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RESUMEN

Objetivo: Este estudio tuvo por finalidad determinar la asociacion entre severidad
del Higado graso no alcohdlico y Litiasis vesicular en pacientes atendidos en el
servicio de Diagndéstico por Imagenes del Hospital Victor Lazarte Echegaray de
EsSalud-Trujillo en el periodo 2019-2020

Material y métodos: Se llevd a cabo un estudio observacional, analitico,
transversal. La poblacion de estudio estuvo conformada por 284 pacientes adultos
segun los criterios de seleccion establecidos, a quienes se les realizé una
ecografia abdominal que incluia evaluacion del Higado y vias biliares. Los
resultados de cada variable a estudiar se presentaron en tablas cruzadas con
frecuencias absolutas y porcentuales.

Resultados: Las frecuencias segun la severidad del higado graso no alcohdlico
en pacientes con litiasis vesicular fue: 12.7% para un HGNA grado 1, un 11.3%
para HGNA grado 2 y 0.4% para HGNA grado 3. En el analisis de residuos
estandarizados para medir la asociacion entre los diferentes grados de HGNA y
litiasis vesicular, ninguna de las medidas fue mayor en valor absoluto a 1,96.
Ademas, de las covariables estudiadas, se evidenci6é que, el sindrome metabdlico
(p=0.002) y el indice de masa corporal (p=0.010) fueron las Unicas que se
asociaron a Litiasis vesicular.

Conclusiones: La severidad de Higado graso no alcohodlico no se asoci6 a litiasis

vesicular.

Palabras clave: higado graso no alcohdlico, severidad, litiasis vesicular.



ABSTRACT

Objective: The present study aimed to determine the degree of association between
the severity of the non-alcoholic fatty liver and gallstones in patients treated at the
Imaging Diagnosis service of the Victor Lazarte Echegaray Hospital of EsSalud-Trujillo
in the period 2019-2020

Material and methods: an observational, analytical, cross-sectional study was carried
out. The study population consisted of 284 adult patients according to the established
selection criteria, who underwent an abdominal ultrasound that included evaluation of
the liver and bile ducts. The results of each variable to be studied were presented in
crossed tables with absolute and percentage frequencies.

Results: The frequencies according to the severity of non-alcoholic fatty liver in
patients with gallstones were: 12.7% for NAFLD grade 1, 11.3% for NAFLD grade 2
and 0.4% for NAFLD grade 3. In the analysis of standardized residues to measure the
association Among the different grades of NAFLD and gallstones, none of the
measurements was greater in absolute value than 1.96. Also, of the covariates studied,
it was evidenced that the metabolic syndrome (p = 0.002) and the body mass index (p
= 0.010) were the only ones associated with gallstones.

Conclusions: The severity of non-alcoholic fatty liver was not associated with

gallstones.

Key words: nonalcoholic fatty liver, severity, gallstones.



[. INTRODUCCION

La Litiasis vesicular constituye un importante problema de salud que resulta en costos
elevados por su alta prevalencia. Es considerada una de las afecciones del tracto
digestivo mas frecuente en el adulto, predomina en el sexo femenino, puede llegar
afectar entre el 15% al 20% de la poblacion, sin embargo, estas cifras aumentan con
el envejecimiento y por la presencia de ciertas alteraciones metabdlicas que incluyen:
obesidad, diabetes mellitus, resistencia a la insulina y sindrome metabdlico siendo la

obesidad central importante factor asociado 123

La Litiasis vesicular se determina por la presencia de litos en el interior de la vesicula
biliar o tracto biliar. Segun su composicion, los calculos de colesterol son el tipo
predominante, y representan el 90% de calculos biliares, y menos de un 10%
corresponde a calculos de pigmento negro y marron. La formacion de calculos de
colesterol implica principalmente el desequilibrio en la regulacion de colesterol biliar
por una secrecion hepatica de bilis sobresaturada, lo cual serviria como base para la
génesis de calculos por agregacion de depdsitos de cristales de colesterol. Factores
adicionales se asocian a las posibilidades de padecer dicha enfermedad, entre ellos
tenemos procesos inflamatorios en la vesicula biliar, dismotilidad biliar e incremento
de la absorcion intestinal de colesterol. A pesar del conocimiento sobre las vias
implicadas en la formacion de calculos biliares, ain quedan factores asociados por

estudiar ¢4

En los ultimos afios, diversos estudios han planteado un enlace crucial entre Higado

graso no alcohodlico (HGNA) vy Litiasis vesicular. Ambas patologias son afecciones



cronicas que comparten ciertos factores metabdlicos, asi como la presencia de ciertas
enfermedades que parecen ser independientes de la presencia de factores de riesgo
ya establecidos. La presencia de HGNA vy Litiasis vesicular es mas comun con la

obesidad y sindrome metabdlico ©)

El HGNA es una enfermedad hepatica multifactorial, muy frecuente en la actualidad,
afectando aproximadamente al 25 % de la poblaciébn mundial. Sin embargo, las tasas
de prevalencia varian entre una poblacion y otra, en América del Sur se estima una
prevalencia del 31%, EE. UU un 24% y menos del 14% en Africa ® La enfermedad
de Higado graso no alcohdlico posee distintos tipos histopatologicos, que van desde
una esteatosis simple hasta una esteatohepatitis no alcohdlica (NASH), pudiendo
evolucionar finalmente a Cirrosis o Carcinoma Hepatocelular. En tal sentido, el
desarrollo y progresion de esta enfermedad predispone a un mayor indice de
morbimortalidad, asi como ciertos desordenes extrahepaticos afectando a los
sistemas cardiovascular, renal, endocrino, metabdlico, y desarrollo de Céancer

Colorrectal ©10

Si bien es cierto, la esteatosis simple generalmente presenta un curso benigno sin
progresion, también puede avanzar hacia cuadros mas severos cuando preexisten
otras afecciones metabdlicas como el sobrepeso y la obesidad. De acuerdo a las
estadisticas, se ha sefialado que alrededor del 10-20% de pacientes con esteatosis
simple desarrollan una esteatohepatitis no alcohdlica (NASH), de los cuales, un 15-
20% progresan a cirrosis y un 11.3% a Carcinoma Hepatocelular durante un periodo

de 5 afios @V



La lipolisis del tejido adiposo induce a la formacion de &cidos grasos, generando un
gran porcentaje de acidos grasos esterificados para la formacion de triglicéridos
hepéticos. Sin embargo, ante un acumulo de grasa a nivel parenquimal,
principalmente de diacilglicerol, se activa la cascada de proteina quinasa perturbando
la accién de la insulina lo que conlleva a un estado de insulinoresistencia hepatica. En
este contexto, se ha demostrado que un estado de insulinoresistencia provoca una
hiperglicemia e hiperinsulinemia, lo cual genera una lipogénesis de novo
incrementando aln mas la cantidad de grasa hepética que finalmente llevaria a una

esteatosis hepatica (1213

Diversas investigaciones han sefialado que la lipotoxicidad hepatica genera un
proceso inflamatorio caracterizado por el aumento de la liberacion de moléculas
proinflamatorias como son IL-6, TNF-alfa y proteina C reactiva, y disminucion de los
niveles de adiponectina, principal factor antinflamatorio producida por el tejido adiposo
blanco que regula el proceso de apoptosis ayudando a prevenir un estado de
insulinoresistencia. Por lo tanto, este desequilibrio puede terminar en un estado
inflamatorio crénico, lo que contribuiria a una mayor resistencia a la insulina y al

progreso de la enfermedad hepatica %)

La resistencia a la insulina también se ha visto relacionada con la formaciéon de
célculos biliares a partir de los depdsitos de grasa a nivel de la pared de la vesicula
biliar, lo que lleva a un desequilibrio en la relacion colesterol / fosfolipidos en los
miocitos y como consecuencia de esta lipotoxicidad se ve alterada la motilidad
vesicular. Algunos estudios también han descrito que la insulinoresistencia lleva a la

activacion de la enzima Hidroximetilglutaril CoA reductasa, que genera un incremento



de la secrecion de bilis y colesterol lo que predisponen a la formacién de calculos de
colesterol. Por ello, se sefala que la resistencia a la insulina es factor clave en la

asociacion entre Higado graso no alcohdlico y Litiasis vesicular 151617

Ocasionalmente, durante la evaluacion ecogréfica de litiasis vesicular sintomatica
suele detectarse simultdneamente la presencia de enfermedad de higado graso no
alcohdlico. Si bien es cierto, la sensibilidad ecografica disminuye cuando la infiltracion
grasa en el higado es menor al 30% o cuando existe un mayor indice de masa corporal
(IMC), este método tiene buena correlacion con los cambios histologicos. La
sensibilidad y especificidad ecografica suelen mejorar hasta un 84% y 93%
respectivamente cuando se esta frente a un higado graso moderado a severo. Es por
ello, que se establece la categorizacion de Higado graso no alcohdlico desde grado 1
a grado 3 de acuerdo al aumento ecodensidad hepatica comparado con el rifién

derecho y borramiento de estructuras vasculares (819

La presencia de esteatohepatitis no alcohdlica (NASH) puede ser sospechado por una
elevacion de los niveles de aminotransferasas que frecuentemente esta en 2 a 3 veces
por encima de sus valores normales, pero basta la simple elevacion para considerar
una esteatohepatitis no alcohdlica, sin embargo, no son marcadores confiables ya que
pueden encontrarse dentro de sus valores normales en fases mas avanzadas.
Aunqgue la bioguimica sanguinea y ecografia son Gtiles, muchas veces se necesita de
un estudio mas preciso para determinar la severidad de higado graso, por lo cual se

establece a la biopsia como el patrén de oro 021

10



Kim et al. (Corea, 2019) realizaron un estudio de Cohorte, con el objetivo de
demostrar si el grado de Higado graso no alcohdlico es un factor de riesgo
independiente para Litiasis Vesicular; en el que incluyeron a 7886 pacientes durante
un periodo de 8 afos, observando que a mayor grado de HGNA mayor riesgo
significativo de presentar Litiasis vesicular (OR=1,17 grado 1; OR =1,87 grado 2; OR=
2,65 grado 3). Asi mismo, se documentd un incremento de la prevalencia de Litiasis

vesicular respecto a la edad del paciente 2

Cavero (Peru, 2019) realizé un estudio retrospectivo de casos y controles, en donde
incluyeron a 52 pacientes con Litiasis vesicular y 104 pacientes sin Litiasis.
Observando que el grupo con litiasis vesicular presentd mayor porcentaje de
esteatosis hepatica no alcohdlico respecto a los que no presentaron Litiasis (60% vs
24%, p<0.05). Asi mismo, se sefialo que los grados Il y Ill de esteatosis hepatica no
alcohdlica (OR=4,36; IC 95% 1,52-8,34) tuvieron mayor riesgo significativo de Litiasis

biliar respecto a los grados 0 y | %3

Lee et al. (Taiwan, 2014) Desarrollan un estudio transversal con el objetivo de
precisar la asociacién entre la gravedad de Higado graso no alcohdlico y Litiasis
vesicular, en el que se incluyeron 12 033 pacientes, documentando que el higado
graso no alcohdlico moderado a severo OR=1,460 (IC 95% 1;154-1,847) pero no leve

OR=1;195 (IC 95% 0;984-1;452) se asocia a presencia de calculos biliares ?4

11



JUSTIFICACION:

El presente estudio se realiza con la finalidad de evaluar la existencia de
asociacion entre severidad de higado graso no alcohdlico y Litiasis vesicular,
puesto que ambas enfermedades son muy prevalentes en la actualidad,
afectan la calidad de vida de estas personas, y estdn asociadas a una
morbimortalidad significativa. Actualmente, se dispone de investigaciones en
relacion a estudios clinicos observacionales que justifican la asociacion entre
Higado Graso y Litiasis vesicular, puesto que ambas patologias comparten
ciertos factores de riesgo como edad, obesidad y sindrome metabdlico. Nuestro
estudio permitira enfatizarnos en los factores que pueden modificarse frente a
un mejor estilo de vida del paciente para evitar dentro de lo posible el Higado
graso no alcoholico. Considerando que no se han realizado investigaciones
similares en nuestra localidad, es que se motiva a realizar este trabajo de

investigacion.

12



[I. PLANTEAMIENTO DE LA INVESTIGACION

2.1 Planteamiento del problema:

¢, Hay asociacion entre la severidad de Higado graso no alcohdlico y Litiasis

vesicular?

2.2 Objetivos:

Objetivo General:

Demostrar la asociacion entre severidad del Higado graso no alcoholico
y Litiasis vesicular en pacientes atendidos en el servicio de Diagnostico
por Imagenes del Hospital Victor Lazarte Echegaray de EsSalud-Trujillo

en el periodo 2019 - 2020.

Objetivos Especificos:

Determinar la prevalencia segun la severidad de Higado graso no
alcohdlico en pacientes con Litiasis vesicular.

Determinar la prevalencia segun la severidad de Higado graso no
alcohdlico en pacientes sin Litiasis vesicular.

Comparar la prevalencia de la severidad de Higado graso no alcohdlico
en pacientes con Litiasis vesicular y sin Litiasis vesicular

Determinar la asociacion entre las covariables (edad, sexo, IMC,

sindrome metabdlico y diabetes mellitus) y Litiasis vesicular.

13



2.4 Hipotesis:

Hipotesis alterna (Ha):

La severidad del Higado graso no alcohdlico esta asociado a Litiasis
Vesicular en pacientes atendidos en el Servicio de Diagndstico por
Imagenes del Hospital Victor Lazarte Echegaray de EsSalud-Truijillo en

el periodo 2019-2020.

Hipotesis nula (Ho):

La severidad del Higado graso no alcohdlico no esta asociada a Litiasis
Vesicular en pacientes atendidos en el Servicio de Diagnostico por
Imagenes del Hospital Victor Lazarte Echegaray de EsSalud-Trujillo en

el periodo 2019-2020

14



[l. METODOLOGIA

3.1 Disefo del estudio: Transversal, analitico, observacional

3.2 Disefio especifico:

Pacientes que acudieron al servicio de
Diagnéstico por imagenes del HVLE

|

\
| | |

LITIASIS VESICULAR (+) LITIASIS VESICULAR (+) LITIASIS VESICULAR (-) LITIASIS VESICULAR (-)
HGNA (+) HGNA (-) HGNA (+) HGNA (-)
3.3 Poblacion

Poblacion Diana:

Pacientes que acudieron al area de Ecografia del servicio de
Diagnostico por imagenes del Hospital Victor Lazarte Echegaray
EsSalud-Truijillo en el periodo 2019-2020.

Poblacion Estudio:

Pacientes que se realizaron una ecografia con evaluacién hepatica y
de vias biliares en el Servicio de Diagnostico por imagenes del
Hospital Victor Lazarte Echegaray EsSalud-Trujillo en el periodo

2019-2020 y que cumplan los criterios de seleccion

15



e Criterios de Seleccion:

Criterios de inclusién:

- Hallazgos de ecografia abdominal con descripcion de vias biliares e
Higado y/o refiera parametros descriptivos que permita categorizar
al higado graso no alcohdlico

- Ambos sexos

- Pacientes mayores de 18 afos de edad

Criterios de exclusion:

- Pacientes con Hepatitis B o Hepatitis C

- Hepatitis autoinmune

- Antecedente de Cirugia de Higado o Vias Biliar

- Diagnostico de Cancer de higado o vias biliares

- Pdlipos de vesicula Biliar

- Enfermedad Inflamatoria intestinal

- Paciente con antecedente de habito alcohdlico

- Informacioén incompleta

- No adecuada descripcidon ecografica del higado o vias biliares

3.4 Muestray muestreo

e Unidad de muestreo:
Historias clinicas fisicas y sistema computarizado de registro de
historias clinicas e informes de las ecografias abdominales con el
gue cuenta el hospital Victor Lazarte Echegaray EsSalud-Truijillo en

el periodo 2019-2020, y que cumplieron con los criterios de seleccion.

16



e Unidad de anélisis:
Estuvo constituido por los pacientes que se realizaron ecografia con
evaluaciéon de Higado y Vias Biliares en el servicio de Diagndstico
por Imagenes del hospital Victor lazarte Echegaray EsSalud-Trujillo
en el periodo 2019-2020, y que cumplieron con los criterios de
seleccion.

e Tamafo muestral:
Para la determinacién del tamafio de muestra se utilizo la siguiente

formula estadistica:

r 2
f Z‘L—% \

|
| P(1-P), sila poblacion es infinita,
e |

, sila poblacion es finita,

Los tamafios resultantes se multiplican por el efecto de disefio (deff).

Donde:
= P esla proporcion esperada en la poblacion,
= e esla precision absoluta de un intervalo de confianza para la proporcion,
* deff es el efecto de disefio,

= Nes el tamaiio de la poblacion.

= Ziq2=1,96 a un nivel de confianza del 95%

Calculo: Usando EPIDAT 4.2: Segun referencia 22

Datos:
Tamano de la poblacidn:  1.200
Proporcidn esperada: 40,600%
Mivel de confianza: 05,0%
Efecto de disefio: 1,0
Resultados:

Precision (%) |Tamafno de la muestra
5,000 284

17



Se necesitd una muestra de 284 pacientes que se realizaron ecografia con

evaluacion de Higado y Vias Biliares en el Servicio de Diagnostico por

Imagenes del Hospital Victor Lazarte Echegaray de EsSalud- Trujillo en el

periodo 2019-2020.

3.5 Operacionalizacion de variables

VARIABLE TIPO ESCALA INDICADOR INDICE
Dx de Litiasis Sl
Litiasis Cualitativa Nominal Vesicular en
vesicular informe de NO
Ecografia
abdominal
Dx de Higado
graso por Grado 1
Severidad de ecografia Grado 2
Higado graso | Cualitativa Ordinal abdominal. Grado 3
no alcohdlico Antecedente de
habito no
alcohdlico
COVARIABLES
Edad Cualitativa Nominal Ficha de 18- 50 afos
recoleccion de >50 afios
datos
Cualitativa Nominal Ficha de Femenino
Sexo recolecciéon de
datos Masculino
Sindrome Cualitativa Nominal Ficha de Si
Metabdlico recolecciéon de N
datos 0
IMC Cualitativa Ordinal Ficha de | Peso normal: 18.5-24.9
recoleccion de | Sobrepeso: 25-29.9
datos Obesidad: 230
Diabetes Cualitativa Nominal Ficha de Si
Mellitus recoleccion de NG

datos

18




3.6 Definiciones operacionales:

Litiasis Vesicular:

El diagndstico se determino al verificar en el informe ecogréfico a nivel del CSD
la presencia de una o mas imagenes hiperecogénicas con sombra acustica
posterior dentro de la vesicula biliar (2526)

Severidad de Higado Graso no alcohdélico:

Categorizar la cantidad de grasa en el parénquima hepéatico, mediante estudio

ecografico @7

- HGNA Grado 1: Ligero incremento de la ecogenicidad hepatica respecto a
la corteza renal, leve atenuacion del haz de profundidad y ligera
visualizacion de las paredes de los vasos portales y el diafragma.

- HGNA Grado 2: Aumento difuso de la ecogenicidad hepatica respecto a la
corteza renal, y moderada atenuacion del haz de profundidad con ligera
borrosidad de las paredes de los vasos portales especificamente de sus
ramas periféricas.

- HGNA Grado 3: Incremento subito de la ecogenicidad hepética, mayor
atenuacion del haz de profundidad con severa borrosidad de los vasos
portales incluidas ramas principales, sin diferenciacion del diafragma.

Edad:

Se dividio en dos grupos etarios de acuerdo a la edad: 18-50 afios y > 50 afios

Sexo:

Caracteristica biologica que permite diferenciar al ser humano en hombre o

mujer.

19



Sindrome metabdlico:

Paciente debié cumplir 23 de los siguientes criterios segun NCEP-ATP Illi

modificado (28

1.

2.

IMC:

Perimetro de cintura: Varones 2102 cm Mujeres 288 cm
Triglicéridos 2150 mg/dl; o en tratamiento farmacoldgico actualmente
HDL-C <40 mg/dl en varones o <50 mg/dl en mujeres; o en
tratamiento farmacoldgico actualmente

Presion arterial 2130/85 mmHg o uso de medicamentos para la HTA
Glucosa en ayudas 2100 mg/dl o uso de medicamentos para la

hiperglicemia.

Se obtuvo como resultado de la relacion del Peso (Kg) sobre Talla (m?) @9

Diabetes Mellitus:

Trastorno metabdlico caracterizado por un incremento de la glucosa plasmatica

debido a la resistencia periférica de la insulina. El diagnostico se identifico por

medio de historia clinica de cada paciente ©%

3.7 Procedimiento

1. Se procedié a pedir autorizaciéon a la red de investigacion cientifica del

Hospital Victor Lazarte Echegaray, para el acceso a las ecografias

abdominales e historias clinicas virtuales desde la computadora del servicio

de Diagndstico por imagenes en el periodo 2019-2020.

2. Posteriormente se solicitd en archivos las Historias clinicas en fisico de los

pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién, completando

aquellos datos sobre informacion bésica, laboratorial y hallazgos

ecogréficos que no fueron encontrados en la computadora del servicio de

20



diagnéstico por imagenes. Los datos recogidos fueron transcritos a fichas
previamente disefladas, mismas que formaron parte de nuestro instrumento
de recoleccion de datos (ANEXO 1)

3. Se continuo con el llenado de la hoja de recoleccibn de datos hasta
completar nuestro tamafio muestral

4. Los datos recopilados de la ficha de recoleccion fueron ingresados a una
matriz de datos en el Microsoft Excel, luego importados al paquete

estadistico IBM SPSS STATISTICS 26 para su respectivo procesamiento.

3.8 Plan de anélisis de datos
El analisis de datos se realizé utilizando el paquete estadistico: IBM

Statistical Package for the Social Sciences SPSS V 26.0.

e Estadistica Descriptiva:

Las variables cualitativas se describieron con frecuencias y porcentajes.

e Estadistica Analitica:
La prueba Chi- cuadrado determiné la significancia estadistica entre las
variables cualitativas de estudio, las asociaciones se consideraron
significativas si la posibilidad de error fuese menos al 5% (p<0,05).
También se obtuvo un residuo estandarizado, considerando asociacion
entre los niveles de ambas variables si el residuo es mayor a 1,96 caso

contrario no lo hay.

21



3.9 Consideraciones éticas

Nuestro estudio contd con la autorizacion del comité de Investigacion y Etica
del Hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo y de la Universidad Privada
Antenor Orrego. Por tratarse de un estudio transversal los datos obtenidos de
las historias clinicas de los pacientes fueron de forma andnima, por lo cual se
tomé en cuenta las declaraciones de Helsinki Il (Numerales: 11,12,14,15,22 y

23) y la ley general de la salud 3132

22



IV. RESULTADOS
El presente estudio contd con una muestra de 284 pacientes, quienes se realizaron
ecografias con evaluacién de higado y vias biliares en el servicio de diagnéstico por
imagenes del Hospital Victor Lazarte Echegaray en el periodo 2019-2020. Del total de
la muestra, 102 pacientes (35.9%) tuvieron litiasis vesicular y 182 pacientes (64.1%)
no presentaron esta patologia. Por otro lado, 187 pacientes (65.9%) tuvieron higado
graso no alcohdlico, y los otros 97 pacientes (22.5%) no lo presentaron. Asi mismo,
del grupo que presenté Higado graso no alcohdlico, 113 tuvieron un HGNA grado 1,
de los cuales 36 presentaron Litiasis vesicular y 77 restantes no lo hicieron. Del grupo
de pacientes que tuvieron un HGNA grado 2, solo 32 presentaron litiasis vesicular y
39 de ellos no la presentaron. Finalmente, solo 3 pacientes tuvieron HGNA grado 3,
de los cuales solo 1 paciente presento Litiasis vesicular y los otros 2 restantes no

presentaron esta patologia. (Tabla N°1)

En el andlisis de los residuos estandarizados entre los grados de severidad del higado
graso no alcohdlico vy litiasis vesicular, podemos apreciar que ninguno de los residuos
estandarizados fue mayor en valor absoluto a 1,96 por lo tanto podemos afirmar que
ninguno de los grados de severidad del higado grado no alcohélico estuvo asociado

con litiasis vesicular. (Tabla N°2)

Luego de realizar un andlisis de las covariables en estudio, las Unicas variables que
estuvieron asociadas a litiasis vesicular fueron sindrome metabdlico y el indice de
masa corporal (IMC) por tener un valor p=0.002 y p=0.010 respectivamente. Podemos
apreciar que 102 pacientes (36%) tuvieron sindrome metabdlico, de los cuales 49

presentaron litiasis vesicular y 53 de ellos (18.7%) no lo hicieron. Por otro lado, 181
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pacientes (64%) no tuvieron sindrome metabdlico, pero 53 de ellos (18.7%) si
presentaron litiasis vesicular. Con respecto a la categorizacién del IMC, podemos
apreciar que de los 71 pacientes (25%) que tuvieron un IMC normal, 22 de ellos (7.7%)
si presentaron litiasis, mientras que de los 112 pacientes (39.4%) que tuvieron
sobrepeso solo 32 pacientes (11.3%) presentaron litiasis vesicular y de los 101
pacientes obesos (35.6%), 48 de ellos (16.9%) presentaron calculos en la vesicula

biliar mediante la evaluacion ecogréfica. (Tabla N°3)

Al realizar un analisis multivariado por medio de una regresion logistica multiple entre
las covariables asociadas a litiasis vesicular, obtuvimos que solo el sindrome
metabolico se asocid a Litiasis vesicular con un OR ajustado= 2.23 (IC 95% 1.350-

3.694; p=0.002). (Tabla N°4)

TABLA N°1: Asociacion entre la severidad del higado graso no alcohdlico y
litiasis vesicular en pacientes atendidos en el servicio de diagndstico por
imagenes del hospital victor lazarte Echegaray de EsSalud-Trujillo en el periodo

2019-2020.

Severidad de Litiasis vesicular

higado graso Si No Total
no alcohdlico

Frecuencia % Frecuencia %
Sin HGNA 33 11.6% 64 22.5% 97 34.2%
Grado 1 36 12.7% 77 27.1% 113 39.8%
Grado 2 32 11.3% 39 13.7% 71 25.0%
Grado 3 1 0.4% 2 0.7% 3 1.1%
Total 102 35.9% 182 64.1% 284 100.0%

Fuente: Hospital Victor Lazarte Echegaray EsSalud, Trujillo — Ficha de recoleccion de datos
X2 de Pearson =3,554 p=0,314
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La prueba estadistica X? de Pearson nos induce a concluir que no existen razones
suficientes al nivel del 5% (p>0,05) para afirmar que la severidad del Higado graso no

alcoholico esta asociado a Litiasis vesicular.

TABLA N°2: Asociacion entre la severidad del higado graso no alcohdlico y

litiasis vesicular segun niveles de ambas variables.

Severidad de higado graso Litiasis vesicular Total
no alcohdlico Si No
Sin HGNA Frecuencia 33 64 97
Residuo
estandarizado -0.31 0.23
Grado 1 Frecuencia 36 77 113
Residuo
estandarizado -0.72 0.54
Grado 2 Frecuencia 32 39 71
Residuo
estandarizado 13 -1.0
Grado 3 Frecuencia 1 2 3
Residuo
estandarizado -0.07 0.06
Total 102 182 284

Fuente: Hospital Victor Lazarte Echegaray EsSalud, Trujillo — Ficha de recoleccién de datos

Ninguno de los residuos estandarizados fue mayor en valor absoluto a 1,96, por lo
gue podemos afirmar que ninguno de los grados de severidad del higado graso no

alcohdlico tiene asociacion con litiasis vesicular.
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TABLA N° 3: Asociacion de covariables con litiasis vesicular en pacientes atendidos en el servicio de diagndstico por

imagenes del hospital victor lazarte Echegaray de EsSalud-Trujillo en el periodo 2019-2020.

Litiasis vesicular

Covariables Si No Total p
Frecuencia % Frecuencia %

> 50 65 22.9% 95 33.5% 160  56.3%

Edad 0.060
18 — 50 37 13.0% 87 30.6% 124  43.7%
Femenino 63 22.2% 114 40.1% 177 62.3%

Sexo _ 0.884
Masculino 39 13.7% 68 23.9% 107 37.7%

Sindrome Si 49 17.3% 53 18.7% 102  36.0% 0,002
metabolico No 53 18.7% 128 452% 181  64.0%
Normal 22 7.7% 49 17.3% 71 25.0%

IMC Sobrepeso 32 11.3% 80 28.2% 112  39.4% 0.010
Obesidad 48 16.9% 53 18.7% 101  35.6%

Diabetes Si 29 10.2% 42 14.8% 71 25.0% 0317

Mellitus No 73 25.7% 140 49.3% 213  75.0% '

Total 102 35.9% 182 64.1% 284  100.0%

Fuente: Hospital Victor Lazarte Echegaray EsSalud, Trujillo — Ficha de recoleccién de datos
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TABLA N°4: Andlisis multivariado de las covariables asociadas a Litiasis vesicular

95% C.I. para

Factores B esfgnoc;ar Wald Gl p Exp(B) _ EXP(B) _
Inferior  Superior
Edad > 50 0.456 0.267 2.911 1 0.088 1.578 0.934 2.666
Sexo Femenino 0.105 0.273 0.147 1 0.701 1.110 0.650 1.896
Sindrome metabdlico 0.571 0.294 3.776 1 0.052 1.771 0.995 3.152
IMC 4.624 2 0.099
Sobrepeso -0.123 0.338 0.132 1 0.716 0.884 0.456 1.715
Obesidad 0.523 0.353 2.194 1 0.139 1.688 0.844 3.374
Diabetes Mellitus -0.076 0.314 0.059 1 0.808 0.927 0.501 1.715
Constante -1.255 0.387 10.523 1 0.001 0.285
95% C.I. para
Factores B eslfgnodrar Wald Gl p Exp(B) . EXP(B) .
Inferior  Superior
Edad > 50 0.430 0.262 2.695 1 0.101 1.537 0.920 2.567
Sindrome metabdlico 0.553 0.281 3.864 1 0.049 1.738 1.002 3.016
IMC 4.488 2 0.106
Sobrepeso -0.123 0.336 0.133 1 0.716  0.885 0.458 1.710
Obesidad 0.511 0.351 2.125 1 0.145 1.667 0.838 3.316
Constante -1.182 0.314 14.128 1 0.000 0.307
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95% C.I. para

Factores B esfgnoc;ar Wald Gl P Exp(B) EXP(B)
Inferior ~ Superior
Sindrome metabdlico 0.803 0.257 9.783 1 0.002 2233  1.350 3.694
Constante -0.882 0.163 29.140 1 0.000 0.414

Fuente: Hospital Victor Lazarte Echegaray EsSalud, Trujillo — Ficha de recoleccion de datos
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V. DISCUSION

La prevalencia de Higado graso no alcohdlico ha aumentado continuamente en las
tltimas décadas y se ha convertido en una enfermedad comun, por tanto, los médicos
se encuentran con mayor frecuencia con pacientes con esta patologia; ademas, la
esteatosis hepética no alcohdlica es clinicamente relevante para el desarrollo de
enfermedades extrahepéaticas como la enfermedad vesicular calculosa ®). Si bien es
cierto, la biopsia se ha establecido como prueba estandar para el diagnéstico de
Higado graso, podria reservarse para aquellos pacientes que presentan factores
metabolicos asociados y que han sido previamente evaluados por medio de un estudio
ecogréfico, ya que es un método no invasivo y accesible ?9. Por ende, se buscé por
medio de una evaluacidon ecografica determinar la asolacion entre severidad Higado

graso no alcohdlico vy litiasis vesicular.

Nuestro estudio tuvo una muestra de 284 pacientes, de los cuales 187 (65.9%)
presentaron cambios ecograficos asociados a higado graso no alcohdlico y 102
(35.9%) presentaron calculos biliares. Nuestra prevalencia estimada para higado
graso no alcohdlico supera a las indicadas por otros informes, lo cual podria explicarse
en base a que nuestra poblacidn suele tener una dieta con alto contenido de calorias,
lo que se traduce en mayores niveles de lipidos y glucosa en sangre, asi como un
mayor indice de masa corporal (IMC) @3, Al asociar severidad del higado graso no
alcohdlico con litiasis vesicular, encontramos que, del total de la muestra, 113 tuvieron
un HGNA grado 1, de los cuales 36 presentaron litiasis vesicular; del grupo que
tuvieron un HGNA grado 2, solo 32 presentaron litiasis vesicular; mientras que
aquellos que tuvieron un HGNA grado 3 solo uno de ellos presenté calculos biliares,

con un valor p=0,314. Asi mismo, en el analisis de residuos estandarizados para
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severidad de HGNA, ninguno de los grados de HGNA mostré asociacion con litiasis
vesicular. Estos resultados difieren con los obtenidos por Kim et al. ya que los
pacientes que presentaron Litiasis vesicular tuvieron frecuencias mas altas de Higado
graso no alcohdlico grado 2 y 3 con un p<0.001(??. Asi mismo, Cavero en un estudio
de casos y controles, encontré que los grados Il — Il del higado graso no alcohdlico
tienen 4,36 veces mas riesgo de tener litiasis vesicular respecto a los grados 0 - |1 23,
La diferencia entre los resultados de estos estudios con el nuestro, podria radicar en
el mayor tamafio muestral, asi como el periodo de tiempo que emplearon para sus
investigaciones. Asi mismo, se ha reportado que ambas enfermedades comparten
ciertos factores metabodlico como la obesidad, diabetes mellitus tipo 2 y sindrome
metabolico, por lo cual el higado graso no alcohdlico podria estar implicado solo

indirectamente con la presencia de Litiasis vesicular ©

Por otro lado, se ha determinado que una edad avanzada se asociada a un mayor
riesgo de calculos biliares, probablemente se deba a que a mayor edad mayor
secrecion de colesterol por el higado y menor sintesis de acidos biliares lo que
condiciona a una bilis sobresaturada 9. Nuestro estudio, mostré que los pacientes
mayores de 50 afios se asociaron a una mayor prevalencia de litiasis vesicular (22.9%)
respecto a los que tuvieron menos edad (13%), sin embargo, no fue estadisticamente
significativo (p=0.06). Estos resultados difieren con los encontrados por Zhu et al. en
un estudio de casos y controles donde consideran que una edad > 50 afios si es un

factor de riesgo para presentar calculos biliares ¢4

El sexo como factor asociado a Litiasis vesicular aun sigue siendo controversial. Esto
se debe a la diferente composicion que puede presentar los calculos biliares segun la
poblacion de estudio ®° Por otra parte, se ha sefialado que el efecto estrogénico, hace
que las mujeres tengan casi el doble de probabilidad que los hombres de formar
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célculos biliares de colesterol @® Sin embargo, en nuestro estudio no se encontr6

asociacion significativa entre el sexo vy litiasis vesicular (p=0.88)

Por otro lado, encontramos asociacion entre el sindrome metabdlico vy litiasis vesicular
(p=0.002). Estos resultados tienen concordancia con los de Zhu et al, que luego de 6
afios de seguimiento concluyen que la incidencia de litiasis fue mayor en aquellos
sujetos que padecian de sindrome metabdlico (RR=1.25 IC 95% 1.06-1.49; p=0.0097).
No obstante, Sepehrimanesh et al, no encontraron asociaciéon entre ambas variables
(p=0.873), sin embargo, al analizar cada uno de los componentes del sindrome
metabolico se hallé que una mayor circunferencia abdominal esta asociada con la

presencia de célculos biliares (p=0.013) ¢

Asi mismo, se reporto que, los pacientes con litiasis vesicular tuvieron un mayor indice
de masa corporal, donde la obesidad se asocié a una mayor frecuencia con esta
patologia. Nuestros resultados coinciden con lo encontrado por Zhu et al, quienes
consideraron como punto de corte un IMC 225 para diferenciar a los obesos del grupo
con peso normal, concluyendo que por 1 kg/m? agregado, el riesgo para desarrollar

calculos biliares fue mayor (OR:1.07 IC 95% 1.06 -1.09; p=0.00) G

En un estado de diabetes o prediabetes puede haber mayor posibilidad de presencia
de célculos biliares por un estado de insulinoresistencia, lo cual coincide con los
hallazgos de Li et al, quienes encontraron que el grupo de mujeres con Diabetes
mellitus tuvieron un mayor riesgo de presentar litiasis vesicular que aquellas que no
tuvieron Diabetes (AOR=3.066 IC 95% 1.563 - 6.013) ®% Sin embargo, nuestros

resultados no presentaron una asociacion significativa entre ambas variables (p=317)
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Dentro de las limitaciones, considerando que el disefio del estudio fue un transversal
analitico, y realizandose una encuesta recolectada en hojas de recoleccion obtenida
de una muestra en un solo hospital, por lo que es posible incurrir en el sesgo de
informacion debido a una limitada muestra hacia un grupo con esta afectacién. Asi
mismo, la dificultad de responder preguntas y al corto tiempo que se tuvo con las
historias clinicas, alargé el proceso de recoleccién de datos siendo importante recalcar
gue el contexto que se vive de acuerdo a la pandemia por COVID-19 ha contribuido a

esto.

Se debe de tener en cuenta que nuestros hallazgos ecograficos fueron descritos por
varios médicos asistentes del servicio de Diagnostico por Imagenes por lo que seria
posible incurrir a un sesgo en la interpretacion ecografica de la severidad del Higado

graso no alcohdlico, por ser operador dependiente.
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VI. CONCLUSIONES

La severidad del higado graso no alcohdlico no se asocié a Litiasis vesicular

La prevalencia de Higado graso no alcohdlico fue de 24.4% en pacientes con
Litiasis vesicular, mientras que en aquellos que no presentaron Litiasis

vesicular fue 41.5%

Se determin6 que el padecer sindrome metabdlico y tener un IMC 230 kg/m?

fueron factores que se asociaron significativamente a Litiasis vesicular.

La edad, el sexo y diabetes mellitus tipo 2 no presentaron significancia

estadistica, por lo que se concluye que no son factores asociados a Litiasis

vesicular.
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VIl. RECOMENDACIONES

1. Serecomienda realizar nuevos estudios prospectivos en una mayor poblacion,
teniendo en cuenta que la evaluacion de los pacientes debe ser hecha por un
mismo médico radiélogo, puesto que los hallazgos ecogréficos son subjetivos

y asi poder obtener resultados con mayor validez cientifica.

2. Es de vital importancia considerar que la obesidad y el sindrome metabdlico
son factores prevenibles y modificables asociados tanto para Litiasis vesicular
como para higado graso no alcohdlico, puesto que ambas tienen una alta
morbimortalidad se debe garantizar un diagnostico precoz de estos factores y

concientizar a los pacientes.
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IX ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Asociacion entre Severidad del Higado graso no alcohdélico

y Litiasis vesicular.

FECHA:
DATOS GENERALES

o N°DEHC: . ...

@ EDAD: ...,

e SEXO: Femenino ( ) Masculino ( )
SINDROME METABOLICO Si () No ()

- Perimetro de cintura = 102 cm varones o 288 cm mujeres Si( ) No ()

- Triglicéridos 2150 mg/dI Si() No()
- HDL-C =40 mg/dl varones o <50 mg/dl mujeres Si() No()
- Presién arterial 2130/85 mmHg Si( )No()
- Glucemia en ayunas =100 mg/dI Si( )No ()
OBESIDAD Si () No ()

Peso: ....ocoeininnnn, Kg Talla: ............. m?
DIABETES MELLITUS Si() No ( )

DATOS DE VARIABLE 1,
- SEVERIDAD DE HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO
No HGNA ( )
GRADO 1 ( )
GRADO 2 ( )
GRADO 3 ( )
DATOS DE VARIABLE 2

- LITIASIS VESICULAR Si( )No ()
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