ejecucion del mismo.

| En fe de lo cual firman los siguientes docentes:

MG. VICTOR JUAN VERA PONCE
ASESOR DE LA TESIS

DR. JHONY ALBERTO DE LA CRUZ VARGAS
DIRECTOR DE TESIS

Lima, 23 de Noviembre de 2022

34



ANEXO 2. CARTA DE COMPROMISO DEL ASESOR DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

Manuel Huaman Guerrero

Instituto de Investigaciones de Ciencias Biomédicas
Unidad de Grados y Titulos
Formamos seres para una cultura de paz

Carta de Compromiso del Asesor de Tesis

Por el presente acepto el compromiso para desempefiarme como asesor de
Tesis del estudiante de Medicina Humana, Marjhorie Rubi Cortés Olano de
acuerdo a los siguientes principios:

1

Seguir los lineamientos y objetivos establecidos en el Reglamento de
Grados y Titulos de la Facultad de Medicina Humana, sobre el proyecto
de tesis.

Respetar los lineamientos y politicas establecidos por la Facultad de
Medicina Humana y el INICIB, asi como al Jurado de Tesis, designado
por ellos.

Propiciar el respeto entre el estudiante, Director de Tesis Asesores y
Jurado de Tesis.

Considerar seis meses como tiempo maximo para concluir en su
totalidad la tesis, motivando al estudiante a finalizar y sustentar
oportunamente

Cumplir los principios éticos que corresponden a un proyecto de
investigacion cientifica y con la tesis.

Guiar, supervisar y ayudar en el desarrollo del proyecto de tesis,
brindando asesoramiento y mentoria para superar los POSIBLES
puntos criticos o no claros.

Revisar el trabajo escrito final del estudiante y ver que cumplan con la
metodologia establecida y la calidad de la tesis y el articulo derivado de
la tesis.

Asesorar al estudiante para la presentacion de la defensa de la tesis
(sustentacion) ante el Jurado Examinador.

Atender de manera cordial y respetuosa a los alumnos.

Atentamente,

Dr. Victor Vera Ponce

Lima, 23 de Noviembre de 2022

35



ANEXO 3. CARTA DE APROBACION DE PROYECTO DE TESIS FIRMADA
POR LA SECRETARIA ACADEMICA

/g R! 44,\

&vg@® UNIVERSIDAD RICARDO PALMA Drcsios

/{l LICENCIAMIENTO INSTITUCIONAL RESOLUCION DEL CONSEJO DIRECTIVO N* 040-2016-SUNEDU/CD

Facultad de Medicina Humana

Manue| Huamén Guerrero

Oficio electrénico N° 2311-2022-FMH-D

Lima, 01 de diciembre de 2022.

Sefiorita .
MARJHORIE RUBI CORTES OLANO
Presente. -

ASUNTO: Aprobacion del Proyecto de Tesis

De mi consideracion:

Me dirijo a usted para hacer de su conocimiento que el Proyecto de Tesis “RENDIMIENTO
DIAGNOSTICO DE OCHO MARCADORES BIOQUIMICOS Y ANTROPOMETRICOS EN LA
ENFERMEDAD DE HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO EN PACIENTES DEL CENTRO
MATERNO INFANTIL ANCON EN EL 2022”, desarrollado en el contexto del IX Curso Taller de
Titulacion por Tesis Modalidad Hibrida para Intemmos y Pre Internos 2022, Grupo N°02,
presentado ante la Facultad de Medicina Humana para optar el Titulo Profesional de Médica
Cirujana, ha sido aprobado por Acuerdo de Consejo de Facultad N°250-2022-FMH-D, de fecha
01 de diciembre de 2022.

Por lo tanto, queda usted expedito con la finalidad de que prosiga con la ejecucion del mismo,
teniendo en cuenta el Reglamento de Grados y Titulos.

Sin otro particular.

Atentamente,

.‘4 - 4 —‘A)
- Mg Hildd Jy upe L}t:co

Secretdria Académica

c.c.: Oficina de Grados y Titulos.

Av. Benavides 5440 - Urb. Las Gardenias - Surc Central: 70

na 33 - Perit / www.urp.edu.pe/medicina | Anexo

36



ANEXO 4. CARTA DE ACEPTACION DE EJECUCION DE LA TESIS POR EL
DIRECTOR GENERAL DEL CSMI ANCON CON APROBACION POR EL
COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION

Ancon, 10 de noviembre del 2022

Director General del Centro de Salud Materno Infantil Ancén
Dr. Jhon Williams Mejia Garay
Centro de Salud Materno Infantil Ancon

Yo, Marjhorie Rubi Cortés Olano, con DNI 47386364 y codigo universitario
201211254, alumna de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad Ricardo
Palma e interna en el Centro de Salud Materno Infantil Ancén en el periodo
2022-2023, con el debido respeto solicito:

Autorizacion para llevar a cabo la recoleccion de datos necesarios para la
ejecucion del proyecto de tesis titulado “Rendimiento diagnostico de ocho
marcadores bioquimicos y antropométricos en la enfermedad de higado graso no
alcohdlico en pacientes del Centro Materno Infantil Ancon en el 2022", el cual es
un requisito indispensable para optar el titulo de Médico cirujano.

Por lo expuesto ruego a usted acceder a mi peticion.

Atentamente,

Marjhorie Rubi Cortés Olano
Interna de medicina del CSMI Ancoén
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COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
FACULTAD DE MEDICINA “MANUEL HUAMAN GUERRERO”
UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

CONSTANCIA

La Presidenta del Comité de Etica en Investigacion de la Facultad de Medicina
de la Universidad Ricardo Palma deja constancia de que el proyecto de
investigacion :

Titulo: RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE OCHO MARCADORES BIOQUIMICOS Y
ANTROPOMETRICOS EN LA ENFERMEDAD DE HIGADO GRASO NO
ALCOHOLICO EN PACIENTES DEL CENTRO MATERNO INFANTIL ANCON EN EL
2022

Investigadora: MARJHORIE RUBI CORTES OLANO
Cédigo del Comité: PG 023 2023-c

Ha sido revisado y evaluado por los miembros del Comité que presido,
concluyendo que le corresponde la categoria de revision expedita por el
periodo de 1 afo.

Exhortamos a la investigadora a la publicacion del trabajo de tesis concluido
para colaborar con el desarrollo cientifico del pais.

Lima, 29 de abril 2023

—_,,_g‘_”’ B a8

—

Dra. Consuelo del Rocio Luna Mufioz
Presidenta del Comité de Etica en Investigacion
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ANEXO 5. ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMNA
Instituto de Investigacion en Ciencias Biomédicas
Unidad de Grados y Titulos
FORMAMOS SERES HUMANOS PARA UNA CULTURA DE PAZ

ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

Los abajo firmantes, director, asesor y miembros del Jurado de la Tesis titulada
“RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE OCHO MARCADORES BIOQUIMICOS Y
ANTROPOMETRICOS EN LA ENFERMEDAD DE HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO
EN PACIENTES DEL CENTRO MATERNO INFANTIL ANCON EN EL 20227, que presenta
la Sefiorita MARJHORIE RUBI CORTES OLANO para optar el Titulo Profesional de Médico
Cirujano, dejan constancia de haber revisado el borrador de tesis correspondiente, declarando que
este se halla conforme, reuniendo los requisitos en lo que respecta a la formay al fondo.

Por lo tanto, consideramos que el borrador de tesis se halla expedito para la impresion, de acuerdo
a lo sefialado en el Reglamento de Grados y Titulos, y ha sido revisado con el software Turnitin,
quedando atentos a la citacion que fija dia, hora y lugar, para la sustentacién
correspondiente.

En fe de lo cual firman los miembros del Jurado de Tesis:

‘s

ang Cérdena%bm)
¥ e

Mgﬁugowma\ Barriga (Miembro)

oy

Dr. Jhony Alberto De La Cruz Vargas
Director de Tesis

4,

Mg. Victor Juan Vera Ponce
Asesor de tesis

Lima, 03 de Mayo del 2023
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ANEXO 6. REPORTE DE ORIGINALIDAD DEL TURNITIN

RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE OCHO MARCADORES
BIOQUIMICOS Y ANTROPOMETRICOS EN LA ENFERMEDAD DE
HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO EN PACIENTES DEL CENTRO
MATERNO INFANTIL ANCON EN EL 2022

MFORME DE ORIGMALIDAD

7/ S Ao 3

IMDICE DE SIMILITUD FUENTES DE INTERNET PUBLMCACIONES TRABA|DS DEL
ESTUDIANTE

FUEMNTES FRIMARIAS

n repositorio.urp.edu.pe 5%

Fuente de Intarmet

revistas.urp.edu.pe Y
Fuente de Intermet %
hdl.handle.net y
Fuente de Intarmet %
repositoricinstitucional.buap.mx 4 %

Fuenie de Intemet

Exeludr citas Aetivo Excluir coincidencias = 1%

Exxluir biblicgrafia T
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ANEXO 7. CERTIFICADO DE ASISTENCIA AL CURSO TALLER

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
MANUEL HUAMAN GUERRERO

IX CURSO TALLER DE TITULACION POR TESIS —
MODALIDAD HiBRIDA

CERTIFICADO

Por el presente se deja constancia que la sefiorita:

MARJHORIE RUBI CORTES OLANO

Ha cumplido con los requisitos del Curso Taller de Titulacion por Tesis — Modalidad Hibrida,
durante los meses de octubre, noviembre, diciembre 2022 - enero y febrero 2023 con la
finalidad de desarrollar el proyecto de tesis, asi como la culminacién del mismo, siendo el
titulo de la tesis; “RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE OCHO MARCADORES
BIOQUIMICOS Y ANTROPOMETRICOS EN LA ENFERMEDAD DE HiGADO
GRASO NO ALCOHOLICO EN PACIENTES DEL CENTRO MATERNO INFANTIL
ANCON EN EL 2022”.

Por lo tanto, se extiende el presente certificado con valor curricular y valido por 06
conferencias académicas para la sustentacion de tesis respectiva, segin Acuerdo de Consejo
Universitario N°0287-2023, que aprueba el IX Curso Taller de Titulacion por Tesis —
Modalidad Hibrida.

@

Dr. Jhony De La Cruz Vargas

Lima, 01 de marzo de 2023.

Instituto de lnvaugaclmm en Ciencias Biomédicas
IX Curso Taller de Titulacion por Tesis
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ANEXO 8: MATRIZ DE CONSISTENCIA

POBLACION DE ESTUDIO Y

higado graso no
alcohdlico en
pacientes del centro
materno infantil
Ancon en el 2022

enfermedad de higado
graso no alcohdlico en
pacientes del centro
materno infantil
Ancon en el 2022?

lipidico para el diagnostico
enfermedad del higado graso no
alcohdlico.

- Identificar el rendimiento del
indice TGO/TGP en el
diagndstico de la enfermedad
del higado graso no alcohdlico.

- Identificar el rendimiento del
indice triglicérido/glucosa en el
diagndstico de la enfermedad
del higado graso no alcoholico.

para el diagndstico
enfermedad del higado graso
no alcoholico.

El indice TGO/TGP tiene un
buen rendimiento diagndstico
para la enfermedad del higado
graso no alcohdlico.

El rendimiento del indice
triglicérido/glucosa es alto
para el diagndstico de la
enfermedad del higado graso
no alcohdlico.

obtenidos por

el

investigador de la

recoleccién
medidas

de

antropomeétricas,
perfil bioguimico
y ecografia

hepatica.

pe PREGUNTA DE P TIPO DE
TITULO INVESTIGACION OBJETIVO HIPOTESIS ESTUDIO PROCESDAAI\_I/_IIOESNTO DE

Objetivo General . La poblacion seran Ios.pamentes
Identificar el  rendimiento E(;Eote?:]sdﬁzgg:’:; estudiados gue aCLg_je_n al consul:ordlolexterno
diagndstico de ocho marcadores | 1 cqen predecir el diagnéstico la e medicina general del centro

bioquimicos y antropométricos en | oo odad de higado graso no materno infantil Ancon.
la enfermedad de higado graso no alcoholico en  pacientes  del El a}naI|IS|s de base estadistica se
alcohdlico en pacientes del Centro | oo " el Ancén en realizara con el programa STATA
materno infantil Ancon en el 2022 | ¢ '5097 v17.0.). Las variables cualitativas
Objetivo Especificos Hipétesis Especificas SE V?n a exprelzsa_r en frecuenugs
- Analizar el rendimiento de tres | _ | o marcadores | El disefio es un ? solutas )t;I re atlvas.t_ItEnt_caso e
marcadores  antropometricos | ,neronometricos son | estudio de uiit?lizzsgla eles pfgﬁgéiz'vi‘f 23
Rendimiento ¢ccual es el para el diagnostico de la adecuados para el diagndstico g_ruebgs . ge | Tespectiva desviacion estandar, o
diagndstico de ocho | rendimiento enferrpgdad de higado graso no de la enfermedad de higado |ag|;post|cas. | ®lla mediana con su rango
marcadores diagnéstico de ocho | alcohdlico. graso no alcoholico. ?:Sau:tzanSS de ur(l); intercuartilico, dependiendo de la

bioguimicos marcadores L distribucién de normalidad.
ant?opométricos e%/ bioquimicos y| Evaluar el rendimiento de | o5 fngices basados en el | Pase de datos | oo T siar I capacidad
la enfermedad de | antropométricos en la indices basados en el perfil perfil lipidico son adecuados primarios predictiva  discriminativa  se

utilizard como método estadistico
y gréafico el andlisis de curvas
ROC (acronimo de Receiver
Operating  Characteristic, o
Caracteristica  Operativa  del
Receptor), y su respectiva area
bajo la curva (AUC). Se calculara
la sensibilidad (Sens),
especificidad (Esp), valor
predictivo positivo (VPP) vy
negativo, (VPN) y cociente de
verosimilitud positivo (C+) y
negativo (CV-). Para calcular el
punto de corte dptimo se utilizara
el indice de Youden.

42




ANEXO 9: OPERALIZACION DE VARIABLES

. . L ) Escala de Tipo de variable, Categoria o
Variable Definicion tedrica Definicion operacional L .
medicion Naturaleza unidad
Edad Tiempo que ha vivido una persona u otro | Edad en afios al momento de la Razo6n Independiente Afios
a
ser vivo desde su nacimiento recoleccion de datos discreta cuantitativa cumplidos
s Condicion organico bioldgica que Género registrado al momento de | Nominal Independiente 0= femenino
exo
distingue a los machos de las hembras. la recoleccion de datos dicotomica cualitativa 1= masculino
o . o ) Préactica de algin deporte al Nominal Independiente 0=si
Actividad fisica | Practicas deportivas L o
menos 3 veces por semana dicotomica cualitativa 1=no
. Haber fumado al menos 1 vezen | Nominal Independiente 0=si
Fumador Habito de fumar . i o o
los ultimos 30 dias dicotémica cualitativa 1=no
) ) Haber tomado al menos 1 vezen | Nominal Independiente 0=si
Bebedor Beber cerveza, vino o licor fuerte . . L o
los ultimos 30 dias dicotomica cualitativa 1=no
0= sin nivel
1= primaria
. . o ) . 2= secundaria
. ] o . Ultimo nivel académico que Ordinal Independiente ]
Nivel educativo | Grado académico terminado. . ) L o 3= superior
culmind en su totalidad politémica cualitativa )
incompleta
4= superior
incompleta
. Indicador para identificar las categorias ) )
Indice de masa . ] De razon Independiente
de peso que pueden llevar a problemas Resultado del célculo de formula ) o kg/m2
corporal continuo cuantitativa
de salud.
Cintura Circunferencia de la cintura, a la altura Medida obtenida al momento de De razén Independiente c
m
abdominal del ombligo la recoleccion de datos continuo cuantitativa
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Porcentaje de Porcentaje de grasa corporal con Porcentaje obtenido al momento De razén Independiente o
0
grasa respecto a la masa corporal total de la recoleccion de datos continuo cuantitativa
Relacién de enzimas hepéticas que . ] De razén Independiente .
TGO/TGP . Resultado del calculo de formula . o Valor numérico
producen dafio hepatocelular continuo cuantitativa
. . ) ) De razon Independiente .
TG/HDL Relacion de lipidos en sangre Resultado del calculo de formula . L Valor numérico
continuo cuantitativa
y . . ) De razén Independiente »
CT/HDL Relacion de lipidos en sangre Resultado del calculo de férmula ) o Valor numérico
continuo cuantitativa
» o ] ] De razon Independiente .
LDL/HDL Relacion de lipidos en sangre Resultado del célculo de formula ) o Valor numérico
continuo cuantitativa
indice triglicéridos/ ] o De razon Independiente .
TyG Resultado de formula logaritmica ) o Valor numérico
Glucosa continuo cuantitativa
Higado graso no | Esteatosis hepatica sin causas Hiperecogenicidad hepatica Nominal Dependiente 0=no
alcoholico secundarias. 0 higado brillante Dicotomica cualitativa 1=si
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ANEXO 10. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

ANTROPOMETRICOS EN LA ENFERMEDAD DE HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO EN
PACIENTES DEL CENTRO MATERNO INFANTIL ANCON EN EL 2022

NOMBRE:

Sexo

Edad

Realizas actividad fisica:  Si NO

En los dlitimos 30 dias, jhas fumado?: si NO

En los Ultimos 30 dias, jhas tomado alcohol?: SI NO
Nivel de educacion maxima alcanzada: P S scC Sl

Artropometria

I T

*  Talla: ---eeeeemmmmmmnnnnns

¢ Perimetro de cintura: -eeemeeecnceneneee

* Porcentaje debrasa:

Perfil laboratorio

¢ Glucosa * Colesterol total

¢ Triglicéridos ¢« TGO

* VLDL « TGP

« LDL + Fosfatasa Alcalina

« HDL ¢ Bilirrubinas
Higado graso: si NO
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ANEXO 11. CONSENTIMIENTO INFORMADO

RENDIMIENTODIAGNOSTICODE OCHOMARCADORES BIOQUIMICOS Y
ANTROFPOMETRICOS ENLA ENFERMEDAD DE HIGADD GRASONO
ALCOHOLICO EN PACIENTES DEL CENTROMATERND INFAMTIL AMCON EM
EL 2022

hanifiesto que he entendido la informacion quese me habrindado, que he

hecho las pregurtas que me surgieronsobre el proyectoy que he recbida

informacions uficierntesobre &l mismo.

Comprends que mi consentimiento es totalmente voluntario, que puedo
retirarme del estudio cuando gquisra sin tener que dar explicaciones v s

repercusiones,

Fresto libremente mi conformidad para el uso de mis datos v resultades de

laboratorio e imagenes, recogides por elinvestigadar.

He zido también informadofa de que los dates brindados seran prote gidos v
usados solo parafines deinvestigacion en el estudiosobre "RENDIMIEN TO
DAGHOSTICODE OCHOMARCADORES BIOQUIMICOSY ANTROPORE TRICOS
EM L& ENFERMEDAD DEHIGADD GRASOND ALCOHOUCOEN PACIENTES
DELCENMTRO MATERNOINFANTILANCON EM EL 2022

Tomandoella en consideradan, OTORGOmi CONSENTIMIENTO para cubrir

los abjetivos especificados en el proyecta,

Mos he

Lima, ---- de Noviembre del 2022
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ANEXO 12. BASES DE DATOS (EXCEL, SPSS), O EL LINK A SU BASE DE DATOS
SUBIDA EN EL INICIB-URP.

https://drive.google.com/drive/folders/LGSNOqCObTGplZMfsr15PPj_HzRRRUuxs?usp=shari
ng
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