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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad de higado graso no alcoholica se caracteriza por la
infiltracion grasa mayor al 5% y que en la poblacion pediatrica se encuentra asociada
a alteraciones metabolicas adquiridas o congénitas, con alta prevalencia en poblacion
hispanica. Objetivos: Establecer la correlacion entre el indice de masa corporal y el
grado ecografico de esteatosis hepatica en nifios y adolescentes asistentes a una
consulta de control de salud. Material y métodos: estudio observacional, analitico, de
corte transversal, de recuperacion retrospectiva. Se llevé a cabo en pacientes de 2 a 17
afios de edad atendidos en el area de consulta externa del Hospital de Nifios Dr.
Roberto Gilbert Elizalde entre los afios 2015 a 2019. Resultados: Se recuperaron 77
casos con una media de 11 afios y el género femenino represento el 39% de la muestra.
No hubo asociacion entre el grado ecografico de esteatosis hepética vs. la edad, género,
peso, talla o indice de masa corporal. En el analisis entre los niveles de transaminasas
en pacientes con grado ecogréafico leve a severo, se observo un ascenco signficativo de
AST (p=0.003) y medianamente significativo de ALT (p=0.0583). Conclusiones: La
deteccidn temprana con las herramientas adecuadas de la esteatosis hepatica debe ser
una prioridad en el cuidado de los pacientes pediatricos, por lo cual se recomienda el
uso de transaminasas como método de cribado y evitar utilizar a la ecografia

abdominal para su diagndstico.

Palabras clave: Enfermedad higado graso no alcohdlica, obesidad, sobrepeso,

pediatria.



INTRODUCCION

Antecedentes

La enfermedad de higado graso no alcohdlica (nonalcoholic fatty liver disease,
NAFLD) se define como una forma de enfermedad cronica hepatica caracterizada por
infiltracion grasa mayor al 5% o esteatosis no atribuida al consumo de alcohol,
secundaria a enfermedades genéticas o metabdlicas, a infecciones o a uso de
medicacion esteatogénica (1).

En la poblacion pediatrica, NAFLD esta asociada con insulinorresistencia, obesidad
central o generalizada, y dislipidemia caracterizada por hipertrigliceridemia y bajo
nivel de lipoproteina de alta densidad y su prevalencia varia segun la epidemiologia
local (1), siendo particularmente mas alta en hispanos (2).

En estudios norteamericanos, la prevalencia de NAFLD varia de 0,7% en nifios
pequefios de 2 a 4 afios (confirmada en la autopsia), a 29% a 38% en nifios obesos
(segun estudios de elevacién de ALT y un estudio de autopsia) (3) ademas, la
prevalencia de NAFLD aument6 2,7 veces desde finales de la década de 1980 hasta la

era actual (2007-2010), y a un ritmo mas rapido que la obesidad infantil (4).

Dentro de su enfoque diagndstico, se deben solicitar exdmenes complementarios para
realizar una valoracién general del estado metabdlico del paciente. Uno de los
principales marcadores, aungue no especifico de esta patologia, es el aumento de la
aminotransferasa (ALT), sirviendo como un dato de compromiso hepético (1); otros
métodos no invasivos son la ecografia abdominal, la tomografia de abdomen vy la
resonancia magnética, las cuales varian en cuanto a sensibilidad y especificidad para

la deteccion de esteatosis.

El abordaje del paciente con NAFLD es multidisciplinario y su tratamiento es integral,
en el cual se debe intervenir sobre los factores de riesgo individuales, realizar cambios
en el estilo de vida, como una dieta adecuada y balanceada en combinacion con
actividad fisica moderada a alta, y en algunos casos se justifica la administracion de
terapia farmacoldgica como parte del manejo para impedir la progresion de la
enfermedad (15).



Problema de investigacion

La enfermedad de higado graso no alcoholica pediatrica es un problema a nivel
mundial de salud publica, cuya incidencia no esta del todo clara (1), y algunos autores
y organizaciones lo atribuyen a la dificultad que se presenta al momento de realizar el
diagndstico. Esta interrogante cobra vital importancia al observarse en estudios
actuales su relacién directa con la obesidad infantil (8), siendo ésta una entidad que
para el 2016 afecto a aproximadamente 41 millones de nifios menores de 5 afios a nivel
global (9).

En estudios disponibles se proyecta a la poblacion hispana como la de mayor riesgo
de presentar esta enfermedad, cuyo desenlace y complicaciones a mediano y largo
plazo pueden prevenirse con el diagnostico y tratamiento oportuno, por lo que es

imperativo conocer el verdadero impacto en la salud de los pacientes pediatricos.

Con los datos obtenidos en el presente trabajo se podra redactar literatura médica
actual y local para la elaboracidn a futuro de guias de abordaje y tratamiento con el fin

de disminuir el impacto sanitario a largo plazo.

Pregunta de investigacion
¢Cual es la correlacién entre el indice de masa corporal y el grado ecografico de
esteatosis hepatica en nifios y adolescentes asistentes a una consulta de control de

salud?

Objetivos

Objetivo general
Establecer la correlacion entre el indice de masa corporal y el grado ecografico de
esteatosis hepatica en nifios y adolescentes asistentes a una consulta de control de

salud.

Objetivos especificos
1. Describir las caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacién de estudio,
en general y segun el grado de esteatosis hepatica.
2. Verificar la asociacion entre los niveles de transaminasas y el grado ecogréafico

de esteatosis hepatica en nifios y adolescentes.



3. Estimar la correlacion entre el indice de masa corporal y el grado de esteatosis
hepética en nifios y adolescentes, estratificado segin grupos etarios y sexo.



MARCO TEORICO

Definicion

La enfermedad de higado graso no alcohdlica o NAFLD por sus siglas en inglés, es
una forma de enfermedad cronica hepatica caracterizada por la infiltracion de grasa
mayor al 5% (1), que abarca un espectro desde esteatosis simple no alcohdlica con
depdsito de grasa en los hepatocitos, a una forma progresiva con inflamacién lobular
y dafo del hepatocito Ilamada esteatohepatitis no alcohdlica o NASH, y posterior

desarrollo de fibrosis y cirrosis (16).

Epidemiologia

Actualmente no hay estudios descriptivos que indiguen con precision la incidencia de
NAFLD pediatrico, sin embargo, existen hallazgos de varias investigaciones recientes
que han demostrado que la misma es mas alta en nifios hispanos de ascendencia
mexicana (2), otros apuntan a que la obesidad y la residencia a la insulina son factores

predisponentes para el desarrollo de esteatohepatitis en nifios y adolescentes (5).

La diversidad de resultados encontrados a nivel mundial sobre la prevalencia de esta
patologia responde a varios factores, principalmente a los criterios diagnosticos de
NAFLD, estudios de imagen o histoldgicos y de las caracteristicas demogréaficas de la
poblacién muestreada. Por ejemplo, existen estudios que presentan una prevalencia
relativamente alta de NAFLD, de los cuales llama la atencidn que resaltan pacientes
de origen étnico hispano y asiatico, panhipopituitarismo y apnea obstructiva del suefio
(2). El riesgo de presentar esta patologia aumenta al incluir factores cardiometabolicos
como resistencia a la insulina, prediabetes, diabetes, dislipidemia y adiposidad central

independiente del peso del paciente (1).

Historia natural

La evolucion de un paciente con esteatosis simple puede resultar en la mayoria de
casos con un curso benigno sin progresion histopatoldgica, con reversion satisfactoria
por medio de tratamiento medico adecuado que incluye cambios de estilo de vida y/o
medicacion, sin embargo su progresion a esteatohepatitis puede conllevar, en un
tiempo no determinado, fibrosis y cirrosis en un 8 a 59% de acuerdo a diferentes series

publicadas, y en algunos casos hasta hepatocacrinoma (16).



Una publicacion de Feldstein y colaboradores estudio a 66 nifios durante 20 afios para
evaluar la progresion y el pronostico en pacientes con NAFLD, quienes al final del
mismo presentaron un riesgo 14 veces mayor de progresion a enfermedad hepatica
grave o muerte en comparacion a nifios sin NAFLD (11).

Por otra parte existen factores étnicos, genéticos y ambientales que podrian influir en
su evolucion, por ejemplo en pacientes afroamericanos existe una menor prevalencia
de esta enfermedad y la progresion a fibrosis es menos severa que en los pacientes
caucasicos e hispanicos a pesar de presentar un cuadro similar de obesidad,

insulinorresistencia y de esteatosis (19).

Relacion con obesidad

Para pacientes de edad pediéatrica, el Grupo de Trabajo Internacional para Obesidad
propuso utilizar los gréficos publicados por Cole et al., actualizados en el 2012, para
definir sobrepeso y obesidad. Para esto estudiaron a poblaciones de Estados Unidos,
Brasil, paises de Europa y Asia con el fin de definir los valores de indice de masa
corporal (IMC) para cada sexo entre 2 a 18 afios y concluyeron que para sobrepeso
corresponde un IMC de 25 o percentil 85 y para obesidad un IMC de 30 o percentil
95.

De acuerdo a una publicacion de la Academia Americana de Pediatria del 2018, la
enfermedad de higado graso no alcoholica afecta hasta un 38% de nifios con obesidad.
Resultados similares muestra un andlisis reciente realizado por Anderson y
colaboradores, el cual mostro que la prevalencia varia desde 8% en nifios no obesos y
hasta 34% en nifios obesos, ademas se correlaciond positivamente con un indice de

masa corporal mayor a 35 (10).

Abordaje

Los nifios con NAFLD normalmente no presentan sintomas o signos caracteristicos
gue conduzcan a un diagnéstico precoz y su hallazgo; en casos es incidental, en base
a examenes de funcion hepatica o imagenes rutinarias (6).

De acuerdo a la dltima guia del 2017 propuesta por la Sociedad Norteamericana de
Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricion Pediatrica (NASPGHAN), realizar una
prueba de deteccion para NAFLD es apropiado porque puede indicar la presencia de

la misma antes de que el dafio a nivel hepatico sea irreversible (1). Esta misma guia



recomienda iniciar un tamizaje entre los 9 a 11 afios en pacientes obesos 0 con

sobrepeso con factores de riesgo adicionales (7).

La prueba de deteccidn actualmente recomendada es la ALT por su precio econémico
y disponibilidad universal, ademas se consigue con un procedimiento minimamente
invasivo (1). Existen varios estudios que han evaluado los limites superiores normales
de ALT en nifios, por ejemplo en Estados Unidos se han establecido puntos de corte
por razones biologicas especificas del sexo determinado a partir de datos
representativos a nivel nacional y ha sido validado en una cohorte bastante diversa, los
cuales son 22 mg / dL para nifias y 26 mg / dL para nifios (12). Un estudio canadiense
encontré que el limite superior normal para ALT es de 30 mg / dL en nifios de 1 a 12
afios de edad y 24 mg / dL en los de 13 a 19 afios (13).

En nuestro hospital los valores utilizados para definir normalidad en pacientes
pediatricos es 0 a 51 U/l independiente de otras variables como sexo, edad o raza.
Para el diagnostico de NAFLD, la presencia de ALT dos veces por encima del valor
asignado para el sexo en nifios con sobrepeso u obesidad mayores a 10 afios de edad
tiene una sensibilidad del 88% y una especificidad del 26%. Por otro lado, la presencia
de esteatosis es mas comun en nifios con ALT mayor a 80 U/L (20).

En cuanto a el AST y GGT, estos no se han probado de forma independiente como
prueba de deteccion para NAFLD en nifios, sin embargo dentro del contexto de una
paciente con valores de ALT, AST y GGT elevadas, se asociarian a un hallazgo
histoldgico peor (2).

Diagnostico

El diagndstico de la enfermedad de higado graso no alcohélica conlleva un abordaje
complejo que en la mayoria de instancias debe ser de exclusion, el cual requiere la
presencia de esteatosis hepatica y haberse descartado otras causas de elevacion de
transaminasas como hepatitis viral, enfermedades autoinmunes hepaticas,
enfermedades metabdlicas, enfermedad de Wilson o medicacién hepatotoxica (7).
Para este fin se cuenta con exdmenes de laboratorio e imagenes, los cuales deben ser
valorados en conjunto para obtener un diagnostico acertado, sin embargo es importante
destacar que hay pacientes con reporte de NAFLD en imégenes con niveles normales
de transaminasas, principalmente ALT (7). En el mismo contexto, existen otros

estudios que muestran que utilizar a la ALT y la ecografia como herramientas de



diagnostico para NAFLD puede conducir a inconsistencias, ya que los pacientes con
NAFLD pueden tener un ALT <40 U / L en el contexto de una ecografia que sugiere

la presencia de esteatosis y viceversa (15).

Iméagenes

En el diagnostico de esteatosis hepatica, la imagenologia es uno de los recursos mas

utilizados por su alta sensibilidad y especificidad, aunque con excepciones.

Ecografia abdominal

Uno de los métodos con mayor disponibilidad en la mayoria de centros hospitalarios
es la ecografia abdominal; para clasificar los diferentes grados de esteatosis
observados por este medio, la Sociedad Latinoamericana de Gastroenterologia,
Hepatologia y Nutricion Pediatrica (SLAGHNP) utiliza un rango de 0 a 3, cuyo orden
estd basado en los cambios que se observan de acuerdo al porcentaje de grasa
depositada, siendo grado 0 o normal, sin ecorrefringencia hepética; grado 1 o leve, con
cambios minimos de la ecorrefringencia con normal visualizacién del diafragma y de
los bordes de la porta; grado 2 o moderada con cambios moderados de la
ecorrefringencia y minima alteracién de la visualizacion del diafragma y de los bordes
de la porta; grado 3 o severa con hiperrefringencia, pérdida de la visualizacion del
diafragma y de los bordes de la porta, con dificil identificacion del segmento posterior
del l16bulo derecho (16).

Aunque la ecografia estd ampliamente disponible y puede excluir masas hepaticas,
quistes o alteraciones vesiculares, la misma normal no puede excluir la presencia de
NAFLD vy, por lo tanto, no es util para el diagnostico o el seguimiento por su baja
especificidad y sensibilidad (1).

Resonancia magnética nuclear

La severidad de la esteatosis puede determinarse también por medio de iméagenes
especiales basadas en resonancia magnética como la espectroscopia y densidad protén
con saturacion grasa, las cuales han sido validadas y han demostrados ser precisas para

la deteccidon y cuantificacidn de la esteatosis hepatica en adultos, sin embargo no se



utilizan ampliamente debido a su costo y falta de disponibilidad (1).

Tomografia axial computarizada

Existen otros estudios como tomografia axial computarizada, la cual ofrece mayor
sensibilidad que la ecografia para la deteccion de acumulacion grasa hepatica (28), la
gammgrafia, la elastrografia transitoria por Fibroscan para valorar la dureza de los
tejidos de manera no invasiva con tecnologia similar a la ecografia, sin embargo
presenta inconvenientes para valorar la esteatosis en estadios tempranos y disminuye

su sensibilidad y especificidad en pacientes con obesidad severa (29).

Tablas de clasificacion

Existen otros métodos no invasivos que se han estudiado como lo son marcadores,
scores o tablas de puntuaciones, cuyo objetivo es el de predecir el grado de esteatosis,
sin embargo han demostrado no ser lo suficientemente sensibles para su validacion

clinica (1)

Biopsia

La biopsia hepatica es el estandar actual para definir la presencia y la gravedad de
NAFLD, incluida la presencia de NASH, y eliminar diagndsticos alternativos y/o
concurrentes, sin embargo esta técnica tiene sus limitaciones por la falta de
uniformidad en la distribucién de las lesiones en todo el higado (2), lo cual se reduce
al tomar una muestra mayor a 2 cm (1). Este procedimiento es generalmente seguro en
nifios, inclusive en pacientes con sobrepeso u obesidad por su bajo indice de
complicaciones transquirurgicas. Los nifios que son extremadamente obesos con un
IMC mayor a 35 kg/m2 pueden presentar algunos retos por la dificultad que se
presentar al localizar la posicion del higado por el espesor del tejido graso subcutaneo
(21).

Clasificacion de acuerdo a Histopatologia

Existen multiples abordajes para clasificar y agrupar los hallazgos de una biopsia
hepatica, uno de los cuales divide la enfermedad en higado graso no alcohélico, que
denota esteatosis blanda, y esteatohepatisis no alcohdlica o0 NASH por su siglas en
inglés, en la cual se describe esteatosis, inflamacion lobular y lesion hepatocelular;

otra clasificacion incluye la presencia de fibrosis, que puede indicar un fenotipo mas



severo incluso en ausencia de NASH, inclusive en algunos nifios existe un patron
patoldgico periportal Unico de lesion, la cual se presenta muy rara vez en pacientes
adultos (1); también se describe otra estatificacion en la que se contemplan tres items:
esteatosis, inflamacion lobulillar y balonamiento, con puntaje de 0 a 3 los dos primeros
y de 0 a 2 para el tercero para un maximo de 8 puntos y aparte la fibrosis con puntaje
de 0 a4 (16).

Existe otra propuesta de la Asociacion Americana de Gastroenterologia, la cual se
basa en la cantidad de grasa acumulada, evidencia de necrosis e inflamacién con su
distribucion, presencia de diferentes tipos celulares y cantidad de fibrosis, en ella se
describen grados de NAFLD de 0 a 3 y los estadios de 1 a 4 de menor a mayor

compromiso y gravedad (18).

Actualmente la clasificacion mas utilizada es la NAFLD activity score o0 NAS, basada
en un estudio realizado en el 2005 por David E. Kleiner y colaboradores, en el cual
describieron el disefio y validacion de un sistema de puntuacion para la enfermedad de
higado graso no alcohdlica que permite homogenizar la informacion histopatolégica
diagndstica de todo el espectro, lo cual permite reproducirla para fines de estudios y
publicaciones cientificas. Es importante destacar que si bien el score de NAS no fue
creado directamente para ser una herramienta diagnaostica sino sélo para estratificacion

pronostica, diversos centros utilizan la puntuacion para sustentar el mismo (17).

Tratamiento

Los factores de riesgo para el desarrollo de NAFLD en nifios y adolescentes se puede
dividir en no modificables como el sexo, la etnia, los genes y, los modificables como
el peso, la resistencia a la insulina, el consumo de comidas o bebidas altas en fructosa,
sacarosa, baja ingesta de acidos grasos omega 3 (23). En base a estas observaciones se
han descrito diferentes abordajes para el manejo de NAFLD, uno inicial no

farmacoldgico y otro farmacologico.

Tratamiento no farmacoldgico

El manejo inicial se basa en cambios en el estilo de vida, enfocado en mejorar el tipo
de dieta y aumentar la actividad fisica por la estrecha asociacion que existe entre
NAFLD y obesidad. Este abordaje ha sido ratificado en diferentes estudios donde se

ha observado una mejoria en los niveles de ALT y estadiaje de esteatosis al combinar

10



el ejercicio con la dieta (22). Ademas se hace énfasis en evitar completamente bebidas
con altos niveles de azlcar como una estrategia para disminuir la adiposidad y
disminuir el tiempo invertido en actividades que incluyan una pantalla a menos de 2

horas por dia (1).

Tratamiento farmacoldgico

Los cambios descritos previamente son hasta el momento la terapia mas aceptada, no
obstante, en algunos casos se ha descrito que iniciar una terapia adjunta farmacologica,
podria impedir la progresion de la enfermedad, la cual se aplicaria en pacientes sin una
respuesta favorable a las modificaciones en el estilo de vida (24). Entre las opciones
farmacoldgicas destacan el uso de vitamina E y D (25), uso de Metformina (26),
Biguanida que aumenta la sensibilidad a la insulina, disminuye la produccién de
glucosa en higado y aumenta la utilizacion de la misma en el musculo, el acido
Ursodesoxicolico, los Probidticos (16) y las estatinas, principalmente la Simbastatina
la cual no esta contraindicada en nifios mayores y no afecta la funcion hepatica sin
embargo se requieren mas estudios para valorar su efectividad (1).

A pesar de que existen casos exitosos, de acuerdo a las guias del 2017 de la
NASPGHAN, hasta la actualidad no existe medicacién o suplementos disponibles y
avalados por estudios que aboguen su uso para tratar NAFLD al no demostrar mayores

beneficios en estos pacientes (1).
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MATERIALES Y METODOS

Disefio de estudio

El presente es un estudio observacional, analitico, de corte transversal, de recuperacion
retrospectiva. Se llevo a cabo en pacientes de 2 a 17 afios de edad atendidos en el area
de consulta externa del Hospital de Nifios Dr. Roberto Gilbert Elizalde entre los afios
2015 a 2019.

Poblacion y muestra

Criterios de inclusion. Se incluy6 aquellos nifios y adolescentes quienes acudieron a
una consulta de control de salud (identificada mediante los siguientes diagnosticos:
CIE-10 Z00.1 Control de salud de rutina del nifio; Z00.2 Examen durante el periodo
de crecimiento rapido en la infancia; Z00.3 Examen del estado de desarrollo del
adolescente) con obesidad o sobrepeso (E66.0 Obesidad debido a exceso de calorias,
E66.9 Obesidad simple) y en quienes a discrecion del médico tratante, se les solicito
una ecografia abdominal estimando la presencia y grado ecografico de esteatosis

hepaética.

Criterios de exclusion. Se excluyd aquellos casos en quienes hubiese historia de:
enfermedades endocrinas o metabolicas como: diabetes mellitus, hipotiroidismo,
galactosemia, tirosinemia, enfermedad de Wilson, hemocromatosis; infecciones
virales tales como hepatitis tipo A, B, C y D; enfermedades sistémicas como
colagenopatias, metabdlicas como defectos en el ciclo de la Urea; uso de mediacion

hepatotdxica como anticonvulsivantes; consumo reportado de alcohol.

Procedimiento y técnica

Recuperacion de datos. Se solicitdo al departamento de Estadistica el listado de
aquellos pacientes atendidos por consulta externa con los CIE-10 mencionados durante
el periodo de investiagcion propuesto. Mediante una revision manual, se determiné
finalmente el listado definitivo de casos. Se recuperd informacion relacionada con
demografia (edad, sexo), antropometria (peso, talla), presencia y gradificacion de
esteatosis hepética por ecografia abdominal, y transaminasas (AST y ALT).

Andlisis estadistico

12



Consideraciones técnicas. Se consideré un valor p<0.05 como estadisticamente
significativo. El andlisis estadistico fue realizado en el programa R v.3.6.3 (R
Foundation for Statistical Computing; Vienna, Austria).

Estadistica descriptiva. Las variables numéricas fueron descritas en media (desviacion
estandar) o mediana (rango intercuartil), segun correspondiese su distribucion
estadistica (prueba de Kolmogdrov-Smirnov). Las variables descriptivas fueron
descritas en frecuencias (porcentajes).

Estadistica inferencial. La asociacion entre el grado ecografico de esteatosis hepatica
vs. las variables numéricas fue contrastado mediante prueba de ANOVA o Kruskal-
Wallis (segun correspondiese su distribucion estadistica), y vs. las variables
cualitativas mediante prueba de chi-cuadrado de Pearson. La asociacion entre la
clasificacion del IMC vs. el grado ecografico de esteatosis hepatica fue realizada
mediante coeficiente de correlacién tau de Kendall (tau), tanto en el total de la muestra,
como también estratificado segin el grupo etario y sexo. Se calcul6 la suficiencia

diagnostica de AST y ALT para con la presencia de esteatosis
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se recuperé un total de 77 casos (figura 1), con una media
de edad de 11 (9 -13) afios, de los cuales 1/77 (1.3%) eran pre-escolares, 25/77 (32.5%)
escolares, 17/77 (22.1%) pre-adolescentes y 34/77 (44.2%) adolescentes. El género
femenino representd el 39% de la muestra. La tabla 1 sumariza las caracteristicas

demogréficas y clinicas de la poblacion de estudio.

El grado ecogréfico de esteatosis hepatica en la muestra analizada fue: normal en 29/77
(37.6%) casos, leve en 14/77 (18.2%), moderada en 28/77 (36.4%) y severa en 5/77
(6.5%). No hubo asociacion entre el grado ecografico de esteatosis hepatica vs. la edad,
género, peso, talla o indice de masa corporal (figura 2). Del mismo modo, en el sub-
andlisis entre los niveles de transaminasas en pacientes con grado ecografico leve a
severo, se observo un ascenco signficativo de AST (p<0.001) y ALT (p<0.001). En la
tabla 2 se ilustra la correlacion entre indice de masa corporal y grado ecogréafico de
esteatosis hepatica: estratificacion segn grupos etarios y sexo. Tanto en general, como
en cada grupo etario o género, no se evidencio asociacion estadistica entre ambas

variables (figura 3).

En la tabla 3 se describe la suficiencia diagnéstica de las transaminasas para con la
presencia de esteatosis hepatica ecogréafica (cualquier grado). Tanto la AST como la
ALT presentan elevado valor predictivo positivo, pero bajo valor predictivo negativo.
En otras palabras, un valor de AST/ALT elevado es muy sugestivo de seguir al
paciente con mas estudios a fin de confirmar una esteatosis hepatica, mientras que no
es posible descartar dicha patologia con un valor de AST/ALT por debajo del rango

normal.
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y clinicas de la poblacion de estudio.
T Ecografia Esteatosis Esteatosis Esteatosis
otal | | derad |
(n=77) norma eve moderada severa valor-p
(n=29) (n=14) (n=29) (n=5)

Edad (afios), a
mediana (RIC) 11 (9-13) 12 (9-14) 11 (11-13) 10 (9-12) 12(9-12) 0.4596
Pre-escolar 1(1.3) 1(3.4) - - -

Escolar 25 (32.5) 7(24.1) 3(21.4) 13 (44.8) 2 (40.0)
Pre-adolescente 17 (22.1) 5(17.2) 5(35.7) 7(24.1) -
Adolescente 34 (44.2) 16 (55.2) 6 (42.9) 9 (31.0) 3 (60.0)

(SOZ’)(O (femenino), n— 4 (39 g 11 (37.9) 3(21.4) 13 (44.8) 3(60.0)  0.3657°

Peso (kg), 59.0 60.0 63.0 58.0 50.0 0.3190°
mediana (RIC) (48.0-74.0)  (51.0-76.0) (54.4 - 71.8) (46.0-69.0)  (47.0-51.0)

Estatura (m), 1.46 1.50 1.47 1.38 1.37 0.1416°
mediana (RIC) (1.31-1.54)  (1.42-1.57) (1.42 - 1.52) (1.31-152) (1.28-1.39)

IMC (kg/m2), 27.4 26.8 28.6 27.4 27.2 047182
mediana (RIC) (26.0-312) (25.9-31.2) (27.4 - 31.0) (26.0-33.4)  (27.1-28.7)
Sobrepeso 54 (70.1) 21 (72.4) 8 (57.1) 20 (69.0) 5 (100.0)

Obesidad 23 (29.9) 8 (27.6) 6 (42.9) 9 (31.0) -

AST (UI/L), 31 17 29 61 87 <0.0012
mediana (RIC) (19 - 61) (12 - 24) (24 - 45) (37 - 78) (72 - 106) '
0-32 42 (54.5) 29 (100) 8 (57.1) 5(17.2) -
>33 35 (45.5) - 6 (42.9) 24 (82.8) 5 (100)

ALT (UI/L), 29 17 27 34 39 <0.001
mediana (RIC) (17 - 35) (12 - 23) (23-32) (27 - 44) (35 - 47) '

0-33 43 (55.8) 29 (100) 8 (57.1) 6 (20.7) -

>34 34 (44.2) - 6 (42.9) 23 (79.3) 5 (100)

RIC: Rango intercuartil; AST: Aspartato-aminotransferasa; ALT: Alanina-

aminotransferasa.
a. Prueba de Kruskal-Wallis; b. Prueba chi-cuadrado de Pearson.
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Figura 2. Asociacion entre el indice de masa corporal vs. grado ecografico de
esteatosis hepatica.

Esteatosis severa
Esteatosis moderada

. Esteatosis leve

Ecografia normal

Sobrepeso Obesidad
(n=54) (n=23)

16



Tabla 2. Correlacion entre indice de masa corporal y grado ecografico de esteatosis
hepatica: estratificacion seguin grupos etarios y sexo.

n (%o) tau (1C 95%o) valor-p
Total 77 (100.0) 0.023 (-0.121; 0.168)  0.7574
Grupos etarios
Escolar 25 (32.5) 0.073 (-0.213; 0.359)  0.5895
Pre-adolescente 17 (22.1) 0.139 (-0.243; 0.523)  0.4009
Adolescente 34 (44.2) -0.026 (-0.252; 0.198) 0.8109
Sexo
Femenino 30 (39.0) 0.009 (-0.222; 0.241)  0.9386
Masculino 47 (61.0) 0.043 (-0.161; 0.248)  0.6470

tau: coeficiente de correlacion tau de Kendall; I1C: intervalo de confianza.
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Figura 3. Diagrama de dispersion respecto a la correlacion (tau) entre indice de masa
corporal y grado ecografico de esteatosis hepatica: total (A), estratificacion segun
grupos etarios (B, escolares; C, pre-adolescentes; D, adolescentes) y sexo (E;
masculino; F, femenino).
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Tabla 3. Suficiencia diagnéstica de las transaminasas para con la presencia de
esteatosis hepatica ecografica (cualquier grado).

AST ALT
Sensibilidad 35/48; 73% (58 — 85) 23/48; 39% (33 — 63)
Especificidad 29/29; 100% (88 — 100) 29/29; 100% (88 — 100)
VPP 35/35; 100% (90 — 100) 23/23; 100% (85 — 100)
VPN 29/42; 69% (53 — 92) 29/54; 54% (40 — 67)
Coincidencia observada 64/77; 83% (72 — 91) 52/77; 68 (56 — 78)

AST: Aspartato-aminotransferasa; ALT: Alanina-aminotransferasa; VPP: valor
predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo.
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DISCUSION

El presente estudio quiere demostrar una relacion entre el indice de masa corporal y el
grado ecografico de esteatosis hepatica, especificamente en pacientes con sobrepeso u
obesidad. Se logroé recuperar 77 casos que cumplian con los criterios de inclusion, de
los cuales el mayor porcentaje fue atribuido a los pacientes adolescentes de sexo
masculino, resultado comparable con la estadistica mundial publicada por el comité
experto de Estados Unidos (NASPGHAN) en el 2017, estos datos indicarian que a
pesar de ser poblaciones diferentes con culturas y alimentacion diferente, la presencia
de algun grado de esteatosis es predominante en esta edad y género a nivel mundial.

Recientes analisis poblaciones relacionan la obesidad con la presencia de esteatosis,
por ejemplo, un estudio publicado por Anderson y colaboradores en el 2015 (10)
indicd que la prevalencia de nifios con obesidad y algin grado de esteatosis es del 34%,
sin embargo en el caso de nuestros pacientes no se logré encontrar una asociacion
entre la presencia esteatosis e indice de masa corporal, tampoco entre el grado de
esteatosis, en los pacientes que lo presentaron, con el indice de masa corporal. Es
importante destacar que la técnica utilizada por nosotros para la deteccion de esteatosis
hepéatica fue la ecografia abdominal, que a pesar de no ser la indicada para el
diagnostico o seguimiento de esta patologia por su baja sensibilidad y especificidad
(1) es la herramienta ampliamente utilizada en el centro de estudio, y es la que
actualmente se utiliza como parte importante del abordaje de pacientes con sospecha

de esteatosis hepatica.

En cuanto a la asociacién entre esteatosis hepatica y niveles de transaminasas, se
observd que los pacientes con evidencia ecografica presentaban un aumento tanto de
la aspartato aminotransferasa (AST) como con la alanin aminotransferasa (ALT),
siendo un nivel mayor en los pacientes con mayor compromiso hepatico. En cuanto a
los niveles de ALT pudimos comprobar que la sensibilidad fue del 80% con valor
predictivo positivo del 87%, es decir, si este pardmetro se encuentra alterado podemos
sospechar de esteatosis hepatica e iniciar el abordaje de acuerdo a criterio médico. Este
hallazgo es similar a lo publicado en guias de practica clinica como la NASPGHAN
en el 2017, en el cual se expone a las transaminasas, especificamente a la ALT como

un marcador util de compromiso hepatico.
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Las limitaciones del presente parten de la recoleccion de la poblacion del estudio, ya
que se suprimieron datos demograficos, medida de perimetro abdominal y otros
métodos diagnosticos como tomografia de abdomen o resonancia magnética. En
futuros trabajos el ideal seria que sean prospectivos, la inclusion de todos los pacientes
atendidos en consulta externa y la solicitud de exdmenes de laboratorio y de imagenes
avalados para la identificacion de higado graso, es mas, seria interesante realizar un
seguimiento de los pacientes con resultados patoldgicos para conocer el desenlace
tanto en los que fueron intervenidos de manera exitosa con cambios de estilo de vida
y/o medicacion de soporte como a los que por razones especificas no se logré un buen

control.
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CONCLUSIONES

La enfermedad de higado graso no alcohdlica pediatrica es un problema a nivel
mundial de salud puablica, relacionada con la obesidad, sobrepeso y resistencia a la
insulina que se ha demostrado afecta de manera predominante a pacientes pediatricos
hispanos y conlleva a costos relacionados a complicaciones secundarias de esta

patologia.

La deteccidn temprana con las herramientas adecuadas de la esteatosis hepatica debe
ser una prioridad en el cuidado de los pacientes pediatricos par evitar su progresion a
cirrosis hepética en la adultez, por lo cual se recomienda el uso de transaminasas como
método de cribado a los pacientes con factores de riesgo y evitar utilizar a la ecografia

abdominal como referente diagndstica de la misma.
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