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RESUMEN

La enfermedad hepética es una condicidn clinica que se caracteriza por la alteracion
anatomica y funcional de manera crénica e irreversible del parénquima hepético,
secundario a varios factores precipitantes. Esta enfermedad de halla ligada a una
alta tasa de mortalidad en relacién al grado de compromiso del higado y su
tratamiento definitivo que en algin momento requerird de un trasplante hepético y
gue todos estos factores predisponen aumentar la mortalidad en los pacientes que
se encuentran hospitalizados. Razoén por la cual se desarrolla el presente estudio
de tipo retrospectivo, para estimar la sobrevida a meses mediante la aplicacion del
modelo MELD NA, que evalla los paradmetros de laboratorio incluyendo la medicién
de los niveles séricos de sodio, en cuyo caso cuando se encuentran menores a 130
mMEQ/L se considera como factor predictivo negativo de la supervivencia de en
pacientes con diagnostico de insuficiencia hepética cronica. Se evalué a 100
pacientes adultos con diagnostico de insuficiencia hepatica cronica que ingresaron

al hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro. En el periodo enero 2021 a enero 2024.



INTRODUCCION

Los pacientes hospitalizados con el diagndéstico de insuficiencia hepética cronica,
presentan alto riesgo de complicaciones las cuales se asocian con mayor mortalidad
(1). Hasta el momento no se cuentan con estudios que determinen el prondstico de
mortalidad asociados a esta patologia en el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro,
por lo cual presente tesis va enfocada a investigar el papel del MELD NA en el
pronéstico de los pacientes con cirrosis hepética. Esto considerando que la
insuficiencia hepética crénica, constituye uno de los principales problemas de salud
publica en el mundo considerandose dentro de las 10 primeras causas de
mortalidad en general en paises con ingreso medio bajo.(4) Ademas de que el
desarrollo de complicaciones secundarias a hipertensién portal e insuficiencia
hepatica de las cuales son marcadores pronosticos, ocurre hasta en el 15% de los
pacientes con insuficiencia hepatica cada afio estas complicaciones incluyen ascitis,
sangrado digestivo varicial, infeccion y encefalopatia , mientras que la cirrosis
compensada lleva a una mortalidad baja cercana al 1% anual, una vez que ocurre
una descompensacion la mortalidad aumenta de forma dramatica, asi el desarrollo
de ascitis incrementa la mortalidad al 20% al afio.(1) La presencia de encefalopatia
hepatica severa, supone una mortalidad anual del 54% y después del primer
episodio de sangrado digestivo varicial la mortalidad puede llegar hasta el 57% el

primer afio del evento.(12)

Como se mencion6 previamente los estudios realizados en Latinoamérica han
mostrado alta mortalidad hospitalaria en pacientes cirroticos, llegando hasta el
24.2% en la tasa de mortalidad en general, mientras que pacientes que requieren
manejo en la unidad de cuidados intensivos la mortalidad puede llegar al 86%.(12)
Con lo que demuestra el pobre pronostico asociado a cirrosis, sin contar con datos
epidemiologicos de mortalidad, con limitados datos que aporten informacion
demografica clinica o de prondstico de la mortalidad asociada a cirrosis, por lo
anterior el presente estudio se basa en de determinar la mortalidad hospitalaria a
traves del modelo MELD-NA, ademéas de evaluar las caracteristicas
epidemiolodgicas y clinicas de pacientes con cirrosis hepatica atendidos en el

hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro.



ANTECEDENTES GENERALES

Definicién de insuficiencia hepética.

La insuficiencia hepatica cronica o enfermedad hepética crénica es una patologia
gue se presenta de manera frecuente. Representa la octava causa de muerte entre
los18 y los 55 afios en México, es una de las principales razones mas habitual de
ingreso hospitalario en unidades de gastroenterologia y hepatologia y constituye la
principal indicacion de trasplante hepatico. (24) El fracaso hepatico cronico es
probablemente uno de los sindromes clinicos mas complejos observados en
patologia humana. Ademas de los problemas asociados al deterioro de la funcion
hepatica, asi como cambios estructurales en el parénquima hepatico, estos
pacientes desarrollan complicaciones relacionadas con la hipertension portal y con
la situacion estratégica que el higado ocupa entre el intestino y la circulacion

sistémica. (12)

La definicion actual de insuficiencia hepatica crénica, en el contexto de cambios
anatomicos la cirrosis es una enfermedad crénica difusa e irreversible del higado de
diferentes etiologias, que se encuentra caracterizada por la presencia de fibrosis y
por la formacion de nddulos de regeneracion los cuales pueden ser demostrados
por diferentes medos de estudios como Elastografia o biopsia hepatica, que
conducen a una alteracién de la arquitectura vascular, asi como de la funcionalidad
hepatica.(1) Representa el estadio final de numerosas enfermedades que afectan

al higado.
Causas de insuficiencia Hepatica.

Con independencia de la etiologia del dafio hepatico, los mecanismos celulares que
conducen a la cirrosis son comunes y en estadios iniciales pueden detener la
progresion del dafio. La célula estrellada o perisinusoidal ha sido implicada en el
inicio y mantenimiento de los cambios fibréticos que conducen finalmente a la

cirrosis. (4)



El higado pertenece a los oOrganos donde se  realizan diferentes procesos
inmunoldgicos, por las células del sistema reticuloendotelial conocidas como células
de Kupffer. (6) En la enfermedad hepética cronica avanzada la motilidad intestinal
esta muy disminuida como consecuencia de la hiperactivacion del sistema nervioso
simpatico, lo que conduce al sobre crecimiento bacteriano intestinal lo que puede
llevar a diferentes infecciones. (1) La hipertension portal produce cambios
anatomicos en la mucosa intestinal y vellosidades intestinales, y aumenta la
permeabilidad de la barrera mucosa. Finalmente, la actividad fagocitica del sistema
reticuloendotelial hepético estd marcadamente disminuida en la insuficiencia
hepatica. La combinacion de estos tres factores determina el paso intermitente de
productos bacterianos a la circulacion sistémica lo que conduce a un estado
inflamatorio cronico caracterizado por una activacion persistente de la inmunidad de
primera barrera y a la sintesis de citosinas inflamatorias. (4) Todo ello predispone a
los pacientes al desarrollo de infecciones Dbacterianas endogenas
fundamentalmente de foco intestinal que son una de las principales afecciones en
la enfermedad hepatica. La malnutricion y la disfuncién cardiocirculatoria asociados

a la insuficiencia hepatica crénica podrian estar en relacion con este hecho. (12)
Progresion del dafo hepatico.

El desarrollo de un fallo hepético agudo sobre una insuficiencia hepatica cronica,
condicion conocida como «falla hepatica aguda sobre cronica» que es otra
complicacion que se presenta en pacientes con una cirrosis avanzada. (11) Esta
descompensacion habitualmente se produce en la persistencia del factor
desencadenante, habitualmente una infeccion producida por bacterias. Ademas del
deterioro de la funcién hepatica, reflejado en el aumento en los niveles séricos de
bilirrubina total y en alteraciones del INR, estos pacientes presentan un deterioro
agudo y grave de otros 6rganos diana incluyendo el cerebro, los rifiones, el corazén,
la circulacion periférica, los pulmones y las glandulas suprarrenales. (8) La «falla
aguda sobre cronica» es una de las principales causas de muerte en la cirrosis
hepatica. Su mortalidad esta claramente relacionada con el nUmero de 6rganos que

se afectan, siendo superior al 90% en aquellos pacientes que presentan un fracaso



de mas de tres drganos. (8) La incidencia de «falla aguda sobre cronica» es
particularmente alta en pacientes con una insuficiencia hepética cronica avanzada
en lista de espera de trasplante hepatico. La prevencion de las infecciones
bacterianas, la mejoria en el manejo del fracaso multiorganico en cuidados
intensivos y el desarrollo de sistemas de soporte hepético artificial clinicamente
efectivos son factores clave si pretendemos mejorar la sobrevida de los pacientes

con esta afeccion. (7)

DIAGNOSTICO DE INSUFICIENCIA HEPATICA

En la actualidad existen diferentes métodos de diagndstico de insuficiencia
hepatica, La biopsia hepatica es el procedimiento diagndstico de eleccion para
definir el estadio evolutivo de la hepatopatia cronica (10). No obstante, se trata de
una técnica poco aceptada por el paciente, sin embargo, no todos se encuentran
disponibles como primera instancia, pero existen diferentes métodos que nos dan
la sospecha de manera indirecta dentro de los cuales pueden destacar el

ultrasonido. (11)
Estudios de imagen.

La ultrasonografia convencional se considera por no tener efectos secundarios y su
bajo precio ademas de accesibilidad y rendimiento diagndstico, el estudio de imagen
de primera linea en la valoracién inicial de los pacientes con alteraciones o evidencia
de enfermedad hepatica cronica o que presenten enfermedades hepaticas difusas
y sus complicaciones.(12) Hay pocos estudios que hayan analizado la utilidad de la
ecografia en la prediccion de cirrosis hepatica en pacientes sin indicios de
enfermedad avanzada con una buena metodologia. Por el contrario, el diagndstico
ecografico de una insuficiencia hepatica descompensada es relativamente facil de
realizar, esto debido a los estadios en los que se encuentran, al contar con una
amplia y bien definida semiologia ecografica.(13) La nodularidad del borde, las
alteraciones en ultrasonografias del parénquima y los cambios en la morfologia

hepatica en particular del tamafio de los |6bulos en especial del caudado, son signos



directos para el diagnostico de cirrosis hepética ya que se miden en la escala de
grises; sin embargo, ninguno de los tres signos de manera aislada puede
considerarse suficiente para el diagndstico especifico, por ello lo dificil que sea
considerar como unico estudio para diagnéstico.(11) Es mas, la subjetividad en la
valoracién del borde y cambios en el parénquima hepatico hacen de la ecografia
una exploracion dependiente del operador y de la calidad técnica del aparato lo cual
puede modificar de manera indirecta la interpretacién.(13) Por tanto, es
imprescindible verificar que el estudio de imagen se correlacione con cambios
clinicos como bioquimicos.(13) Ha habido diversos intentos en la literatura por
buscar combinaciones de diferentes caracteristicas ecograficas mencionados para
mejorar la eficacia de la ultrasonografia en el diagnostico de la cirrosis hepatica,
dentro de los cuales destacan signos de hipertension portal, pero a dia de hoy no
existe acuerdo que esto mejore el diagnostico de insuficiencia hepatica. Sin
embargo, el Consenso de la Asociacion Espafola de Ecografia de 2001 se propuso
gue se deberian exigir por lo menos contar con dos de los tres signos directos para
emitir el diagnéstico ecografico "sugestivo de cirrosis”, sin necesidad de utilizar el
término de "patrén de cirrosis hepatica" para cuando estén presentes los tres signos

directos y ademas coexistan signos inequivocos de hipertension portal. (20).
Ultrasonido Hepatico.

Las alteraciones en el parénquima hepatico, principalmente la presencia de nédulos
del borde hepatico muestra una sensibilidad moderada cerca del 72% y una
especificidad elevada de hasta el 98%, en el diagnostico de cirrosis hepética
compensada.(20) Hay que considerar que la valoracién del borde hepético es una
técnica simple que aporta elevados valores predictivos positivos en el diagnéstico
de la misma, y que deberia por ello ser precisa para identificar pacientes con
elevada probabilidad de fibrosis avanzada o cirrosis, evitando los riesgos de una
biopsia hepética cuando se encuentran en estadios avanzados.(21) En general, las
causas de los falsos negativos son la cirrosis micro nodular, el uso de transductores
de baja frecuencia y la subjetividad del explorador, mientras que los falsos positivos

se deben a la presencia de un higado tumoral o una hiperplasia nodular difusa.(20)



Recientemente se ha demostrado que el uso de transductores de alta frecuencia
junto a la medicion objetiva de un segmento lineal de 2 cm de la superficie del I6bulo
hepatico izquierdo permite disminuir el nimero de casos indeterminados que son
reportados como bordes irregulares y que incrementar la precision vy
reproductibilidad de la técnica. (20)

Hipertension portal.

El aumento del calibre de los vasos portales constituye uno de los signos
ecograficos mas importantes en el diagndstico de la hipertension portal. En este
estudio resulta un parametro muy especifico, pero poco sensible en la estimacion

de cirrosis hepética silente antes de presentar complicaciones. (21)

La esplenomegalia se considera como un signo indirecto de hipertension portal de
gran aplicabilidad que se presenta entre el 30 y el 90% de los pacientes cirréticos;
esta disparidad se debe fundamentalmente al método de medicion empleado para
evaluar el tamafo esplénico. (20) Este grupo obtiene una sensibilidad del 63% y
una especificidad del 84% en el diagnostico de cirrosis compensada usando 12 cm
y 50 cm2 como limites superiores del diametro y area longitudinal, respectivamente.
(20)

Cambios bioquimicos.

Ademas, podemos encontrar diferentes cambios bioquimicos o analiticos que nos
den sospecha de la misma patologia dentro de los cuales destacan, principalmente
las alteraciones en los tiempos de coagulacién, ademas de la disminucién del
numero de plaquetas, aunque estas Ultimas no se relacionan con la severidad de la
patologia.(13) Ademas de que el 44% de los pacientes presentan valores de
aminotrasferasas dentro del limite normal, sin embargo, estos mismos valores
encontrados en pacientes pueden tener alteraciones histolégicas en la biopsia
hepatica.(17)



Los datos clinicos tienen una sensibilidad del 88% y una especificidad del 100%, al
compararlos la biopsia hepatica. (13)

BIOPSIA HEPATICA.

La biopsia hepatica puede ser usada para identificar la etiologia de las alteraciones
evidenciadas con una sensibilidad y especificidad elevada, que se relacionan al
examen fisico o en los resultados de laboratorio clinicos de los pacientes que
consultan por patologia hepética o con sospecha de la misma.(27) Las alteraciones
de diversas enfermedades pueden coincidir clinicamente y no necesariamente ser
causa hepatica por si misma, hay pacientes con valores de aminotrasferasas
normales cuya biopsia reporta fibrosis o cirrosis siendo imprescindible el diagnostico
histolégico para precisar la causa y decidir el tratamiento.(17) En pacientes con
pruebas seroldgicas positivas la biopsia hepatica permite precisar el indice de
actividad histologica y el grado de fibrosis, esto puede ser de gran utilidad para
iniciar o cambiar el tratamiento. Actualmente, en pacientes con hepatitis C cronica,
la biopsia es muy importante ya que la correlacion entre los sintomas, valores de
aminotrasferasas seéricos y los hallazgos histolégicos del higado en la biopsia

hepatica, es muy pobre. (13)

La biopsia hepatica forma uno de los componentes mas importantes para el
diagndstico de insuficiencia hepatica, por lo que deben de considerarse los cambios

gue se presentan histologicamente. (27)
Cambios Histologicos.

La nomenclatura de la insuficiencia hepatica cronica se definié en tres grupos
donde las que mas destacan son la hepatitis cronica activa en el cual el componente
principal era la actividad necrética e inflamatoria peri portal que afectaban el
parénquima hepdtico, y se suponia que progresaria hacia cirrosis muy rapidamente
y conllevaba a complicaciones.(21) El otro grupo fue la hepatitis cronica persistente,
gue se definié como presencia de inflamacidn portal, sin lesidén necrética peri portal,
la cual tenia un mejor prondstico evolutivo, pero llegaba a los cambios hepaticos

cronicos. Y, por ultimo, la hepatitis crénica lobulillar, en donde el componente



inflamatorio y necroético estaba limitado a la zona trabecular.(21) Sin embargo, esta
clasificacion fue cayendo en desuso, porque los avances del conocimiento de las
infecciones por virus de hepatitis B y C demostraron que casos definidos
inicialmente y que tenian mejor pronostico progresaban a estadios avanzados,
como hepatitis crénica persistente, progresando a cirrosis, a pesar de un diagnéstico
histopatolégico favorable fue lo que llevo a desuso esta clasificacion. (8).

Criterios paratoma de Biopsia.

Actualmente existen diferentes caracteristicas que hacen valorar adecuadamente
una biopsia entre ella destacan, las principales tener una muestra significativa de
higado (27). En las hepatitis agudas y cronicas el higado tiene lesiones difusas y
gue la biopsia guiada por aguja fina es representaba en todo el érgano, ya que es
importante definir cuantos espacios portales se estan observando, y de los cuales
se considera cuando hay almenos tres a cinco de ellos, se considera que la muestra
es representativa. Dentro de las caracteristicas de la biopsia se pueden encontrar

diferentes patrones de acuerdo a la etiologia de la misma (13).

En el caso de las etiologias virales la cirrosis por hepatitis B se puede detectar en
biopsia el antigeno de superficie de dicho virus con tincidon de orceina donde los
hepatocitos se observan esmerilados ademas que por inmunohistoquimica hay
deteccion de antigeno de superficie y anticore (22). En los estadios de evolucion
se pueden encontrar en dos etapas una temprana o incipiente con nodulos no
definidos, ademas de mucha fibrosis y alteracidn arquitectural; y el segundo patron
gue es el ya establecido con nddulos rodeados completamente de bandas
fibréticas para la clasificacion del estadio histolégico, de la misma manera se
encuentra en dos etapas, la activa con necrosis e inflamacion importante,
colestasis; y el segundo, el inactivo: donde hay poca necrosis o inflamacion,

hepatocarcinoma (21).



Programa HepaScan.

Existen otros métodos diagndsticos coadyuvantes, para probabilidad de la
insuficiencia hepatica, en el consenso de las guias de la evaluacion de fibrosis
hepatica con estudios diagndsticos invasivos y no invasivos, en la Asociacion Asia-
Pacifico para el estudio del higado, donde se establecié que la biopsia hepética
constituye el estdndar de oro para el diagnéstico (23). Por lo que se considero la
necesidad de tener nuevos métodos por las complicaciones, debido a que es un
método invasivo, los costos asociados, las dificultades de la técnica. Se emplearon
técnicas morfometricas para su cuantificacion, sin embargo, tiene limitantes como

la incapacidad de detectar fibrosis perisinusoidal. (27).

Se disefaron diferentes programas de los cuales destaco, el programa HepaScan,
desarrollado por grupo de investigadores del Instituto de Ciencias Aplicadas y
Tecnologia, para la cuantificacion de fibrosis y esteatosis en las imagenes de
biopsias hepaticas (26). EIl método HepaScan utiliza una cuantificacion del color de
la fibrosis en laminillas después de realizar la biopsia hepatica con los cortes
histopatoldgicos con tincion de Masson, en el espacio de color LAB de la Comision
International de I'Eclairage (27). La representacion del color se da en un espacio
tridimensional de los componentes luminosidad de los cortes, transicion de rojo-
verde y transicion de amarillo-cian. El color de la fibrosis se representa como un
punto. En HepaScan se considera la representacion final del color se toma de la
seleccion de tres zonas identificadas como fibrosis, de todas estas se promedian
los componentes LAB que se mencionaron previamente para encontrar el color
resultante, que se emplea como mascatrilla filtro para cada pixel de la imagen y una
vez teniendo estos resultados ademas la cuenta de los pixeles que coinciden con el

valor del filtro se calcula la cantidad de fibrosis en el parénquima hepatico (27).

Patrones de dafio hepético.

Ademas, se pueden encontrar diferentes patrones de dafio hepatico, dentro de los
cuales los principales que se destacan son los siguientes, donde son netamente

morfoldgicas y cada una de ellas engloba varios diagndsticos diferenciales el patréon



| inflamatorio es uno de los hallazgos, con presencia de infiltrados inflamatorios
portales (21). Estos se observan en una amplia variedad de enfermedades
hepaticas que incluyen, principalmente, enfermedades necro inflamatorias, como
las hepatitis virales, hepatitis autoinmune y las inducidas por medicamentos,
también en enfermedades colestasicas cronicas, como colangitis biliar primaria o la
colangitis esclerosante primaria, enfermedades metabdlicas de tipo enfermedad de
Wilson, deficiencia de a1 anti tripsina o condiciones neoplasicas, como infiltracion
por linfoma, leucemias o sindrome linfoproliferativo postrasplante una vez teniendo
el patrén en este caso de expansion portal celular por inflamacion, es importante
tener consideraciones como son el tipo de infiltrado el patron de compromiso
inflamatorio de la placa limitante o del lobulillo asociacion con necrosis y la
presencia de fibrosis. (23)

ANTECEDENTES ESPECIFICOS:
Utilidad del Meld Na

Este es un modelo que inicialmente se cre6 como predictor de los pacientes que
eran candidatos a trasplante hepatico, ya que el trasplante hepatico es el
tratamiento de eleccion de las enfermedades terminales que afectan el parénquima
hepatico y que terminan en enfermedad crénica descompensada (15). La diferencia
en el nimero de 6rganos donantes y potenciales receptores que puede ser una
condicionante notable mortalidad pre trasplante que obliga a tener una
concientizacion en la eleccion de 6rganos (16). EI MELD (Model for End-stage Liver
Disease) es un indice pronéstico de mortalidad objetivo en los pacientes con
insuficiencia hepatica, y facilmente reproducible, basado en tres variables analiticas
simples de las cuales se consideran la bilirrubina, la creatinina sérica y el cociente
internacional normalizado del tiempo de protrombina (INR) (18). La implementacién
del MELD como sistema de asignacion de érganos a los pacientes que son
candidatos ha disminuido la mortalidad en lista de espera sin afectar la
supervivencia postrasplante por lo que se consideré6 un modelo de utilidad. No

obstante, el MELD tiene algunas limitaciones que obligan a seguir mejorando el



sistema de asignacion de prioridad en lista de espera de trasplante hepético
teniendo en cuenta el prondstico en la mortalidad. (15).

Mortalidad en Insuficiencia hepatica.

Se estima que cerca de cincuenta millones de personas en diferentes partes del
mundo padecerian de cirrosis hepética en México se estima que esta entre las
primeras cinco causas de muerte se encuentra esta patologia. (29) Dentro del
contexto de la cirrosis hepética, descompensada en 1995 surgié el concepto de
insuficiencia hepética descompensada agudizada, evento agudo que se instaura
sobre la hepatopatia crénica y que aumentaria la mortalidad a corto plazo sin
embargo es reversible con diagndstico y tratamiento oportuno (11). Actualmente no
existe un consenso acerca de la definicion de ACLF. sin embargo, el consorcio
formado por la asociacion europea para el estudio del higado insuficiencia hepéatica
cronica (EASL-CLF) se disefié una escala capaz de determinar vy tipificar el ACLF.
En el 2014 se desarrollé una version simplificada de dicha escala considerandose

instrumento mas accesible para la evaluacion del paciente. (24)

El primer estudio, encontré que el 69% de las personas que participaban en el
estudio presentaron cirrosis descompensada con una mortalidad a los 28 y 90 dias
del 4.7 %y 14% respetivamente este hallazgo refleja la principal caracteristica de

esta nueva condicién, su mayor mortalidad. (11)

La introduccion del Model for End-stage Liver Disease (MELD) score aporto
objetividad y trasparencia a la priorizacion y actualmente utilizado en todo el mundo
para la distribucién de 6rganos por su balance entre la utilidad distributiva, excepto
en situaciones donde el prondstico no esta relacionado directamente con la funcion

hepatica siendo el carcinoma hepatocelular el paradigma (15).

Aunqgue la puntuacién MELD esta bien establecida como predictor de mortalidad
antes del trasplante hepatico, recientemente ha sido revisada. Asi desde enero del
2016 a UNOS (United Network for Organ Sharin) incluye la tasa de sodio sérico para
el célculo del MELD (14). De la misma manera es importante identificar otras

caracteristicas clinicas de los pacientes que son candidatos en la lista de espera a



trasplante hepatico, y por lo tanto junto con el MELD-NA se comporten como
predictores independientes de la mortalidad precoz en este caso menor a 90 dias,
por lo tanto, valorar la capacidad de prediccion o discriminacion de las variables
incluidas en este modelo. (1)

De la misma manera la insuficiencia hepética crénica es reconocida por el alto
riesgo de mortalidad asociada a los episodios de descompensacion aguda (22); este
riesgo se incrementa aln mas en el caso de pacientes que desarrollan insuficiencia
hepética crénica agudizada que es uno de los problemas que con mas frecuencia
se presentan (11). Identificar a aquellos pacientes con mayor riesgo de desenlaces
adversos puede ayudar en la toma de decisiones clinicas encaminadas a mejorar
su pronodstico. En este contexto existen diferentes estudios latinoamericanos han
mostrado alta mortalidad dentro de los nosocomios, en pacientes con enfermedad
hepatica cronica, llegando hasta el 24.2% en general, mientras que en pacientes
con requerimiento de manejo en unidad de cuidados intensivos la mortalidad puede
llegar al 86%, lo que demuestra que la mortalidad es alta, por lo tanto, el prondstico
asociado a cirrosis se puede ver disminuido (22). Hay pocos estudios que aporten
informacion demografica, clinica o de prondstico en este tipo de pacientes, asi como
también es limitada la informacion que ofrece datos sobre factores relacionados con
mortalidad por esta enfermedad (24). Es por esta razon que se hace necesario el
estudio de esta enfermedad, de forma que se genere conocimiento de su
epidemiologia y sirva de apoyo en la toma de decisiones clinicas, asistenciales. (29)
Por lo anterior, el objetivo del presente estudio fue determinar la mortalidad
hospitalaria y evaluar las caracteristicas epidemiolégicas y clinicas de pacientes con

cirrosis hepatica atendidos en un hospital de segundo nivel.

La enfermedad hepatica terminal tiene un gran impacto en el sistema de salud en
nuestro pais, este aumento en la mortalidad parece estar relacionado con la
creciente prevalencia de la enfermedad de higado graso relacionado al alcoholismo
y la cual no tiene influencia del mismo, si bien el aumento de la nuevas terapias y

el proceso de investigacion, muestra los beneficios de la inscripcién en cuidados



paliativos para enfermedades cronicas avanzadas como la enfermedad hepéticas,
los pacientes con cirrosis comprendieron solo el 2,1% de los beneficiarios (21).
Cuando los pacientes son derivados a un hospital, a menudo es en los ultimos dias
de vida, con una supervivencia promedio dentro del hospital de menos de 40 dias,
la mayoria de las veces, menos de 1 semana (24). Estas derivaciones tardias
generalmente se traducen en ingresos hospitalarios innecesarios y un aumento de
la utilizacién de la atencion médica, la falta de planificacion anticipada de la
atencion, asi como una disminucion de la calidad de vida relacionada con la salud

de los pacientes con ESLD (9).

MobeLo MELD NA SCORE.

La puntuacion del Modelo de Enfermedad Hepatica en Etapa Final (MELD) se
considerd su uso inicialmente en 2000 el cual en base a los parametros que se
consideraban tenian como un medio en el cual el objetivo era predecir la mortalidad
a 90 dias en pacientes con cirrosis sometidos a colocacion de derivacion
portosistémica intrahepatica transyugular (15). Sin embargo, después por las
caracteristicas que incluia este score el MELD fue adoptado por conceso en el
estudio del higado como el medio de asignacion de los pacientes que eran
candidatos a trasplante hepatico. Posteriormente en enero de 2016, se afiadio sodio
a MELD (MELD-Na) en el que se consideraba como un parametro mas los niveles
de sodio sérico, para definir con mayor precision la gravedad de la enfermedad

hepatica en la asignacién de 6rganos. (16)

Dentro de las consideraciones enla precision de MELD para valorar la mortalidad
a noventa dias en los pacientes que son candidatos a un trasplante de higado, se
han realizado multiples estudios en los que se ha evaluado la capacidad de las
puntuaciones en las escalas MELD y MELD-Na para predecir la mortalidad a los 6-
12 meses sin tener el éxito esperado ya que estos estudios excluyeron a los
pacientes con los prondsticos mas desfavorables, donde se incluian aquellos con

complicaciones como el sindrome hepatorenal en cualquiera de sus dos



clasificaciones principales, la peritonitis bacteriana espontanea (23). Ademas de
gue estos estudios también se han producido en poblaciones internacionales no
solo en paises como México, o Estados Unidos con tasas significativamente mas
bajas de enfermedad del higado graso no alcohdlico (7).

Sin embargo, todos los estudios han demostrado que el uso del indice MELD es
altamente reproducible y con una excelente capacidad predictiva de la mortalidad
de pacientes que tienen enfermedad hepatica cronica, que son ambulatorios y
hospitalizados, en los primeros dias como a los 3 meses incluso al afio (29). Por
otra parte, en un analisis retrospectivo de pacientes con puntaje de MELD < 14 se
determind que estos presentaban una sobrevida sin trasplante de igual o superior

su pronostico al recibir un organo (18).

Por este motivo se recomendd que se privilegiara el trasplante de pacientes con
puntaje de MELD mayor a 15 puntos, Una excepcidon de poder elegir a pacientes
independientemente del mayor por puntaje de MELD la constituyen los pacientes
gue se realiza el diagndstico de una hepatocarcinoma con indicacion de trasplante
hepatico desde el momento en el que se realiza el diagnostico (29). En estos
pacientes tener un retraso en la consideracion de ser candidatos a trasplante
hepatico, podria determinar una progresion de su tumor y quedar excluidos de los
criterios para trasplante hepatico por presentar complicaciones de la patologia de
base, perdiendo de esta manera su posibilidad de tratamiento curativo (29). Por esta
razon, se les otorga un score MELD de 22 a los pacientes con hepatocarcinoma
unico de 2-5 cm, o bien que presenten 2-3 lesiones menores a 3 cm. El tamafio de
la hepatocarcinoma se reevalGa cada 3 meses, en caso de persistir dentro de los
criterios para considerase un paciente candidato a trasplante, se le agregan 3-4

puntos de MELD adicionales en cada evaluacion (19).

Algunos paises dentro de los cuales destacan Argentina Brasil y Colombia ya se
han incorporado en el puntaje de MEDL en la priorizacién de sus programas de

trasplante hepético. (18)



Interpretacién del MELD NA.

El indice de MEDL ha sido validado en escenarios clinicos. Distintos al trasplante
una de las entidades donde existen mas datos es en la valoracion del pronéstico de
pacientes con hepatitis alcohdlica tres estudios han demostrado que el puntaje de
MELD es un mejor predictor de la mortalidad que el score de madreys determinando
gue pacientes con puntaje de MELD mayor a 21 puntos exhiben una mortalidad de
20% a tres meses por lo que deberia recibir terapia farmacolégica (18). Con
respecto a los pacientes con falla hepética fulminante algunos estudios le han
asignado un valor pronostico al puntaje de MELD sin embargo este score debe
ser considerado en conjunto con otras variables como los criterios de King College
SOFA score, presion intracraneana, y evaluacion clinica global para tener una mejor
evaluacion de la gravedad de este tipo de pacientes otros usos que han sido
reportados para el puntaje de MELD (9). incluyen predecir la mortalidad asociados
a cirugia hepatica y extra hepatica instalacion de TIPS y quimioembolizacion en
pacientes cirréticos, asi como hoy se acepta que el puntaje de MELD constituye una
buena aproximacién para cuantificar el riesgo de procedimiento en estas

intervenciones (15).



Tabla.1 Puntaje de MELD-NA y porcentaje de probabilidad de muerte a los 90 dias

en pacientes con diagndstico de insuficiencia hepatica crénica.

Interpretation:

MELD-Na Score 90-day mortality
<17 <2%
17-20 3-4%
21-22 7-10%
23-26 14-15%
27-31 27-32%
=32 65-66%

Fuente: https://www.mdcalc.com.



Limitaciones del MELD NA.

La clasificacion de MELD tiene sus limitaciones ya que esta clasificacion se basa en
una formula compleja, dificil de memorizar y calcular (18). Es por esto que existen
calculadoras automaticas que hacen este procedimiento més facil. Este score se
caracteriza por considerar variables objetivas en su médico a pesar de esto estos
parametros pueden ser modificados por factores como la deshidratacion o
descompensaciones agudas lo que determina, el calculo de los puntajes falsamente
altos, es por esto que la medicibn de MELD para priorizar trasplante hepatico
debe ser realizada durante un periodo estable de la cirrosis y no descompensacion
para establecer la funcion hepatica salvo en los casos que se desee evaluar
pacientes para trasplante de urgencia (16).

Es importante mencionar que el indice MELD solo debe considerarse en estos
pacientes como una aproximacion al pronostico del paciente ya como se menciono
previamente puede tener algunas limitaciones. El prondstico global del paciente
siempre debe ser analizado en forma individual, con las comorbilidades que se
pueden presentar de ahi la evolucion de dicho estudio, dado que este score no

considera variables como la edad. (18).

Complicaciones no valoradas por el MELD.

Las complicaciones de la insuficiencia hepatica no estan derivadas de la
hipertension portal implican un prondstico desfavorable y un riesgo elevado de
mortalidad (7). Sin embargo, las variables incluidas en la férmula de MELD no
siempre estan influenciadas por estas situaciones y por lo tanto la severidad de la
enfermedad puede estar subestimada en estos pacientes (19). Ademas de las
complicaciones de la hipertensién portal, con frecuencia los pacientes que
presentan cirrosis hepatica, tienen desnutricion importante debida a la baja ingesta
alimentaria la baja sintesis proteica y le hipermetabolismo (3), se realizaron varios
estudios para la evaluacion del impacto de la desnutricion en la supervivencia a 2
afios en un grupo de 212 pacientes con cirrosis hepatica, donde se concluyé que

los pacientes con desnutricibn moderada o grave definida como un grosor del



pliegue cutaneo bicipital y un perimetro abdominal debajo del percentil 10 0 5
respectivamente presentaban una menor supervivencia con los pacientes con
parametros nutricionales normales, En este estudio la disminucion de la masa
muscular y de la grasa corporal fueron factores predictivos independientes de la
supervivencia a 2 afios otra de las complicaciones de la insuficiencia hepatica
que no esta valorada directamente por el MELD es la hiponatremia la cual se

discutira méas adelante (3).

Hiponatremia en Insuficiencia hepatica.

Los pacientes con cirrosis pueden desarrollar 2 tipos de hiponatremia, la primera la
hipovolémica secundaria a perdida de liquido extracelular por orina o por tracto
digestivo (14). Esta situacion se caracteriza por la presencia de un sodio plasmatico
bajo, con una disminucion del volumen extracelular ausencia de edema y ascitis
deshidratacion y en algunas ocasiones insuficiencia renal prerenal (6). Esta
situacion el sodio sérico generalmente mejora tras corregir la causa, retirar el
tratamiento con diurético, y reemplazar la perdida de volumen con la administracion
de soluciones cristaloides (6). La segunda causa es la hiponatremia hipervolemica,
o diluciones debidas a una disminucion en la excrecidon de agua libre que conlleva
a una retencion de agua desproporcionada a la retencion de sodio (5). Este tipo de
hiponatremia mas frecuente en los pacientes cirréticos y se caracteriza por un
aumento absoluto del volumen plasmatico, aumento de liquido extracelular ascitis y

edema (5).

La hiponatremia en la cirrosis se define con una concentracion de sodio sérico
inferior a 130 meqg/l. Sin embargo, este punto de corte es arbitrario y muchos
pacientes cirréticos con ascitis y concentraciones de sodio sérico entre 130 y 135
meqg/L también tienen una alteracion en la excrecion de agua libre y pueden
desarrollar hiponatremia durante la evolucion de su enfermedad (6). La prevalencia
de hiponatremia durante la evolucién de su enfermedad se estima en 21,6% pero
puede ser alta en pacientes hospitalizados, y en aquellos con sindrome hepatorenal
(14).



Fisiopatologia de Hiponatremia.

Los pacientes con insuficiencia hepética con ascitis tienen una alteracion en la
capacidad de excretar agua libre. La hiponatremia en insuficiencia hepatica se
observa con frecuencia en pacientes que presentan ascitis secundaria a estados
avanzados de la enfermedad, que ademas desarrollan hipertension portal (25). El
desarrollo de complicaciones como ascitis en pacientes con cirrosis tiene diferentes
factores. La hipertension portal, asi como la vasodilatacion sistémica asociada
conllevan a la activacion de los mecanismos neurohumorales de retencion de sodio
gue al final activan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el sistema nervioso
simpatico y la hormona ADH (17). Todos estos efectos conllevan a la retencion de
sodio y agua para compensar el bajo volumen circulatorio efectivo, estos
mecanismos que intentan compensar que conllevan al desarrollo de ascitis. Aunque
no se presenta en las primeras etapas de la cirrosis, la progresion de la cirrosis a
estadios avanzados y la ascitis conducen a un deterioro de la funcion renal, para
eliminar los solutos y el agua libre (14). Esto conduce a mecanismos
compensatorios adicionales a los que se mencionaron previamente, incluida la
secrecion no osmotica de hormona antidiurética, también conocida como arginina
vasopresina, lo que hace que aumente mas el exceso de retencion de agua y, por
lo tanto, la hiponatremia (25). Entonces la hiponatremia se asocia con un aumento
de la morbilidad y la mortalidad en pacientes con enfermedad hepética cronica, y es
un marcador prondéstico importante en la sobrevida de los pacientes, incluso
después del trasplante de higado. Por lo tanto, el manejo de la hiponatremia una
vez que se detecta en este entorno es un desafio para disminuir el aumento de la
mortalidad, ya que la terapia convencional para la hiponatremia, incluida la
restriccién de liquidos y los diuréticos de Asa, es con frecuencia ineficaz por lo

mecanismo que se mencionaron previamente. (14)



Tratamiento de hiponatremia.

El tratamiento de la hiponatremia en presencia de ascitis de moderada a grave tiene
sus limitantes. La hiponatremia hipovolémica debe iniciarse con reanimacion por
liquidos para restaurar el volumen intravascular y el manejo de la causa que lo
precipito (25). Por otro lado, la hiponatremia hipervolémica o que es por dilucion en
la cirrosis se maneja idealmente con restriccién de liquidos y los farmacos que
ayudan a mejorar la excrecion de agua libre de soluto renal en este caso los
diuréticos (6). En la mayoria de los casos la adherencia a la restriccion de liquidos
por parte de los pacientes, y la interrupcion de los farmacos diuréticos puede
empeorar alun mas la ascitis y el hidrotérax que requieren paracentesis o

toracocentesis repetidas para el control de retencion de liquidos (14).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro no se cuentan con datos de mortalidad

en pacientes que se encuentran hospitalizados en el servicio de Medicina interna
como se ha mencionado previamente, diversos estudios han demostrado que tras
la implementacién del MELD para asignar los 6rganos para trasplante hepético, la
mortalidad en la lista de espera ha disminuido de forma significativa. Por lo anterior
es importante determinar si el MELD es igualmente efectivo para evaluar el
pronéstico de la mortalidad en las diferentes subpoblaciones de pacientes con
cirrosis hepética.

Por otro lado, existen estudios que demuestran que el MELD no solo es util para
determinar el prondéstico de los pacientes cirroticos en la lista de espera, sino

también la probabilidad de supervivencia

Los estudios realizados dentro del margen de esta tesis se han diseifiado para
esclarecer las dudas pendientes en relacion a la utlidad del MELD y la
concentracion del sodio sérico en la determinacion del prondéstico de los pacientes
en cirrosis ademas de que no se cuentan con estudios sobre la mortalidad en
pacientes con insuficiencia hepatica por lo que se ha planteado los siguientes

objetivos.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ CUAL ES LA MORTALIDAD DE PACIENTES CON INSUFICIENCIA HEPATICA
DEL HOSPITAL DR. EDUARDO VAZQUEZ NAVARRO ATRAVES DEL MODELO
MELD NA EN EL PERIODO COMPRENDIDO ENERO 2021 — ENERO 20247

OBJETIVO GENERAL:

DETERMINAR LA MORTALIDAD DE PACIENTES CON INSUFICIENCIA
HEPATICA DEL HOSPITAL DR. EDUARDO VAZQUEZ NAVARRO ATRAVES DEL
MODELO MELD NA EN EL PERIODO COMPRENDIDO ENERO 2021 — ENERO

2024.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Identificar los factores clinicos y bioquimicos, que influyen el prondstico de
mortalidad de pacientes con diagnostico de insuficiencia hepatica cronica
hospitalizados.

Determinar el porcentaje de mortalidad a través del modelo MELD NA de
pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina interna en el periodo
enero 2021 a enero 2024

Determinar la evolucién del paciente hospitalizados con el modelo Meld Na
en pacientes con diagnostico de Insuficiencia Hepatica cronica en el Hospital

Dr. Eduardo Vazquez Navarro.



MATERIALES Y METODOS.

Se realizdé un estudio analitico, observacional, retrospectivo trasversal que fue
desarrollado con los registros de pacientes ingresados en el periodo comprendido
enero 2021 a enero 2024 en el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro espacio de
investigacion que se encuentra ubicado en camino antiguo real Guadalupe Hidalgo
1531, Col Agua Santa, Puebla.

Se identificaron pacientes con diagndstico de insuficiencia hepatica crénica que
cumplian con los criterios de inclusion de los que se recabaron las variables a

estudiar y se vaciaron en una base de datos para su analisis.

Los pacientes que cumplieron con diagndéstico de insuficiencia hepatica cronica con
métodos de imagen o cambios bioquimicos mostrados por laboratorios sanguineos.

De los cuales tenian que cumplir los siguientes criterios de seleccion:
Criterios de inclusion:

e Pacientes de ambos sexos

e Pacientes de 18 a 80 afios

e Pacientes con criterios bioquimicos de insuficiencia hepatica cronica.

e Pacientes que cuenten con paraclinicos que incluyan gquimica sanguinea,
niveles de bilirrubinas, tiempos de coagulacion y niveles séricos de sodio.

e Pacientes con ultrasonido de higado y vias biliares.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con diagnéstico de enfermedad renal cronica
e Pacientes con diagndéstico de Hepatocarcinoma

e Pacientes con diagndstico de patologias neoplasicas

e Pacientes con sindromes de malabsorcion

e Pacientes que presenten neumonia.



Criterios de Eliminacion:

e Pacientes que fallecieron por otra causa no relacionada a la insuficiencia
hepética croénica.
e Pacientes que durante su internamiento desarrollaron neumonia.

e Pacientes que solicitaron alta voluntaria durante su internamiento.

TAMANO DE LA MUESTRA:

El tamafio de muestra fue de 150 pacientes que se encontraron hospitalizados en
el periodo de enero 2022 a enero 2023 con diagndstico de insuficiencia hepatica

cronica.



RESULTADOS

Esta investigacion incluy6 a pacientes con el diagnoéstico de insuficiencia hepatica

de los cuales solo 100 pacientes cumplieron los criterios de inclusion.

Al determinar rango de edad de los pacientes con diagnéstico de insuficiencia
hepética, €l 50% se encontraban en un rango de edad de 41 a 61 afios, mientras
gue la menor frecuencia se reportd en el rango de edad de 81 a 100 afios como

se muestra en el grafico 1.

Gréfico 1. Frecuencia del grupo etario de pacientes con insuficiencia hepatica en

el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.

De los 100 pacientes que fueron diagnosticados dentro del estudio con
insuficiencia hepatica cronica, se obtuvo que el 61 % de ellos fueron del sexo
masculino. Mientras que para el sexo femenino fue de 39%, segun los registros de

los expedientes clinicos. Como se muestra en el grafico 2.



Gréfico 2. proporcion del sexo en pacientes con diagndstico de Insuficiencia
hepatica cronica
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.

La edad promedio de aparicion, fue de 52.7 afios la cual tenia una desviacion
estandar de 14.6.

Considerando que todos estos pacientes en la mayoria de las ocasiones cuentan
con comorbilidades asociadas se analizaron especificamente dos patologias
diabetes tipo 2 e hipertension arterial sistémica, donde la mayoria de los pacientes
con diagndéstico no tenian comorbilidades, como se muestra en el grafico 3y 4

respectivamente.



Grafico 3. Frecuencia de pacientes con diagnostico de diabetes tipo 2 e
insuficiencia hepatica crénica en el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.



Gréfico 4. Frecuencia de pacientes con diagndéstico de hipertension arterial
sistémica e insuficiencia hepética cronica en el hospital Dr. Eduardo Vazquez

Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.

Al evaluar los parametros bioquimicos que se consideran en la escala MELD NA,
se determinaron los niveles de bilirrubinas, creatinina, e INR donde del total de
pacientes con diagnostico de insuficiencia hepatica, muestra que, en los niveles de
bilirrubinas, el 93% de los pacientes presentaron valores fuera de rango normal, asi
como en niveles de INR el 83% de los pacientes presentaron alteraciones en este
parametro. Sin embargo, otro de los parametros evaluados fue la creatinina donde
se mostro que 30% de los pacientes presentaban alteraciones. Para los niveles de

sodio el 56% presento alteraciones, como se muestra en el grafico 5.



Gréfico 5. Frecuencia de pacientes que presentaron alteraciones bioquimicas en
el los estudios de laboratorios.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.

Para los parametros clinicos, aunque no se encuentran como parametros para el
célculo del MELD NA, son considerados como factores que pueden influir en el
prondstico de los pacientes con diagnésticos de insuficiencia hepatica, los dos
parametros que se evaluaron en este estudio fue la presencia de encefalopatia y
ascitis, de los cuales el que se present6é con mayor frecuencia fue la ascitis ya que
el 100% de los pacientes estudiados tenian algun grado de ascitis. El grado que se

presentd con mayor frecuencia fue la ascitis grado I, en un 66% de los pacientes.

Para los grados de encefalopatia, el grado | se presentd en un 42%, mientras que
el grado Il se presentd en el 6% de los pacientes estudiados, como se muestra en

el grafico 7 y 8 respectivamente.



Grafico 7. Porcentaje de pacientes por grado de ascitis con diagnostico de
insuficiencia hepatica crénica en el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.



Grafico 8. Porcentaje de pacientes por grado de encefalopatia con diagnéstico de
insuficiencia hepatica crénica en el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.

Al determinar el puntaje de MELD-NA, se obtuvo que la mayor frecuencia fue el

valor de 16 puntos se presentd en 13 pacientes, seguido de un puntaje de 18 en

12 pacientes como se observa en el grafico 9.



Gréfico 9. Frecuencia de pacientes por puntaje de MELD-NA de pacientes con
diagnéstico de insuficiencia hepética cronica en el hospital Dr. Eduardo Vazquez

Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.

Por medio de la escala MELD NA, con los valores bioquimicos obtenidos en la
recoleccion de datos de los expedientes de pacientes con diagnosticos de
insuficiencia hepatica se obtuvo que 4 pacientes por medicién del puntaje MELD
NA tenian un porcentaje de mortalidad a 90 dias, del 32%, mientras que 38
pacientes tenian un porcentaje de mortalidad del 2% como se muestra en el grafico
10.



Grafico 10. Frecuencia del porcentaje de mortalidad por MELD-NA de pacientes
con diagnéstico de insuficiencia hepética crénica en el hospital Dr. Eduardo

Vazquez Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.



Gréfico 11. Frecuencia del porcentaje de mortalidad por MELD-NA de pacientes
con diagnéstico de insuficiencia hepética crénica en el hospital Dr. Eduardo

Vazquez Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.

En cuanto a la mortalidad de los pacientes que se hospitalizaron con diagnostico de
insuficiencia hepatica cronica, se evalué el total de defunciones de los 100 pacientes
estudiados, 23(23%) fallecieron, cuando se analiza por separado la frecuencia de
mortalidad, de los pacientes que tenian un porcentaje de 4% de mortalidad a 90
dias, 9 pacientes (9%) fallecieron. Mientras de los que tenian un porcentaje de
mortalidad del 2% solo un paciente fallecié. Finalmente, los que presentaban un
porcentaje de mortalidad de 32% fallecieron 4. Que corresponde al total de los

pacientes que se encontraban en ese rango de riesgo.



Al analizar la relacién del calculo del MELD NA, con los valores obtenidos se asigné
un porcentaje de mortalidad a través de dicho modelo. Se realizo una tabla cruzada
entre los pacientes que fallecieron con diagnéstico de insuficiencia hepética crénica,
y el puntaje de MELD NA, donde se encontré asociacién, cuando se realizo la
prueba estadistica de Chi- cuadrada de Person, con estadistico con valor de 30.27
y una significancia de p=0.000. Por lo tanto, con un nivel de significancia de <0.05
la asociacion entre la mortalidad de pacientes con diagnostico de insuficiencia
hepatica y el porcentaje a través del puntaje MELD NA, es estadisticamente

significativo.

Gréfico 12. Frecuencia del Porcentaje de mortalidad de MELD-NA de pacientes
con diagnéstico de insuficiencia hepatica crénica en el hospital Dr. Eduardo
Vazquez Navarro.
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Fuente: Datos obtenidos por el investigador.



DISCUSION

Determinar el riesgo de mortalidad en pacientes con diagnéstico de insuficiencia
hepética cronica es importante para guiar las decisiones de tratamiento. Dentro de
los factores que influyen en el mismo, es la hiponatremia ya que es un signo de
secrecion excesiva de vasopresina, y es predictiva de una mala supervivencia en
pacientes con insuficiencia hepética. EI modelo MELD-NA ha demostrado mejorar
la prediccion de muerte en pacientes con insuficiencia hepéatica en comparacion con
el MELD solo, como se comenta en el estudio publicado por Alam A, S.K. (1).
Ademas, los estudios han demostrado que una concentracidén sérica reducida de
Na puede tener un mayor efecto sobre la mortalidad en pacientes con un MELD de
bajo puntaje lo cual es importante considerar ya que en nuestro estudio cerca del
50% de los pacientes en el hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro presentaron

alteracion en los niveles de sodio sérico.

En una cohorte establecida, donde se evallan pacientes con diagnostico de
insuficiencia hepatica crénica, tanto el MELD como el MELD NA, fueron predictores
positivos de mortalidad a 90 dias. Dentro de estos estudios los subgrupos de
pacientes con ascitis, MELD-NA, puede ser un predictor mas fuerte de mortalidad a
90 dias, por lo tanto, el uso de MELD NA en pacientes con insuficiencia que tienen
ascitis puede permitir un prondstico mas exacto y una avaluacion de las diferentes

directrices de tratamiento.

En cuanto a la evaluacion del modelo MELD NA, en este trabajo se evidencio que
del total de pacientes un 38% es decir 38 pacientes presentaron una probabilidad
de mortalidad a 90 dias de 2%, seguidos del 4% de probabilidad de mortalidad en
30 pacientes (30%) siendo estos puntajes los mas predominantes. Como se
menciona en el estudio trasversal retrospectivo publicado por Fernandez Javier (14)
con datos de la United Network of Organ donde se incluyeron 93,157 pacientes, de
febrero de 2002 a 2019 con diagndéstico de insuficiencia hepatica y que eran
elegibles para trasplante donde se concluyé que el MELD NA, es una medida

objetiva y rapida para determinar la mortalidad a 90 dias, mismos resultados que



se obtuvieron en el presente estudio al obtener que los 4 pacientes que tenian un

32% de riesgo de mortalidad a 90 dias, todos los pacientes fallecieron.

En la presente investigacion el sexo masculino abarco el 61% de los pacientes,
aunque en este estudio no se evalud la variable alcoholismo, suponemos que se
pudiera relacionar el mismo con su prevalencia en este sexo, ya que
epidemiol6gicamente en México la principal etiologia de insuficiencia hepética es la
alcohdlica. ElI grupo etario que se presenté con mayor frecuencia fue de 41 a 60
afios obteniendo en su mayoria un porcentaje de MELD NA de 14 a 21 puntos
conun 2 a 4% de mortalidad, resultados similares a los que se encontraron en una
investigacion realizada en el hospital Abel Gilbert Ponton de Guayaquil de los
cuales el mayor numero de pacientes tenian un puntaje de 16-24 equivalente de
19.6% de probabilidad de muerte a los 3 meses con una edad media de la
poblacién de 59.52 afios , el sexo masculino se presentd en 52.1% y el sexo
femenino 47.9% (20). En otro estudio en el que se analizaron 389 pacientes del
Hospital Carlos Andrade Marin del Hospital de especialidad FF.A.A. de los cuales
el sexo masculino estuvo representado por el 55.01% y el sexo femenino por
44.99% se encontraron una media de edad de 66.8% afos y una media de 15.5
puntos para MELD NA, que corresponde al 6% (13). En el hospital Nacional Priale
Huancayo se observo que un total de 93 pacientes con diagndstico de insuficiencia
hepatica el 56.9% tuvieron un indice de mortalidad menor de 19% a los 90 dias,
con una edad promedio de 61.5 afios y el 53.8% de los participantes fueron del sexo

masculino.

En el estudio realizado, los pacientes presentaron las siguientes complicaciones
ascitis en un 99% de presentacion para grado | y Il mientras que para encefalopatia
se presenté en el 66% con un grado 1y 2 de la misma. Concordando con los
resultados de Ascarino y Yarinsueca (33) donde se evidencia, que la complicaciéon
mas frecuente fue ascitis con 56.5% en segundo lugar encefalopatia con un 47.2%.
Aunqgue la complicacién de menor frecuencia fue la presencia de varices esofagicas,
no fue determinada en este estudio, sin embargo, los datos previos coinciden con

la presente investigacion. Aunque hay algunos estudios como el realizado en el



Hospital Abel Gilbert Ponton la complicacion més frecuente fue la encefalopatia, ya
gue se presentaba en 52.1% de los pacientes (30).

En cuanto a las comorbilidades asociadas, en el estudio publicado en la revista de
gastroenterologia y hepatologia por Diego Garcia y colaboradores (34) la
prevalencia de diabetes tipo 2 en los pacientes con cirrosis hepatica era del 30%
sin embargo los demas pacientes que presentaban glucosa normal tenian
intolerancia a la glucosa y progresion a diabetes hasta en el 90% de los casos
después de la carga oral de glucosa, por lo que en dicho estudio se concluyé que
la cirrosis podria complicarse a diabetes tipo 2, estos resultados son discordantes
con los obtenidos en nuestro estudio, ya que solo el 10% de los pacientes tenian
diagnostico de diabetes tipo 2, aunque se debe considerar que solo se tomaron en
cuenta los pacientes que ya tenian diagnostico de diabetes, pero no se
consideraron otros aspectos como niveles de hemoglobina glicosilada, o glicemias

en ayuno durante su internamiento.

Para la asociacion de hipertension arterial e insuficiencia hepatica hay pocos
estudios que evaluen la misma, como comorbilidad, en este estudio solo el 9% de
los pacientes estudiados tenian diagnostico de hipertension arterial, que se
considera como una manifestacion cardiovascular en la cirrosis hepatica, ya que se
demostro en el estudio publicado por el instituto cardiologia y cirugia cardiovascular
en cuba, donde se evaluaron 95 pacientes de los cuales 53 eran mujeres. Se realizo
seguimiento con electrocardiograma y ecocardiograma determinacion de la presion
arterial de oxigeno, donde se demuestra que los estadios avanzados de
insuficiencia hepatica presentan mayores alteraciones o cambios crénicos que
indirectamente podria llevar progresion o mal control de las cifras de presion arterial

sistémica (22).

Se logro determinar que de los 100 pacientes estudiados el 23% fallecieron durante
su internamiento. Aproximadamente la mitad de esos pacientes tenian una
mortalidad de 4% con un puntaje de MELD-NA entre 17-20 puntos, seguido de 5
pacientes que tenian un porcentaje de mortalidad de 15%. Del total de pacientes

gue sobrevivieron la mayoria de ellos (37%) tuvo un porcentaje de mortalidad de



2%, por lo que se pudo evidenciar que a mayor puntaje de MELD-NA mayor
probabilidad de muerte durante su internamiento. En el estudio realizado por
Moncayo y Prado se demostré que aquellos pacientes con puntaje de MELD-NA
score a partir de 25 puntos tuvieron mayor reingreso hospitalario que los pacientes
que obtenian un puntaje inferior (30). La probabilidad de que aumentara la
mortalidad junto con el incremento de su valoracién con la escala MELD-NA, era
muy considerable cuando tenian un puntaje mayor a 27 puntos. Se encontraron
valores similares en el estudio publicado por Malpica Castillo (31) con un total de 96
pacientes de los cuales tenian un puntaje de MELD-NA mayor a 18 con un
porcentaje de mortalidad mayor al 19.6%, fallecieron 69.6% de los pacientes.
También se encontraron cifras similares en un estudio que incluian 93 pacientes
donde fallecieron 26 (28%) y 67 sobrevivieron (72%) de los pacientes fallecidos el
promedio del puntaje por MELD-NA fue de 33.12 representado por un porcentaje de
mortalidad de 52.6% (32). Por tal motivo se puede determinar que el modelo MELD-
NA para la puntuacion de la enfermedad hepatica es un importante predictor de
mortalidad a 3 meses en pacientes con diagnostico de insuficiencia hepatica

cronica.



CONCLUSIONES

La mortalidad de pacientes con diagndstico de insuficiencia hepética crénica, en el
hospital Dr. Eduardo Vazquez Navarro fue del 23% en un total de 100 pacientes,
atraves del modelo MELD-NA con un rango de 10-20 puntos, en un nivel de
significancia menor de 0.05 determinando la importancia del uso de dicho modelo

como pronéstico de mortalidad a 3 meses.

En base a los hallazgos encontrados es importante considerar el puntaje MELD-
NA y las alteraciones bioquimicas en el pronéstico de pacientes y ser reconocidos
para poder incluirse como parte del abordaje al ingreso de dichos pacientes ademas
de ser un examen de facil acceso, por incluir solo parametros bioquimicos, por lo
que se podria usar de manera continua en el Hospital Dr. Eduardo Vazquez

Navarro.

Es necesario realizar mas estudios donde se incluyan mas pacientes o valorar
algunas otras escalas como Child-Pugh para poder corroborar hallazgos obtenidos,
tomando algunos otros parametros bioquimicos que también pudieran influir en el

prondstico y la mortalidad.

LIMITACIONES Y FORTALEZA DEL ESTUDIO

Como principal limitacién se puede considerar el tamafio de la muestra, ya que
como se establecido un determinado tiempo del estudio, la muestra fue de 100
pacientes, considerando que la prevalencia de la mortalidad a nivel nacional es de

14% a los 90 dias el tamafio de la muestra podria ser mas grande.

La fortaleza de este estudio se considera que el puntaje de MELD-NA fue
distribuido de manera uniforme, sin ser este Gltimo muy alto o muy bajo lo que hace

gue el estudio tenga mejor rendimiento.



ANEXOS

Valor Mortalidad a los 3 meses

40 o mas 71.3%
30-38 52.6%
20-28 18.6%
10-18 6.0%

<9 1.9%



M E L D(Moyo Endstage Liver Disease)
3.8 X log (bilirrubina (mg/dL)) + 1.2 X log
(INR) + 9.6 X log (creatinina (mg/dL))

Disefiado para predecir mortalidad en los siguientes 3 meses, en
pacientes que se someterian a tratamiento quirargico para
descompresion del sistema portal en presencia de hipertension portal.
Los valores van de é6 a 40; a menor puntaje, mejor prondstico. Otras
aplicaciones que también han sido ya validadas son en la hepatitis
alcohédlica (MELD=11 = Maddrey=32), el sindrome hepatorrenal, cirrosis,
sepsis y riesgo de morbimortalidad quirurgica en enfermedades
hepaticas.




MODELO DE CARTA CONFIDENCIALIDAD PARA INVESTIGADORES/AS, y/o CO-
INVESTIGADORES/AS Puebla, Pue., a 16 de febrero de 2024

Yo MIGUEL VAZQUEZ SANCHEZ investigador/a del Centro de

Investigacion HOSPITAL DR. EDUARDO VAZQUEZ NAVARRO del Instituto
Nacional de Salud Puablica, hago constar, en relacion al protocoloNo. _

titulado: EVALUACION DE MORTALIDAD DE PACIENTES CON INSUFICIENCIA
HEPATICA DEL HOSPITAL DR. EDUARDO VAZQUEZ NAVARRO ATRAVES DEL
MODELO MELD NA EN EL PERIODO COMPRENDIDO ENERO 2021 — ENERO 2024

gue me comprometo a resguardar, mantener la confidencialidad y no hacer mal uso de
los documentos, expedientes, reportes, estudios, actas, resoluciones, oficios,
correspondencia, acuerdos, contratos, convenios, archivos fisicos y/o electronicos de
informacion recabada, estadisticas o bien, cualquier otro registro o informacion
relacionada con el estudio mencionado a mi cargo, o en el cual participo como co-
investigador/a, asi como a no difundir, distribuir o comercializar con los datos personales
contenidos en los sistemas de informacion, desarrollados en la ejecucion del mismo.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde
a las sanciones civiles, penales 0 administrativas que procedan de conformidad con lo
dispuesto en la Ley Federal de Transparencia y Acceso a la Informacion Publica
Gubernamental, la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesién de los
Particulares y el Codigo Penal del Distrito Federal, y sus correlativas en las entidades
federativas, a la Ley Federal de Proteccién de Datos Personales en Posesion de los

Particulares, y demas disposiciones aplicables en la materia.

Atentamente

(firma y nombre del Investigador/a)



MODELO DE CARTA COMPROMISO DE CONFIDENCIALIDAD DESEMPENANDO

Yoo MIGUEL VAZQUEZ SANCHEZ, en micaracter de
revisor(a) de expedientes clinicos, entiendo y asumo que, de acuerdo al Art.16,

del Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigacion para la
Salud, es mi obligacion respetar la privacidad del individuo y mantener la
confidencialidad de la informacion que se derive de mi participacion en el estudio:
(EVALUACION DE MORTALIDAD DE PACIENTES CON INSUFICIENCIA
HEPATICA DEL HOSPITAL DR. EDUARDO VAZQUEZ NAVARRO ATRAVES
DEL MODELO MELD NA EN EL PERIODO COMPRENDIDO ENERO 2021 —
ENERO 2024) y cuyo(a) investigador(a) responsable es (MIGUEL VAZQUEZ
SANCHEZ). Asimismo, entiendo que este documento se deriva del cumplimiento

del Art. 14 1 de la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de

los Particulares a la que esta obligado todo(a) investigador(a).

Por lo anterior, me comprometo a no comentar ni compartir informacion
obtenida a través del estudio mencionado, con personas ajenas a la
investigacion, ya sea dentro o fuera del sitio de trabajo, con pleno conocimiento
de que la violacién a los articulos antes mencionados es una causal de despido

de mis funciones.

(Nombre) (Firma) (Fecha)



1 “El responsable velara por el cumplimiento de los principios de proteccién de
datos personales establecidos por esta Ley, debiendo adoptar las medidas
necesarias para su aplicacion. Lo anterior aplicar4 aun y cuando estos datos
fueren tratados por un tercero a solicitud del responsable. El responsable debera
tomar las medidas necesarias y suficientes para garantizar que el aviso de
privacidad dado a conocer al titular, sea respetado en todo momento por €l o por

terceros con los que guarde alguna relacion juridica”
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