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Resumen

La enfermedad del higado graso no alcoholico se ha convertido en una de las principales causas
de enfermedad hepatica cronica en todo el mundo, con una prevalencia global estimada del 25%
en la poblacion adulta. El diagnostico de esta patologia necesita la confirmacion de esteatosis
hepatica basada en estudios de imagen o biopsia hepatica. No existe un Uinico parametro de
laboratorio que permita el diagnostico o diferencie entre esteatosis, aunque las actividades
elevadas de las aminotransferasas a menudo aportan al diagnostico sin embargo también pueden
encontrarse dentro del rango normal. El indice de higado graso (FLI) es un biomarcador no
invasivo propuesto en 2006 por el grupo de Bedogni para ayudar a identificar a los pacientes
con sospecha de enfermedad del higado graso no alcohdlico que deben someterse a una
ecografia hepéatica para confirmar la esteatosis. Se realizo un estudio retrospectivo en 117
pacientes atendidos en el laboratorio clinico del HospitalGeneral Portoviejo. En los resultados
se observd que varios de los pardmetros del perfil hepatico y lipidico se encontraron alterados
por encima del nivel normal. El indice FLI indico que el 24% presentaron una gran probabilidad
de riesgo de esteatosis. En conclusion, se deben realizar mas estudios complementarios para
validar la utilidad del hepatograma y el indice FLI como herramientas para la deteccion precoz

de esteatosis hepatica
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Abstract

Non-alcoholic fatty liver disease has become one of the leading causes of chronic liver disease
worldwide, with an estimated global prevalence of 25% in the adult population. Diagnosis of
this pathology requires confirmation of hepatic steatosis based on imaging studies or liver
biopsy. There is no single laboratory parameter that allows diagnosis or differentiation between
steatosis, although elevated aminotransferase activities often contribute to the diagnosis but
may also be within the normal range. The fatty liver index (FLI) is a non-invasive biomarker
proposed in 2006 by Bedogni's group to help identify patients with suspected non-alcoholic
fatty liver disease who should undergo liver ultrasound to confirm steatosis. A retrospective
study was performed on 117 patients seen in the clinical laboratory of the Portoviejo general
hospital. The results showed that several parameters of the liver and lipid profile were found to
be altered above the normal level. The FLI index indicated that 24% were at high risk of
steatosis. In conclusion, further complementary studies should be performed to validate the

usefulness of hepatogram and FLI index as tools for the early detection of hepatic steatosis.

Key words: Biomarkers; Diagnosis; Fatty Liver; Retrospective
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Introduccion

La esteatosis hepatica se define como grasa intrahepatica de al menos el 5% del peso del higado.
la simple acumulacion de triacilgliceroles en el higado podria tener un efecto hepatoprotector;
sin embargo, el almacenamiento prolongado de lipidos hepaticos puede provocar disfuncion
metabolica del higado. Sin duda, el aumento de la ingesta caldrica y la reduccion de la actividad
fisica en los ultimos afios han contribuido al aumento de la obesidad y a un aumento paralelo
en la prevalencia de la enfermedad del higado graso no alcohodlico (EHGNA). La EHGNA es
ahora la causa més importante de enfermedad hepatica cronica en todo el mundo, que se
manifiesta por un espectro de anomalias hepaticas en ausencia de un consumo excesivo de
alcohol, que puede progresar a esteatohepatitis no alcoholica, fibrosis, cirrosis y carcinoma
hepatocelular(Nassir et al., 2015).

En un reciente estudio sobre la epidemiologia de la enfermedad del higado graso no alcohdlico
estimaron que la prevalencia mediante imagenes es del 25,2 % con una prevalencia estimada
de esteatohepatitis no alcohdlica menor, del 3 al 5 %. El Oriente Medio y América del Sur tienen
la prevalencia mas alta del 32% y el 30,5% respectivamente y la prevalencia més baja en Africa,
conel 13,5%(Murag et al., 2021). En el afio 2022 en Ecuador el Instituto Nacional de Estadistica
y Censos (INEC) dentro de las 10 principales causas de muerte reporto un total de 2.719 casos
de cirrosis y otras enfermedades del higado, ocupando el décimo lugar de las principales
enfermedades causantes de mortalidad(Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC),
2022).

El diagnoéstico precoz de la esteatosis hepatica es crucial para identificar sujetos con riesgo de
desarrollar enfermedades hepaticas avanzadas, asi como enfermedades cardiovasculares y
metabolicas, dicho diagndstico implica una evaluacion integral en donde se incluye la historia
clinica del paciente, técnicas de imagenologia y pruebas de laboratorio. La aspartato
aminotransferasa (AST), la alanina aminotransferasa (ALT), la gamma-glutamil transferasa
(GGT) y otros marcadores de lesion hepatica pueden ser parametros de laboratorio utiles en el
diagnostico de esteatosis hepatica.

Actualmente los métodos de imagen para detectar la presencia de higado graso requieren mucho
tiempo, son costosos y a menudo no estan disponibles en la rutina diaria. Por lo tanto, se han
desarrollado varios indices basados en biomarcadores para el diagnostico de EHGNA,
principalmente basados en parametros antropométricos y de laboratorio de rutina. Entre ellos
el indice de higado graso (FLI) que ha demostrado una buena precision diagndstica en diferentes
poblaciones(Kaneva & Bojko, 2024). El propodsito del presente estudio fue evaluar los
pardmetros del hepatograma y el biomarcador FLI, como indicadores de esteatosis hepatica en
pacientes que fueron atendidos en el laboratorio clinico del Hospital General Portoviejo.

La esteatosis hepatica o enfermedad del higado graso no alcohdlico (EHGNA), es una afeccion
cada vez mas comun en la poblacion, caracterizada por la acumulacion de grasa en el higado.
El area de laboratorio clinico del Hospital General Portoviejo se enfrenta a la creciente
necesidad de contar con métodos precisos y eficientes para aportar en el diagndstico de la
esteatosis hepatica. Aunque se dispone de una base de datos hospitalaria con resultados de los
parametros que evaltian la funcionalidad del higado, actualmente no se cuenta con un protocolo
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establecido para utilizar los resultados del hepatograma como indicador confiable de la
presencia de esteatosis hepatica. Esta situacion genera una contradiccion entre el estado actual,
donde no se aprovechan plenamente los datos disponibles para mejorar el diagndstico de esta
enfermedad es por ello por lo que se requiere implementar un enfoque que permita utilizar
eficazmente los resultados del hepatograma como indicador de esteatosis hepatica en los
pacientes atendidos en el Hospital General Portoviejo. En este contexto, surge la necesidad de
investigar y establecer la viabilidad y la efectividad del hepatograma como indicador de
esteatosis hepatica en los pacientes atendidos en el Hospital General Portoviejo. Ademas, se
propone la validacion del indice FLI como prueba complementaria en el diagndstico de esta
enfermedad. Esta investigacion busca abordar esta situacién problematica y contribuir a
mejorar la precision y la eficiencia en el diagndstico de la esteatosis hepatica, beneficiando
tanto a los pacientes como al personal médico del hospital.

Material y métodos

Este estudio fue de riesgo minimo, retrospectivo y observacional sobre el hepatograma como
indicador de esteatosis hepatica en pacientes atendidos en el laboratorio clinico del Hospital
General Portoviejo, durante los afios 2022 — 2023. Mediante bases de datos consolidadas en
dicha casa de salud, se realizdo un andlisis secundario de registros existentes en el sistema
informatico del laboratorio clinico, obteniendo informacioén relevante sobre resultados de
hepatograma, medidas antropométricas y variables sociodemograficas tales como la edad y
genero de los pacientes. A su vez, se utilizaron articulos de revistas médicas cientificas
publicadas en sitios web oficiales, con la finalidad de argumentar y alcanzar los lineamientos
en base al objeto de investigacion, obteniendo finalmente informacién valiosa para el desarrollo
de cada variable.

Poblacion y muestra

Por ser un estudio retrospectivo la muestra fue censal, a partir de todos los pacientes atendidos
en el Hospital General Portoviejo, en el periodo 2022-2023, el universo muestral consta de un
total de 117 participantes.

Aspectos éticos.

Se obtuvo autorizacion y aprobacion del Comité de Etica de Investigaciones en Seres Humanos
(CEISH), se garantiz6 la confidencialidad y anonimato de los datos de los pacientes mediante
el uso de codigos, cuya finalidad fue proteger la integridad de los participantes del estudio. Los
datos tnicamente fueron utilizados por el autor principal, para fines de investigacion, sin
divulgar informacidon personal y asi determinar hepatograma como indicador de esteatosis
hepatica. Toda la informacidn se almaceno en una base de datos durante el tiempo en que se
llevé a cabo la investigacion y posteriormente se elimind.
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Resultados

En este estudio, varios parametros del hepatograma se encontraron alterados, en el caso de la
bilirrubina total el 21% presento valores elevados (0,72+0,46 mg/dL), la bilirrubina directa e
indirecta no presentaron alteraciones, en cuanto a las transaminasas la TGO presento 59% de
valores elevados (53,68+48,20 U/L), TGP un 61% (65,74+57,22 U/L) y GGT un 36%
(64,88+53,70 U/L). En la fosfatasa alcalina el porcentaje de valores elevados fue bajo con un
2%, las determinaciones lipidicas de igual manera presentaron alteraciones, en cuanto al
colesterol total el 57% obtuvo valores elevados (207,1+40,4 mg/dL), de HDL el 29%
(50,2£12,5 mg/dL) y de colesterol LDL (116,6+34,8 mg/dL) y de triglicéridos solo 31%
presento valores elevados (178,1+78,2 mg/dL). (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucion de valores de los parametros del hepatograma y perfil lipidico

Parametros Minimo Maximo Media Dess,rlacmn
Estandar
Bilirrubina total
(mg/dL) 0,21 3,33 0,72 0,46
Bilirrubina
directa (mg/dL) 0,10 1,89 0,29 0,22
Bilirrubina
indirecta 0,03 1,56 0,47 0,30
(mg/dL)
Transaminasa
oxalacetica 12,4 457,0 53,68 48,20
TGO(U/L)
Transaminasa
glutamico-
pircivica TGP 14,8 362,0 65,74 57,52
(U/L)
Gamma
glutamil
transferasa GGT 9,0 380,0 64,88 53,70
(U/L)
Fosfatasa
Alcalina 34 307 94,36 40,963
FA (U/L)
Colesterol
(mg/dL) 114,0 309,0 207,1 40,4
HDL(mg/dL) 22,7 94,5 50,2 12,5
LDL (mg/dL) 44,8 199.,0 116,6 34,8
Triglicéridos
(mg/dL) 65,0 440,0 178,1 78,2

Fuente: Base de datos del Hospital General
Portoviejo, 2022-2023
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En cuanto al riesgo de presentar esteatosis hepatica mediante el calculo del indice se reflejo que
el 24% presento una gran probabilidad de riesgo, mientras que el 52% se encontrd en una zona
intermedia y por el contario otro 24% presentaron poca probabilidad de padecer esteatosis
hepatica. (Tabla 2).

Tabla 2. Distribucion del riesgo de esteatosis hepatica mediante el indice FLI

Variables Frecuencia Porcentaje
Poca g;)(‘t));t)))ilidad 28 24
e
Gran ggg(;t))ﬂidad 28 24
Total 117 100

Fuente: Base de datos del Hospital General
Portoviejo, 2022-2023

En la prueba de normalidad efectuada sobre en el indice FLI y los parametros del hepatograma,
en la cual se obtuvo que los valores de estos no presentaron una distribucion normal (<0,005),
en base a esto se realiz6 un andlisis de coeficiente de correlacion de Spearman, el cual demostrod
que solo TGO, TGP y GGT se asociaron positivamente con el indice FLI (<0,001). (Tabla 3).

Tabla 3. Relacion entre los parametros del hepatograma y el riesgo de esteatosis hepatica
calculado con el indice FLI

Parimetros BT BD BI TGO TGP GGT FA
(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (U/L) (U/L) (U/L) (U/L)

Coeficiente
de 0,043 -0014  -0,065 2977 453" 438" 0,161

correlacion

Rhode INDICE

Spearman LI Sig. 0,646  0.883 0486 0,001 0,000 0,000 0,083

(bilateral)
N 117 117 117 117 117 117 117

Fuente: Base de datos del Hospital General Portoviejo, 2022-2023
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Discusion
El sindrome de esteatosis hepatica, caracterizado por la acumulacion anormal de grasa en el
higado, es una enfermedad metabodlica cada vez mas prevalente y potencialmente grave en todo
el mundo. Su incidencia ha ido en aumento debido a factores como la obesidad, la resistencia a
la insulina y el estilo de vida sedentario. La deteccidon temprana y precisa de esteatosis hepatica
es crucial para su manejo y prevencion de complicaciones a largo plazo, sin embargo, sigue
siendo un desafio clinico.

En este contexto, el presente estudio se centrd en analizar el perfil hepatolégico y lipidico de
pacientes atendidos en el laboratorio clinico del Hospital General Portoviejo mediante una base
de datos facilitada por la misma institucion, con el objetivo de establecer la prevalencia de
esteatosis hepatica y explorar la utilidad del Indice de Higado Graso (FLI) como herramienta
de evaluacion de riesgo. Para lograr estos objetivos, se analizaron los parametros del
hepatograma, que incluyen bilirrubinas y enzimas hepaticas (GOT, GPT, GGT, FA), asi como
el perfil lipidico (colesterol, HDL, LDL, triglicéridos) en suero sanguineo de los pacientes.

En los datos demograficos se observéd que el 56% de eran del sexo femenino a diferencia del
sexo masculino que se presentd en menor proporcion con un 44%, el mayor grupo de estos
pacientes se encontrd en los 52 a 70 afios con el 44%, mientras que el 9% se encontr6 en el
grupo de 11 a 31 afios. En los pardmetros antropométricos seglin la categorizacion del IMC el
42% presento sobrepeso, mientras que el 25% presento obesidad de tipo I, 7% obesidad tipo 11
y el 3% presento obesidad de tipo III. Al relacionar el IMC con las probabilidades de padecer
esteatosis hepatica segun el indice FLI se observé una diferencia altamente significativa con un
p valor <0,05, el 35,7% de los pacientes que presentaron una gran probabilidad de padecer
esteatosis hepatica segun el indice FLI presento obesidad de tipo I, mientras que el 54,1% que
se encontro en la zona intermedia de riesgo presento sobrepeso. Estos resultados son similares
a los presentados por Carla Zambrano y col. (Zambrano-Moreira et al., 2020) en su estudio
realizado en una comunidad de la misma ciudad, en la cual el género masculino represento el
48% y del género femenino el 52%. Los resultados de este estudio indicaron que se presentd
una diferencia altamente significativa con un p valor <0,00 entre el IMC y el indice de FLI, 81
personas que equivale al 61% presentaron gran probabilidad siendo un total de 25% obtuvieron
obesidad del tipo I a diferencia de los que presentaron zona intermedia con un 13% que solo
presentaron sobrepeso grado 1.

En China Yan Zhang y col. de igual manera reportaron en su estudio que en ambos sexos, los
participantes en el grupo EHGNA exhibieron valores significativamente mas altos de Indice de
masa corporal (IMC), circunstancia de la cintura (CC), indice cintura-talla (ICC), masa grasa
relativa (RFM), indice ponderal (PI), indice de conicidad (CI), producto de acumulacion de
lipidos (LAP) que los del grupo de control(Zhang et al., 2021). Por otra parte, Faryal Tahir y
col.(Tahir et al., 2020) validan esta relacion ya que en su estudio identificaron que la obesidad,
la falta de actividad fisica, el menor consumo de frutas y verduras junto con una dieta rica en
carbohidratos y grasas juegan un papel vital en el desarrollo de la esteatosis hepatica.

En base al hepatograma de los pacientes, en los parametros de bilirrubinas, el 21% presento
valores elevados de bilirrubina total con un 0,72+0,46, los niveles de bilirrubina directa se
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mantuvieron dentro del rango de referencia con 0,29+0,22. En cuanto a las transaminasas, el
59% presento valores elevados de TGO (53,68+48,20 U/L), TGP (65,74457,22 U/L), con el
61% de valores elevados y GGT (64,88+53,70 U/L) con el 36%. Estos valores son similares a
los presentados por Vo Duy Thong y col. en donde se incluyd a pacientes de 18 a 80 afios
diagnosticados con higado graso mediante ecografia, el 71% (98/138) tenia sobrepeso (IMC >
25 kg/m2) al inicio del estudio. Los niveles séricos medios de TGP, TGO y GGT fueron 63 +
32,57 +£34y 65 +29 U/L, respectivamente(Thong & Quynh, 2021).

Por el contario en el perfil lipidico, en el 57% de los pacientes se observaron valores elevados
de colesterol total (207,1+40,4 mg/dL), de colesterol HDL (50,2+12,5 mg/dL) el 29%, de
colesterol LDL (116,6+34,8 mg/dL) el 29% y de triglicéridos (178,1£78,2 mg/dL) con el 31%.
Los resultados del perfil lipidico en nuestro estudio coinciden con la investigacion realizada en
Irdn por Roya Mansour y col. (Mansour-Ghanaei et al., 2019) mediante un estudio de tipo
analitico transversal, en el que se incluyeron 950 personas con EHGNA, los niveles séricos de
CT, CHL, CLDL y TG fueron 201,43+37,2, 45,24+9.4, 121,51430,9 y 172,83+94,5 mg/dL,
respectivamente. Narges Ashraf y col. validan estas alteraciones del perfil lipidico ya que en
su estudio se observo que los niveles medios de colesterol total sérico, LDL-C y colesterol no
HDL en pacientes con histologia positiva para esteatosis hepatica y NASH fueron
significativamente mas altos que los de pacientes con histologia negativa(Ashraf Ganjooei et
al., 2021). En otra investigacion realizada en México(Brisefio-Bass et al., 2019) se reportd una
prevalencia de esteatosis hepatica del 49,19% en la poblacion de estudio. Esa prevalencia fue
mas frecuente en los hombres y la esteatosis hepatica estaba fuertemente relacionada con un
aumento de los triglicéridos, AST y GGT y una disminucion del HDL.

En otros estudios (Pouwels et al., 2022), por otra parte, se ha observado que los niveles de AST
y ALT pueden ser inespecificos en pacientes con EHGNA o afecciones relacionadas. En otras
palabras, los niveles de TGO y TGP pueden ser elevados o normales, pero ambos excluyen la
presencia de EHGNA.

En cuanto al indice FLI, se observo que el 24% presento una alta probabilidad de contraer
esteatosis hepatica y el otro 24% un poco probabilidad. Sin embargo, el mayor porcentaje con
un 52% de los pacientes se encontraron en una zona intermedia de riesgo de esteatosis hepatica.
Los valores identificados del indice fueron 45,4+21,8, estos valores son diferentes a los
presentados por Chiao-Lin y col.(Hsu et al., 2019) en donde el grupo EHGNA tuvo niveles mas
altos de lipoproteinas de LDL, TG, TGO, TGP, fosfatasa alcalina, GGT, pero en el indice FLI
fue de 26,29+19,81. En nuestro estudio se realizd una correlacion entre el indice FLI y los
parametros del hepatograma en donde se pudo observar que solo TGO, TGP y GGT se asociaron
positivamente con el indice FLI ( <0,001). Este resultado concuerda con el presentado por
Khang AR y col. en donde se observd que solo los siguientes parametros: TGO, ALT, GGT,
glucosa en ayunas, HbAlc y HOMA-IR aumentaron significativamente con el aumento del FLI
( P para tendencia <0,001)(Khang et al., 2019).

Este estudio presento algunas limitaciones, pero de igual manera ofrece oportunidades para
futuras investigaciones. Una de las limitaciones fue la falta del diagndstico definitivo de
esteatosis hepatica, debido a la ausencia de resultados de ecografias, lo que impidi6é confirmar
la presencia de esteatosis hepatica en los pacientes estudiados, lo que limita la validez de los
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hallazgos basados unicamente en el hepatograma y el indice FLI. Es crl cial reconocer qle
trabajar inicamente con la base de datos de la instit[ cion pl ede dar 1[ gar a [ ha m[ estra sesgada
gl e no represente con exactitld a la poblacion general. Ademads, variables como la dieta, el
nivel de actividad fisica y el cons[imo de alcohol, q'e no se t[vieron en clenta en el estl dio,
podrian afectar a los res[ 1tados. Es importante sefialar ql'e, alnq[e el indice FLI se [ tiliz6 como
marcador de esteatosis hepatica, tiene s[§ propias limitaciones y plede no ser del todo exacto
en todos los casos. Para estl dios posteriores es importante tomar en clenta g ¢ se incllya
resl Itados de ecografias [|otras prlebas de imagen para confirmar la presencia de esteatosis
hepatica, lo ql e fortaleceria los hallazgos del hepatograma y el indice FLI como indicadores de
esteatosis hepatica.

Conclusiones

El analisis del hepatograma y del perfil lipidico en sl ero sangl ineo de pacientes atendidos en
el laboratorio clinico del Hospital General Portoviejo revela alteraciones en los niveles de
bilirr[binas y enzimas hepaticas, asi como en los niveles de colesterol, HDL, LDL y
triglicéridos, lo qle sl giere la presencia de posibles trastornos hepaticos y metabdlicos en esta
poblacion. El indice FLI se ml estra como [ ha herramienta 1til para estimar la probabilidad de
esteatosis hepatica en pacientes atendidos en el laboratorio clinico, lo ql¢ sl giere sl /potencial
(tilidad como indicador inicial de la enfermedad, sin dejar de lado el [so del diagnostico
definitivo por ecografia. Se presento [ ha correlacion significativa entre los niveles alterados de
las transaminasas: TGO, TGP 'Y GGT y el riesgo de esteatosis hepatica valorado mediante el
indice FLI, lo qle respalda la asociacion entre estas dos variables.
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