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RESUMEN

Antecedentes: La cirrosis hepatica es una patologia que puede presentar complicaciones

potencialmente letales, existiendo diversas escalas pronosticas de mortalidad.

Obijetivo: Establecer el valor prondstico de las escalas Model for End Stage Liver Disease
(MELD) y Child Pugh (CP) para la mortalidad en pacientes con cirrosis hepatica en el
servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche de Arequipa durante los afios 2012 al 2017.

Métodos: Revisidn de historias clinicas de pacientes con diagnostico de cirrosis hepética que
cumplieron criterios de seleccion en el periodo de estudio. Se muestran variables mediante
estadistica descriptiva y se analiza el valor predictivo de las escalas con el calculo de las
areas bajo la curva ROC y determinacion de sensibilidad, especificidad y valor predictivo

positivo y negativo.

Resultados: En el periodo de estudio de seis afios se encontraron 83 casos, el 57.83% de
ellos fueron varones y 42.17% mujeres, con edad que en el 51.81% de casos estuvo entre los
50 y 69 afios. El 6.02% de casos tuvo una escala de CP en el nivel A, 38.55% en el nivel B
y 55.42% en el nivel C. El score MELD total alcanzo puntajes inferiores a 9 en 49.40%,
entre 10 y 19 puntos en 46.99% y en 3.61% de casos llego a 20 a 29 puntos. De los 83
pacientes con cirrosis, el 28.92% fallecieron. Para el score CP el area bajo la curva ROC es
adecuada (0.83), y con un punto de corte de 10, el score CP tiene una sensibilidad de 87.5%,
una especificidad de 57.6%, un valor predictivo positivo de 46.7% Yy un valor predictivo
negativo de 91.9%. Para el score MELD el area bajo la curva ROC es adecuada (0.85), y con
un punto de corte de 10, tiene una sensibilidad de 87.5%, una especificidad de 64.4%, un

valor predictivo positivo de 50.0% y un valor predictivo negativo de 92.7%.

Conclusiones: Las escalas pronosticas de mortalidad en cirrosis hepética tienen un adecuado
valor prondstico, sobre todo la escala MELD:

Palabras clave: cirrosis hepética, scores pronosticos, mortalidad, CP, MELD.
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ABSTRACT

Background: Hepatic cirrhosis is a pathology that can present potentially lethal

complications, and there are several prognostic scales of mortality.

Objective: To establish the prognostic value of the Model for End Stage Liver Disease
(MELD) and Child Pugh (CP) scales for mortality in patients with liver cirrhosis in the
Medicine service of Hospital 111 Goyeneche of Arequipa during the years 2012 to 2017.

Methods: Review of medical records of patients diagnosed with liver cirrhosis who met the
selection criteria during the study period. Variables are shown by descriptive statistics and
the predictive value of the scales is analyzed with the calculation of areas under the ROC

curve and determination of sensitivity, specificity and positive and negative predictive value.

Results: In the study period of five years, 83 cases were found, 57.83% of them were males
and 42.17% females, with age that in 51.81% of cases was between 50 and 69 years. The
6.02% of cases had a Child Pugh scale in level A, 38.55% in level B and 55.42% in level C.
The total MELD score reached scores lower than 9 in 49.40%, between 10 and 19 points in
46.99%, and in 3.61% of cases it reached 20 to 29 points. Of the 83 patients with cirrhosis,
28.92% died. For the Child-Pugh score the area under the ROC curve is adequate (0.83), and
with a cut-off point of 10, the Child Pugh score has a sensitivity of 87.5%, a specificity of
57.6%, a positive predictive value of 45.7% and a negative predictive value of 91.9%. For
the MELD score the area under the ROC curve is adequate (0.85), and with a cut-off point
of 10, it has a sensitivity of 87.5%, a specificity of 64.4%, a positive predictive value of

50.0% and a negative predictive value of 92.7%.

Conclusions: The prognostic scales of mortality in cirrhosis have an adequate prognostic

value, especially the MELD scale.

KEY WORDS: Liver cirrhosis, prognostic scores, mortality, CP, MELD.
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INTRODUCCION

La cirrosis es una enfermedad hepatica, la cual se caracteriza por la alteracion de la
arquitectura estructural del higado, teniendo como cambios estructurales principales la
pérdida del parénquima hepético caracterizado por la fibrosis del higado y la formacién de

nodulos de regeneracion.

La cirrosis es una enfermedad dindmica que puede ser clasificada como compensada y
descompensada, pudiendo pasar de una etapa a otra, donde la cirrosis compensada
basicamente es cuando no hay la existencia de complicaciones y la cirrosis descompensada

es aquella que presenta complicaciones.

Las complicaciones de la cirrosis (hemorragia por varices esofagicas, encefalopatia, ascitis,
peritonitis bacteriana espontanea, sindrome hepatorrenal, sindrome hepatopulmonar) elevan
el riesgo de muerte de los pacientes con su presentacion, a su vez, con esta presentacion se
requiere medidas terapéuticas mas exigentes, que no solamente requiere tratamiento
farmacologico, sino también medidas de emergencia como por ejemplo en caso de una
hemorragia por varices esofagicas, una rapida intervencion por endoscopia para su ligadura
y como tratamiento definitivo para una cirrosis descompensada el transplante hepatico.

Al existir un alto riego de muerte por parte de los pacientes con cirrosis descompensada, es
que se crearon modelos predictores de mortalidad tales como el Child-Pugh y luego el
MELD.

Es de mi interés que, al existir scores predictores de muerte como Child Pugh (CP) y Model
for End Stage Liver Disease (MELD) y al no existir un estudio profundo acerca de estas
escalas en nuestra localidad y en nuestros pobladores, se plantea en este trabajo, identificar
cual es la relacion del valor pronostico de las escalas Child Pugh y Model for End Stage
Liver Disease con la mortalidad en pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de Medicina

del Hospital 111 Goyeneche en el departamento de Arequipa durante los afios 2012 al 2017.
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CAPITULO I:
MATERIAL Y METODOS
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1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion

Técnicas: En la presente investigacion se aplic la técnica de la observacion

documental.

Instrumentos: El instrumento utilizado consistio en una ficha de recoleccién de
datos (Anexo 1), que incluyo los siguientes items: sexo, condicidn de alta, ascitis,
albumina, encefalopatia, bilirrubina sérica, indice internacional normalizado,

creatinina sérica. Se calcul6 por paciente los scores respectivos.
Materiales:

e Fichas de recoleccién de datos.
e Material de escritorio
e Computadora personal con programas de procesamiento de textos, bases de

datos y estadisticos.
2. Campo de verificacion

2.1. Ubicacion espacial: El presente estudio se realizo en el Hospital 111 Goyeneche.

Arequipa.

2.2. Ubicacion temporal: El estudio se realizé en forma historica en el periodo desde
el afo 2012 al 2017.

2.3. Unidades de estudio: Historias clinicas de pacientes con el diagndstico de cirrosis

hepética hospitalizados en el servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche.

Poblacion: Totalidad de historias clinicas de pacientes con el diagndstico de
cirrosis hepatica hospitalizados en el servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche
durante los afios 2012 al 2017.

Muestra: No se consideré el célculo de un tamafio de muestra, ya que se abarco

a todos los integrantes de la poblacién que cumplieron los criterios de seleccion.
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2.4. Criterios de seleccién:

1 Criterios de Inclusion

— Diagnostico definitivo de cirrosis hepética.

L1 Criterios de Exclusion
— Historias clinicas incompletas o extraviadas.
3. Tipo de investigacion: Se trata de un estudio documental.

4. Nivel de investigacion: La presente investigacion se trata de un estudio

Observacional, retrospectivo y transversal.
5. Estrategia de Recoleccion de datos
5.1. Organizacion

Se solicitd la autorizacion del director del Hospital 111 Goyeneche, presentdndose
la documentacion necesaria a la direccion del Hospital y a la oficina de estadistica para
poder tener acceso a las historias clinicas de los pacientes con el diagnostico de cirrosis
hepaética hospitalizados en el servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche durante
los afios 2012 al 2017, donde se procedid a extraer la informacion de interés,

llenandose la ficha ya mencionada.

Una vez concluida la fase recoleccion de datos, éstos se organizaron para su

posterior analisis e interpretacion.
5.2. Validacién de los instrumentos

Se trata de una ficha para recolectar informacion, por lo que no requiere de

validacion.
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5.3. Criterios para manejo de resultados
a) Plan de Recoleccion

La recoleccion de datos se realizd previa autorizacion para la aplicacion del

instrumento.
b) Plan de Procesamiento

Los datos registrados en el Anexo 1 fueron codificados de manera consecutiva

y tabulados para su analisis e interpretacion.
c) Plan de Clasificacion:

Se empled una matriz de sistematizacion de datos en la que se transcribieron
los datos obtenidos en cada Ficha para facilitar su uso. La matriz fue disefiada en una

hoja de célculo electronica (Excel 2016).
d) Plan de Codificacion:

Se procedi6 a la codificacion de los datos que contenian indicadores en la

escala nominal y ordinal para facilitar el ingreso de datos.
e) Plan de Recuento.

El recuento de los datos fue electronico, en base a la matriz disefiada en la hoja

de calculo.
f) Plan de anélisis

Se empleo estadistica descriptiva con medidas de tendencia central (promedio)
y de dispersion (rango, desviacion estandar) para variables continuas, las variables
categoricas se presentan como proporciones. Se compararon variables categéricas de
los scores pronosticos entre grupos independientes (fallecidos / vivos) mediante
prueba chi cuadrado; para la determinacion de los mejores puntos de corte para cada
score se calculd un area bajo la curva ROC (Receiver Operating Characteristic, o

Caracteristica Operativa del Receptor), y con ellos se calcularon valores de
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sensibilidad, especificidad y valor predictivo positivo y negativo en tablas tetracroricas
mediante el teorema de Bayes. Para el analisis de datos se empled la hoja de célculo
de Excel 2016 con su complemento analitico y el paquete estadistico SPSS v.22.0 para

Windows.
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CAPITULDO II:
RESULTADOS
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Tabla 1

Edad y sexo de pacientes con cirrosis hepética

Edad Masculino Femenino Total

(afios) N° % N° % N° %
30-39a 5 6.02% 2 2.41% 7 8.43%
40-49a 6 7.23% 4 4.82% 10 12.05%
50-59a 15 18.07% 8 9.64% 23 27.71%
60-69a 14 16.87% 6 7.23% 20 24.10%
70-79a 6 7.23% 6 7.23% 12 14.46%
80-89a 2 2.41% 8 9.64% 10 12.05%
>90a 0 0.00% 1 1.20% 1 1.20%
Total 48 57.83% 35 42.17% 83 100.00%

ELABORACION PROPIA

En la tabla 01 se muestra la distribucion de los pacientes segin edad y género; el
57.83% de ellos fueron varones y 42.17% mujeres, con edad que en 51.81% de casos

estuvo entre los 50 y 69 afos
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Gréfico 1

Edad y sexo de pacientes con cirrosis hepética

20.00%
18.07%

18.00% 16.87%
16.00%
14.00%

12.00%
.64% 9.64%

10.00%
B Masculino

8.00% 7.23% .23% 7.23023%

6.02%
6.00% 82%
4.00%
A41% 2.41
2.00% 1.20%
0.00
0.00% '

30-39 a 40-49 a 50-59 a 60-69 a 70-79 a 80-89 a >290a
Edad (afios)

B Femenino

ELABORACION PROPIA

En el grafico 01 se muestra la distribucién de los pacientes seguin edad y género; donde
los pacientes de género masculino se encuentran en menor proporcion (2.41%) entre
el grupo etario de 80-89 afios, la mayor proporcién (18.07%) entre el grupo etario de
50-59 afios; los pacientes de género femenino se encuentran en menor proporcion
(1.20%) en el grupo etario de mayor o igual a 90.
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Tabla 2

Componentes del score de Child Pugh y severidad

Nivel 1 Nivel 2 Nivel 3
Componente N° % N° % N° %
Encefalopatia 52 62.65% 20 24.10% 11 13.25%
Ascitis 23 27.71% O 0.00% 60 72.29%
Bilirrubina 35 42.17% 8 9.64% 40 48.19%
Albdmina 8 9.64% 53 63.86% 22 26.51%
INR 48 57.83% 16 19.28% 19 22.89%

ELABORACION PROPIA

En la tabla 2 se observa los resultados de la valoracion de los parametros del score de
Child Pugh; el 62.65% no tuvo encefalopatia, 24.10% tuvo encefalopatia minima y
13.25% encefalopatia avanzada. En cuanto a ascitis, el 27.71% no tuvo ascitis y
72.29% si la present6. En cuanto a la bilirrubina, estuvo en niveles normales en
42.17%, elevadas moderadamente en 9.64% y muy elevados en 48.19%, y la albumina
estuvo normal en 9.64%, moderadamente baja en 63.86% y muy baja en 26.51%, y el
INR fue algo baja en 57.83%, moderadamente baja en 19.28% y muy baja en 22.89%.
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Gréfico 2

Componentes del score de Child Pugh y severidad
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En el grafico 2 se observa los resultados de la valoracion de los componentes del score
de Child Pugh; el 62.65% no tuvo encefalopatia (nivel 1), 24.10% tuvo encefalopatia
minima (nivel 2) y 13.25% encefalopatia avanzada (nivel 3). En cuanto a ascitis, el
27.71% no tuvo ascitis (nivel 1) y 72.29% si la present6d (nivel 3). En cuanto a la
bilirrubina, estuvo en niveles normales en 42.17% (nivel 1), elevadas moderadamente
en 9.64% (nivel 2) y muy elevados en 48.19% (nivel 3), y la albumina estuvo normal
en 9.64% (nivel 1), moderadamente baja en 63.86% (nivel 2) y muy baja en 26.51%
(nivel 3), y el INR fue algo baja en 57.83% (nivel 1), moderadamente baja en 19.28%
(nivel 2) y muy baja en 22.89% (nivel 3).
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DEL HOSPITAL 111 GOYENECHE AREQUIPA 2012 — 2017
Tabla 3

Nivel prondstico de mortalidad segun escala de Child Pugh en los pacientes con

cirrosis
Nivel N° %
Child-Pugh A 5 6.02%
Child-Pugh B 32 38.55%
Child-Pugh C 46 55.42%
Total 83 100.00%

ELABORACION PROPIA

En la tabla 3 se muestra que el 6.02% de casos tuvo una escala de Child Pugh en nivel
A, 38.55% en nivel B y 55.42% en nivel C.
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En el grafico 3 se muestra que el 6.02% de casos tuvo una escala de Child Pugh en
nivel A, 38.55% en nivel B y 55.42% en nivel C.
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Tabla 4

Valores de indicadores laboratoriales del Score MELD en los pacientes

Normal Alterado
Indicador N° % N° % X DE Min Max
Bilirrubina
(<12mg/dL) 9 10.84% 74 89.16% 6.72 8.56 0.30 55.30
INR (> 2) 20 24.10% 63 75.90% 1.79 0.95 0.80 6.26
Creatinina

(<1.2mg/dL) 58 69.88% 25 30.12% 1.25 0.90 0.49 6.00

ELABORACION PROPIA

En la tabla 4 se muestran que, la bilirrubina estuvo elevada en 89.16%, con niveles
promedio de 6.72 + 8.56 mg/dL; el INR estuvo prolongado en 75.90% (promedio, 1.79
+ 0.95), y la creatinina estuvo elevada en 30.12% de casos (valor promedio de 1.25 +
0.90 mg/dL).
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ELABORACION PROPIA

En el gréfico 4 se evidencia que, la bilirrubina estuvo normal en 10.84%, alterada en
89.16%; el INR estuvo normal en un 24.10%, alterado en 75.90%, y la creatinina

estuvo normal en 69.88%, alterada en 30.12% de casos.

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




-v=== . |NIVERSIDAD
REPOSITORIO DE ' exTolen

TESIS UCSM - DE SANTA MARIA

RELACION DEL VALOR PRONOSTICO DE LAS ESCALAS MELD Y CHILD PUGH CON
LA MORTALIDAD EN PACIENTES CON CIRROSIS HEPATICA EN EL SERVICIO DE
MEDICINA DEL HOSPITAL |11 GOYENECHE AREQUIPA 2012 — 2017

Tabla 5

Niveles del score MELD en los pacientes con cirrosis

MELD N° %

<9 41 49.40%
10a19 39 46.99%
20a29 3 3.61%
Total 83 100.00%

ELABORACION PROPIA

En la tabla 5 se evidencia que el score MELD total alcanzé puntajes inferiores a 9 en
49.40%, entre 10y 19 puntos en 46.99%, y en 3.61% de casos llegé a 20 a 29 puntos.
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ELABORACION PROPIA

En el grafico 5 se evidencia que el score MELD total alcanzé puntajes inferiores a 9
en 49.40%, entre 10 y 19 puntos en 46.99%, y en 3.61% de casos llegd a 20 a 29
puntos.
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Tabla 6

Letalidad de la cirrosis en los pacientes hospitalizados

Condicion N° %
Fallecido 24 28.92%
Vivo 59 71.08%
Total 83 100.00%

ELABORACION PROPIA

En la tabla 6 se observa que, de los 83 pacientes con cirrosis, el 28.92% fallecieron y
71.08% estéan vivos.
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En el grafico 6 se observa que, de los 83 pacientes con cirrosis, el 28.92% fallecieron

y 71.08% estan vivos.
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Tabla 7

Distribucion de puntajes de la escala de Child Pugh y mortalidad para la

construcciéon de curva ROC

Positivo si > que Sensibilidad 1 - Especificidad
5.00 1.00 1.00
6.50 1.00 0.92
7.50 1.00 0.75
8.50 0.92 0.61
9.50 0.88 0.42
10.50 0.75 0.25
11.50 0.63 0.12
12.50 0.42 0.03
13.50 0.04 0.00
15.00 0.00 0.00

ELABORACION PROPIA

En la tabla 7 se aprecia que un valor de CP entre 9.50 y 10.50 alcanzaria la mejor
sensibilidad y especificidad.
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Gréfico 7

Curva ROC para la escala de Child Pugh y determinacion de la mortalidad
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ELABORACION PROPIA

En el grafico 7 se aprecia que el area bajo la curva es adecuada (0.83).
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Tabla 8

Utilidad del score de Child-Pugh en pacientes con cirrosis segun letalidad

Fallecido Vivo Total
Child-Pugh N° % N° % N° %
C (10-15) 21 87.50% 25 42.37% 46 55.42%
AB (5-9) 3 1250% 34 57.63% 37 44.58%
Total 24 100.00% 59 100.00% 83 100.00%
Chi2 = 14.06 G. libertad = 1 p<0.01
Sensibilidad: 87.5% IC 95%: 80.7% - 94.3%
Especificidad: 57.6% 51.2% - 64.1%
V. Predictivo Pos.:  45.7% 38.3% - 53.0%
V. Predictivo Neg.: 91.9% 87.4% - 96.4%
Valor global (exactitud): 66.3% 59.9% - 72.6%

ELABORACION PROPIA

En la tabla 8 se muestra que, con un punto de corte de 10, se establecié que un score
CP a partir de 10 tiene una sensibilidad de 87.5%, una especificidad de 57.6%, un
valor predictivo positivo de 45.7% y un valor predictivo negativo de 91.9%
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Grafico 8

Curva ROC del score de Child-Pugh para punto de corte 10 en pacientes con

cirrosis segun letalidad
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ELABORACION PROPIA

En el grafico 8 se muestra que, con un punto de corte de 10, se establecio que un

score CP a partir de 10 tiene una sensibilidad de 87.5%, una especificidad de 57.6%.
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Tabla9 A

Distribucion de puntajes de la escala MELD y mortalidad para la construccion

de curva ROC

Positivo 1 - Positivo si > 1 -
si>que | Sensibilidad | Especificidad que Sensibilidad | Especificidad
2.90 1.00 1.00 8.35 1.00 0.66
421 1.00 0.98 8.51 0.96 0.66
4.79 1.00 0.97 8.65 0.96 0.64
5.44 1.00 0.95 8.68 0.96 0.63
5.89 1.00 0.93 8.70 0.96 0.61
6.04 1.00 0.92 8.75 0.96 0.59
6.22 1.00 0.90 8.79 0.96 0.58
6.71 1.00 0.88 8.84 0.92 0.58
7.15 1.00 0.86 8.93 0.92 0.56
7.25 1.00 0.85 8.99 0.88 0.56
7.36 1.00 0.83 9.01 0.88 0.54
7.54 1.00 0.81 9.04 0.88 0.53
7.72 1.00 0.80 9.09 0.88 0.51
7.78 1.00 0.78 9.14 0.88 0.49
7.84 1.00 0.76 9.17 0.88 0.47
7.89 1.00 0.75 9.21 0.88 0.46
7.95 1.00 0.73 9.30 0.88 0.44
8.03 1.00 0.71 9.52 0.88 0.42
8.07 1.00 0.69 9.76 0.88 0.39
8.19 1.00 0.68 9.85 0.88 0.37
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Tabla9B

Distribucion de puntajes de la escala MELD y mortalidad para la construccion

de curva ROC (continuacion)

Positivo 1 - Positivo si > 1 -
si>que |Sensibilidad |Especificidad que Sensibilidad | Especificidad
10.02 0.88 0.36 14.27 0.54 0.12
10.29 0.83 0.34 14.33 0.54 0.10
10.67 0.83 0.31 14.48 0.54 0.08
10.99 0.83 0.29 14.59 0.54 0.05
11.10 0.79 0.29 14.98 0.50 0.05
11.18 0.79 0.27 15.53 0.46 0.05
11.40 0.79 0.25 15.79 0.42 0.05
11.60 0.79 0.24 15.87 0.38 0.05
11.88 0.79 0.22 16.09 0.33 0.05
12.26 0.79 0.20 16.32 0.33 0.03
12.60 0.75 0.20 16.39 0.29 0.03
12.84 0.75 0.19 16.48 0.29 0.02
13.00 0.75 0.17 16.53 0.25 0.02
13.23 0.75 0.15 16.64 0.21 0.02
13.33 0.75 0.14 17.41 0.21 0.00
13.49 0.71 0.14 18.34 0.17 0.00
13.75 0.67 0.14 19.90 0.13 0.00
13.91 0.63 0.14 21.42 0.08 0.00
13.98 0.58 0.14 22.73 0.04 0.00
14.14 0.54 0.14 24.82 0.00 0.00

ELABORACION PROPIA

Las tabla 9A y 9B muestran que un valor de score MELD a partir de 10 alcanzaria la
mejor sensibilidad y especificidad.
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Gréfico 9

Curva ROC para la escala MELD y determinacién de la mortalidad
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ELABORACION PROPIA

El grafico 9 muestra el ploteo para la construccion de la curva ROC para el score
MELD, donde aprecia que el area bajo la curva es adecuada (0.85).
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Tabla 10

Utilidad del score MELD en pacientes con cirrosis segun letalidad

Fallecido Vivo Total
MELD N° % N° % N° %
10a 29 21 87.50% 21 35.59% 42 50.60%
<9 3 12.50% 38 64.41% 41 49.40%
Total 24 100.00% 59 100.00% 83 100.00%
Chi2=18.39 G. libertad = 1 p<0.01
Sensibilidad: 87.5% IC 95%: 80.7% - 94.3%
Especificidad: 64.4% 58.2% - 70.6%
V. Predictivo Pos.:  50.0% 42.3% - 57.7%
V. Predictivo Neg.:  92.7% 88.6% - 96.7%
Valor global (exactitud): 71.1% 65.2% - 77.0%

ELABORACION PROPIA

En la tabla 10 se muestra que, con un punto de corte de 10, se establecié que un score MELD
de 10 a mas tiene una sensibilidad de 87.5%, una especificidad de 64.4%, un valor predictivo

positivo de 50.0% y un valor predictivo negativo de 92.7%.
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El presente estudio se realiz6 para determinar la relacion del valor pronéstico de las
escalas Model for End - Stage Liver Disease (MELD) y Child Pugh (CP) con la mortalidad
en pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche
Arequipa en el periodo 2012-2017. Se realiz0 la presente investigacion debido a que la
cirrosis hepatica es una patologia que presenta complicaciones letales y quise determinar

cudl es el mejor score que debe aplicarse y se adapte a nuestra poblacion.

Para tal fin se revisaron las historias clinicas de pacientes con diagnostico de cirrosis
en el periodo de estudio que cumplieron criterios de seleccion. Se muestran variables
mediante estadistica descriptiva y se analiza el valor predictivo de las escalas con el calculo
de éreas bajo la curva ROC y determinacion de sensibilidad, especificidad y valor predictivo

positivo y negativo para los puntos de corte determinados con ambas escalas.

En el periodo de estudio de 6 afios se encontraron 83 casos; en la Tabla y Grafico 1
se muestra la distribucion de los pacientes segun edad y género; el 57.83% de ellos fueron
varones y 42.17% mujeres, con edad que en 51.81% de casos estuvo entre los 50 y 69 afios,
evidenciandose que existe mayor cantidad de varones con cirrosis hepatica en comparacion
a mujeres, esto posiblemente debido a que en nuestro medio los varones son quienes tienen
mayor consumo de bebidas alcohdlicas, que en un alto porcentaje se describe como principal
causa de cirrosis hepatica, lo cual concuerda con el estudio de Alfredo Rodriguez Magallan
“Etiologia y complicaciones de la cirrosis hepatica en el Hospital Juarez de México
2008” (29) que tuvo como resultados que el promedio de edad de sus pacientes fue de 55.7

afios con predominio en el sexo masculino, teniendo como principal etiologia la alcohdlica.

En la Tabla y Gréfico 2 se observa los resultados de la valoracion de los parametros
del score de Child Pugh; el 62.65% no tuvo encefalopatia, 24.10% tuvo encefalopatia

minima y 13.25% encefalopatia avanzada. En cuanto a ascitis, el 27.71% no tuvo ascitis y
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72.29% si la present6. En cuanto a la bilirrubina, estuvo en niveles normales en 42.17%,
elevadas moderadamente en 9.64% y muy elevados en 48.19%, y la albdmina estuvo normal
en 9.64%, moderadamente baja en 63.86% y muy baja en 26.51%, y el INR fue algo baja en
57.83%, moderadamente baja en 19.28% y muy baja en 22.89%; esto hace que el 6.02% de
casos tuvo una escala de Child Pugh en nivel A, 38.55% en nivel B y 55.42% en nivel C,
como se muestra en la Tabla y Gréafico 3; donde estos parametros clinicos manifiestan la
presentacion de complicaciones de la cirrosis, la encefalopatia no se presentd en nuestros
pacientes en un alto porcentaje comparado con aquellos en los cuales si se manifesto, esto
debido que los pacientes con encefalopatia hepatica generalmente tienen una enfermedad
hepética crénica avanzada, tal como lo describe Peter Ferenci en “Encefalopatia hepatica
en adultos: manifestaciones clinicas y diagnoestico” (7); la ascitis fue evidenciada en la
mayoria de nuestros pacientes, esto debido a que la ascitis es la principal complicacion de la
cirrosis y ya que los mismos pacientes pueden evidenciarla al notar un aumento de su
perimetro abdominal, a su vez esta puede ser evidenciada facilmente ya sea por un examen
fisico (signo de la matidez cambiante y oleada ascitica) o a traves de una simple ecografia,
esto concordd con el estudio de Alfredo Rodriguez Magallan, “Etiologia y complicaciones
de la cirrosis hepética en el Hospital Juarez de Mexico” (30) donde refiere que sus sujetos
de estudios presentaron como principales complicaciones la ascitis y en menor frecuencia la
encefalopatia; a su vez en el estudio de B. Angermayr sobre “Child Pugh versus MELD
score in predicting survival in patients undergoing transjugular intrahepatic
portosystemic shunt” (31), se determino en su estudio que un 14% de pacientes no tuvieron
ascitis y en mas del 50% de sus sujetos de estudio si se evidencio ascitis; en cuando a los
niveles séricos de bilirrubinas, albuminay INR del score, estos muestran cierta similitud con

los presentados, mostrandose bajos en los niveles A 'y elevados en los niveles C, mostrando
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similitud nuestro estudio; en cuanto a la clasificacion CP, en el nivel A se encontrd un 31%,

enel B 45% y en el C 22%, guardando proporcion con nuestro estudio.

La Tabla y Grafico 4 muestran los componentes del score MELD; la bilirrubina
estuvo elevada en 89.16%, con niveles promedio de 6.72 + 8.56 mg/dL; el INR estuvo
prolongado en 75.90% (promedio, 1.79 £ 0.95), y la creatinina estuvo elevada en 30.12% de
casos (valor promedio de 1.25 + 0.90 mg/dL). El score MELD total alcanzd puntajes
inferiores a 9 en 49.40%, entre 10 y 19 puntos en 46.99%, y en 3.61% de casos lleg6 a 20 a
29 puntos, como se muestra en la Tabla y Gréfico 5, donde se evidencia que tanto como la
bilirrubina como el INR podrian determinar que existe una alteracion de la funcién hepatica,
debido a que, en el caso de la bilirrubina esta es una sustancia de sintesis propiamente del
higado y el INR se puede alterar ya que las proteinas implicadas en el fenémeno de la
coagulacion basicamente son de sintesis a nivel del higado, determinando asi que la
presentacion de niveles alterados de los mismos, se inicia cuando existe modificacion de la
morfologia del higado, con lo cual se altera su funcion, presentando asi niveles alterados de
la serologia; en cuanto a la creatinina esta determinaria su alteracion por la hipertension
portal, la cual produce una disminucion de la funcién renal, pero en nuestro estudio no se
evidencio un gran porcentaje de pacientes con creatinina alterada, debido a que, para que
exista la presentaciéon hipertension portal se requiere que la progresion de la enfermedad
hepatica este avanzada y un bajo numero de nuestros sujetos de estudios tuvieron
puntuaciones elevadas; este resultado guarda cierta similitud con el estudio de B. Angermayr
sobre “Child Pugh versus MELD score in predicting survival in patients undergoing
transjugular intrahepatic portosystemic shunt” (31) en el cual se evidencia niveles
séricos elevados de bilirrubina, INR y creatinina; en cuanto a la ubicacion de los porcentajes
de cuantas personas se localizaron entre los distintos niveles del score MELD, no se pudo

comparar con este estudio ni en otros que se realizd busqueda.
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En la Tabla y Grafico 6 se observa que, de los 83 pacientes con cirrosis, el 28.92%
fallecieron, donde este resultado podria determinar que la cirrosis es letal, pero que en
nuestro medio solo una tercera parte aproximadamente fallece, pudiendo ser esto el reflejo
de que en nuestra poblacion la mayoria de nuestros pacientes tienen en mayor proporcion
puntuaciones bajas y medias en las escalas Child Pugh y MELD, y no se presentan
puntuaciones elevadas, donde se infiere que a mayor puntaje, existe mayor riesgo de muerte;
este resultado no guarda similitud con el estudio de B. Angermayr sobre “Child Pugh versus
MELD score in predicting survival in patients undergoing transjugular intrahepatic
portosystemic shunt” (31) en donde su estudio abarco a 319 pacientes, donde fallecieron
230 pacientes (72%), presentado una gran nivel de mortalidad, contrastando con nuestro

estudio.

Para la valoracion de la utilidad del score de CP se elabor6 un ploteo para la
construccion de la curva ROC respectiva (Tabla y Grafico 7), donde se aprecia que el area
bajo la curva es adecuada (0.83), y que un valor de CP entre 9.50 y 10.50 alcanzaria la mejor
sensibilidad y especificidad. Con un punto de corte de 10, se establecié que un score CP a
partir de 10 tiene una sensibilidad de 87.5%, una especificidad de 57.6%, un valor predictivo
positivo de 45.7% y un valor predictivo negativo de 91.9% (Tabla y Grafico 8), con esto se
demuestra que el score CP tiene una buena sensibilidad y una baja especificidad, con un
buen valor prondéstico para la prediccion de mortalidad en la enfermedad hepatica cronica:
cirrosis en nuestra localidad y con nuestros pobladores, este resultado contrasta con el
estudio de B. Angermayr sobre “Child Pugh versus MELD score in predicting survival
in patients undergoing transjugular intrahepatic portosystemic shunt” (31), ya que
ellos encontraron un area bajo la curva de (0.7), una sensibilidad de 34% y una especificidad

de 94%, evidenciandose que en su estudio el CP no tiene una buena sensibilidad pero si una
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buena especificidad, no teniendo un gran valor prondstico para la prediccion de mortalidad

en la enfermedad hepatica cronica: cirrosis.

La Tabla y Gréafico 9 muestran el ploteo para la construccion de la curva ROC para
el score MELD, donde aprecia que el area bajo la curva es adecuada (0.85), y que un valor
de score MELD a partir de 10 alcanzaria la mejor sensibilidad y especificidad; con un punto
de corte de 10, se establecidé que un score MELD de 10 a maés tiene una sensibilidad de
87.5%, una especificidad de 64.4%, un valor predictivo positivo de 50.0% y un valor
predictivo negativo de 92.7% (Tabla 10), determinandose que la escala MELD tiene una
sensibilidad y una adecuada especificidad con un buen valor prondstico para la prediccién
de mortalidad por enfermedad hepatica crénica: cirrosis en nuestra localidad y con nuestros
pobladores, sin embargo nuestro resultado no guarda similitud con el estudio de B.
Angermayr sobre “Child Pugh versus MELD score in predicting survival in patients
undergoing transjugular intrahepatic portosystemic shunt” (31), el cual muestra que
MELD tiene un area bajo la curva (0.72) una sensibilidad de 40% y especificidad de 90%,
valor predictivo positivo de 46% y valor predictivo negativo de 87%, con lo cual se evidencia
que MELD no tiene una buena sensibilidad pero si una buena especificidad, no teniendo un

gran valor pronostico para la mortalidad en la enfermedad hepatica crénica: cirrosis.
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CAPITULO IV
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
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CONCLUSIONES:

Primera: EI Score MELD tiene una sensibilidad y una adecuada especificidad con un buen
valor pronostico para la prediccion de mortalidad por enfermedad hepética cronica
en pacientes con cirrosis hepética en el servicio de Medicina del Hospital 111
Goyeneche Arequipa 2012-2017.

Segunda: EI score CP tiene una buena sensibilidad y una baja especificidad con un buen
valor prondstico para la prediccion de mortalidad en la enfermedad hepética
cronica en pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de Medicina del Hospital
I11 Goyeneche Arequipa 2012-2017.

Tercera: Los scores prondsticos de mortalidad en la enfermedad hepéatica crénica en
pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de Medicina del Hospital Il
Goyeneche Arequipa son utiles, aunque el score MELD resulto ligeramente mejor

que el score CP.
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RECOMENDACIONES:

e A pesar de que la escala CP es de mayor facilidad de uso, en nuestra localidad debe
usarse en lugar del score CP el score MELD, ya que a pesar de que es un poco mas

dificil su uso tiene mejor valor pronéstico que CP.

e Debe de utilizarse el score MELD desde el momento de admision de cada paciente

diagnosticado con cirrosis hepatica para determinar su prondstico.

e Se debe continuar con esta linea de trabajo de investigacion por parte de internos de
medicina y médicos en los siguientes afios, para que se pueda aun conocer la realidad
que envuelve a estos pacientes, con la posibilidad de aumentar el nimero de

pacientes investigados y cedes hospitalarias capaces de realizar estos scores.
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ANEXO 01:

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre: N° HClinica
ESCALA VARIAB | Indicador Valor
LE
Sexo Masculino
Femenino
Edad Afos
Condicién | Vivo
de alta Fallecido
CP Ascitis Presente
Ausente
CP Albumina | g/dI
CP Encefalop | I, II, 11, IV.
atia
CP Bilirrubina | mg/dl
MELD total sérica
CcP indice
MELD Internacio
nal
Normaliza
do (INR)
MELD Creatinina | mg/dl
sérica
Valor de Score Child-Pugh
Valor de Score MELD
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ANEXO 02:

CARTA DE AUTORIZACION DEL HOSPITAL Il GOYENECHE

N SCIENTIA ET FIDE EST FORTITUPO NOSTRA’
(Enla Clencia y enla Fe esth wuestra Fortaleza)

Arequipa, 05 de febrero del 2018

0i. N 092-EMN-2018

Sefor Doctor

LEONARDO OTTO CHIRINOS RAMOS
DIRECTOR DEL HOSPITAL IlI GOYENECHE
Presente

Asunto: Autorizacién Trabajo de Investigacién Alumno LUIGGY LEE
DURAN LAZO
Ref. : Expediente s/n delinteresado

De mi consideracion: o
—
Es grato dirigirme a usted, solicitando su autorizacién a efecto de que el alumn Sr. LUIGGY LEE DURAN
LAZO, con Cédigo 2011800361, pueda llevar a cabo su Trabajo de Investigacién titulado “RELACION DEL
VALOR PRONOSTICO DE LAS ESCALAS MODEL FOR END - STAGE LIVER DISEASE (MELD) Y CHILD PUGH
(CP) CON LA MORTALIDAD EN PACIENTES CON CIRROSIS HEPATICAEN EL SERVICIO DE MEDICINA DEL
HOSPITAL Ill GOYENECHE, AREQUIPA 2012 - 2017", consistente en |a revisién de historias clinicas durante

los meses de febrero y marzo y, en el horario que designe su representada. Se adjuntala solicitud de
requerimiento del interesado.

Dicho trabajo ha sido aprobado por el Jurado Dictaminador respectivo, por lo cual, mucho le agradeceré,
concederle las facilidades del caso, a nuestro estudiante, Unicamente con fines académicos.

Agradeciendo anticipadamente por la atencién dispensada al presente, quedo de usted.

Atentamente,

SORBIE MY 141 N RIAL 1Y adr e
G = N

R ] VAL (LG e
TRAMITF DOCUMENTARIO
MFFD/Decano
Bif

0 6 FED. 2018
Hora / ¢e. .. Reg ?f/
£ 74

S0U0

Adis. Lo indicado
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ANEXO 03

MATRIZ DE SISTEMATIZACION DE DATOS
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. PREAMBULO

Desde el inicio de mi carrera universitaria en el area de Medicina Humana, siempre
tuve en claro que mas de una carrera es una vocacion, diferenciandose de otras carreras
que quizas ademas de solo querer tener un titulo el cual este abocado a la utilizacion
de diferentes técnicas, en mi carrera no solo es esto, también requiere de una empatia
por los seres humanos y el querer simplemente desarrollar esta carrera por el bienestar
al préjimo; previniendo, tratando, recuperando, utilizando estos pilares para poder

Ilegar a ese fin Gnico, que es el de la salud humana.

En mi &rea de pre-grado, rote por diversas especialidades, las cuales me permitieron
observar, practicar y entender la realidad de la medicina humana en nuestra
comunidad, la cual demuestra grandes carencias materiales en los diversos servicios,
pero también me permitié determinar que existe grandes recursos humanos que son
todos los distintos trabajadores del &mbito de la salud, los cuales han desarrollado
distintas aptitudes y habilidades que les permite afrontar esas carencias materiales,
donde esas habilidades caracterizan al médico peruano para llegar a la salud de sus

pacientes.

Dentro de estas habilidades, esta la de interpretar distintos signos y sintomas por parte
del médico; estas habilidades que desarrolla el medico junto con el conocimiento
bibliografico de distintas clasificaciones, escalas, valoraciones y puntuaciones
permiten que el médico tome el correcto camino de manejo de una enfermedad, tanto

para su prevencion, terapéutica a seguir y determinar la severidad de una enfermedad.

Es asi que, en mi experiencia personal, pude determinar que existe una gran cantidad
de casos de cirrosis hepatica que se presenta en nuestro medio, decidiendo que deberia
existir mas estudios acerca de la cirrosis hepatica; esta patologia posee mdaltiples
complicaciones severas que pueden llevar a la muerte del paciente y si es que esta se
estudia en nuestro medio, podria contemplar a ayudar al prondstico de enfermedad que

aqueja a nuestros pobladores.

En el cuadro de cirrosis hepatica, se tiene que realizar una valoracion adecuada en cada
paciente donde hay que optimizar la precision del pronéstico de la mortalidad, a través
de la utilizacion de puntuaciones (scores) que no han sido evaluadas en nuestro medio,
ya que son escalas internacionales, las cuales han sido creadas por estudios

multicéntricos, los cuales permitiran evaluar la severidad y pronéstico de los pacientes
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y a su vez determinara la conducta a seguir por parte del personal médico hacia sus
pacientes a los cuales aqueja esta patologia. Es mi deseo, profundizar mis
conocimientos sobre el tema y hacer un estudio mas profundo a través de esta

investigacion.

Il. PLANTEAMIENTO TEORICO
1.  PROBLEMA DE INVESTIGACION
1.1 Enunciado del trabajo o problema

Relacion del valor prondstico de las escalas Model for End — Stage Liver Disease
(MELD) y Child Pugh (CP) con la mortalidad en pacientes con cirrosis hepética
en el servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche Arequipa 2012 —2017.

1.2 Descripcion del problema

Area del conocimiento:

General : Ciencias de la Salud.
Especifica : Medicina Humana.
Especialidad : Gastroenterologia.
Linea : Cirrosis Hepatica.
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1.2.1. Analisis u operacionalizacion de variables e indicadores

ESCALA | VARIABLE INDICADOR VALORES ESCALA DE
NUMERICOS | MEDICION
@)
CATEGORIAS
Sexo Sexo reportados en la | Masculino Cualitativa,
historia clinica Femenino Categorlca,
Nominal.
Mortalidad Total de casos muertes | Porcentaje (5%,
por cirrosis/poblacion | 8%, u otro)
total x 100
Condicién de | Condicién reportada | Vivo Cualitativa,
alta en la epicrisis de alta o Fallecido Categorlca,
en los cuadernos de Nominal
alta
CP Ascitis Ascitis reportada en la | Presente Cualitativa,
historia clinica h YA, Categorlca,
Nominal
CP Albumina Medicion  de  la | g/dl Cuantitativa,
albumina Numérica,
Intervalo
CP Encefalopatia | Grado de | I, I, 11, IV Cualitativa,
encefalopatia Categorica,
reportado  en la Ordinal
historia clinica
CP Bilirrubina Medicion de | mg/dl Cuantitativa,
MELD sérica bilirrubina Numeérica,
Intervalo
CP indice Medicion del INR Cuantitativa,
MELD Internaf_:lonal Numeérica,
Normalizado Intervalo
(INR)
MELD Creatinina Medicién de | mg/dl Cuantitativa,
sérica creatinina sérica Numérica,
Intervalo
CP: Child Pugh
MELD: Model for End Stage Liver Disease
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1.2.2. Interrogantes basicas:

1. ¢Cual es la relacion del valor prondstico de las escalas Model for End
— Stage Liver Disease (MELD) y Child Pugh (CP) con la mortalidad
en pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de Medicina del
Hospital 111 Goyeneche Arequipa 2012-2017?

2. ¢Cual es la relacion del valor pronostico del Score de Model for End
— Stage Liver Disease (MELD) en la enfermedad hepatica cronica en
pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de medicina del Hospital
111 Goyeneche Arequipa 2012 — 2017?

3. ¢Cudl es la relacion del valor pronostico del Score Child Pugh (CP)
en la enfermedad hepética cronica en pacientes con cirrosis hepatica
en el servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche Arequipa 2012
—2017?

1.2.3. Tipo de investigacion: Relacional.
Nivel de la investigacion: Descriptivo.
Disefio de investigacion: Observacional - Retrospectivo — Transversal.
1.3 Justificacion del problema

La cirrosis representa la etapa final de la fibrosis hepatica progresiva
caracterizada por la alteracion de la arquitectura hepatica y la formacion de
nodulos de regeneracion. Generalmente se considera que es irreversible en sus
etapas finales, momento en el cual su Unica opcion de tratamiento seria el
trasplante de higado. Sin embargo, la reversion de la cirrosis en sus etapas de
iniciales, se ha documentado después del tratamiento de la causa subyacente y
de su sintomatologia. Los pacientes con cirrosis estan susceptibles a una gran
variedad de complicaciones, donde su esperanza de vida es notablemente
reducida. El objetivo de este proyecto de investigacion es determinar la relacion
del valor pronostico de las escalas Model for End Stage Liver Disease (MELD)
y Child Pugh (CP) con la mortalidad en pacientes con cirrosis hepatica en el

servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche.

El prondstico de la cirrosis es sumamente variable, siendo influenciado por una

serie de factores los cuales incluyen la etiologia, gravedad, presencia de
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complicaciones y comorbilidades, teniendo por lo tanto tasas de mortalidad

elevadas.

La complicacion mas frecuente es la ascitis, la cual conlleva a un aumento del
perimetro abdominal debido a un acumulo patoldgico de liquido ascitico en la
cavidad peritoneal, pudiéndose llegar a acumular hasta mas de 10 L de liquido
ascitico, aumentando la tasa de mortalidad ya que esta ascitis dificulta el
descenso diafragmatico y la expansion pulmonar, provocando insuficiencia
respiratoria; la paracentesis evacuatoria conlleva a otro riesgo ya que podria
provocar una hipotension al sustraer el liquido ascitico; a su vez este liquido
ascitico puede llegar a infectarse con lo cual se produciria una peritonitis
bacteriana, complicandose cada vez mas el cuadro patolégico y aumentando la

tasa de mortalidad.

Una de las principales complicaciones es la hemorragia digestiva causada por
varices esofégicas que son un producto de la hipertension portal que tiene como
origen a la cirrosis, esta también tiene una elevada tasa de mortalidad al
momento de presentarse, ya sea como evento Unico que lleve a la muerte por una
hemorragia profusa y su dificultad en tratamiento o también esta puede presentar

recidivas que también seran altamente mortales.

Dentro de otras complicaciones de esta patologia tenemos a la encefalopatia
hepaética, la cual puede contribuir a que el paciente presente diversos estados
como euforia o depresion, letargia, una gran confusion e inclusive puede llegar
al coma, pudiendose llegar a necesitar en este caso ventilacion mecénica,

contribuyendo con la mortalidad elevada del paciente.

La investigacion tiene relevancia cientifica porque contribuye al conocimiento
de la relacién del valor prondstico de las escalas Model for End Stage Liver
Disease y Child Pugh con la mortalidad en pacientes con cirrosis hepética en
nuestra localidad.

Es factible porque este es un estudio retrospectivo el cual requiere la revision de

historias clinicas del servicio de medicina del Hospital 111 Goyeneche.

Es de relevancia social y de interés propio debido a que, al no existir estudios

similares en nuestro medio, y pese a que se utilizan estos scores, no se puede

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD
CATOLICA .
DE SANTA MARIA

REPOSITORIO DE

TESIS UCSM

determinar si es adecuado para nuestro medio; en donde a través de este estudio

de investigacion se determinaria si seria aplicable o no en nuestro medio.

A su vez las complicaciones ya descritas implican una alta tasa de mortalidad,
donde al realizarse este estudio se podria determinar una escala asertiva que
pueda determinar el verdadero prondstico de la cirrosis hepatica desde su etapa

inicial hasta la final.

Con la aplicacién sistematica del mejor modelo predictivo de mortalidad, se
podré tener en claro un objetivo en cada paciente y determinar cual es el mejor

para:

e Prevenir y tratar las posibles complicaciones de la cirrosis.
e Disminuir o tratar de revertir la progresion de la cirrosis.
e Un mejor manejo de sintomas.

e Determinar la conveniencia y momento 6ptimo para un trasplante de higado.
2. MARCO CONCEPTUAL
2.1 Conceptoy definicion:

La cirrosis, al ser la etapa final de la hepatopatia, se caracteriza principalmente

por tres caracteristicas morfologicas:

e Tabiques fibrosos los cuales unen a los espacios porta entre si y con las
venas hepaticas terminales. La fibrosis es la caracteristica primordial de
dafio progresivo en el higado, siendo esta fibrosis un proceso de depdsito y
remodelacion del colageno. (1)

e Nodulos parenquimatosos, los cuales contienen a hepatocitos rodeados de
fibrosis, esta nodularidad en los hepatocitos es producida por ciclos de
regeneracion y cicatrizacion. (1)

e Alteracion de la arquitectura total del higado, siendo las lesiones

parenquimatosas y fibrosis difusas. (1)
2.2 Etiopatogenia y clasificacion
Patogenia:

Los principales procesos patogénicos de la cirrosis son la muerte de los

hepatocitos, depdsito de matriz extracelular y reorganizacion vascular. En un
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higado normal, el colageno intersticial es de tipo IV y se concentra mayormente
en los espacios porta y alrededor de las venas hepaticas centrales, en cambio en
la cirrosis el colageno es mayormente de tipo | y Il creando espacios septales
fibroticos. (1)

La arquitectura vascular del higado es alterada por el dafio y la cicatrizacion en
el parénquima, siendo a través de la formacién de nuevos canales vasculares de
localizacion a nivel de los tabiques fibrosos, conectando los vasos portales con
las venas hepéticas terminales. El deposito de coladgeno a nivel del espacio de
Disse se acompafia con la capilarizacion de sinusoides, teniendo este fendomeno
como consecuencia la perdida de fenestraciones a nivel de las células

endoteliales sinusoidales. (1)

El mecanismo predominante en la fibrosis se caracteriza por la proliferacion de
celulas hepaticas estrelladas y su activacion en células fibrégenas. (1)

La proliferacion de las células hepaticas estrelladas y su activacion es iniciada
por varios factores, donde se puede incluir el incremento de la expresion del
receptor B de crecimiento derivado de plaquetas (PDGFR — ). Al mismo tiempo
las células de Kupffer y linfocitos liberan citosinas y quimiosinas, las cuales

modulan la expresion génica de las células estrelladas. (1)

Los miofibroblastos, los cuales son células contractiles, tienen la capacidad de

reducir y aumentar la resistencia vascular del parénquima hepatico.

Durante el proceso de dafio y fibrosis del higado durante la formacion de la
cirrosis, los hepatocitos supervivientes son estimulados para regenerarse y
terminar formando nédulos dentro de los tabiques fibrosos. El resultado final es
un higado fibrotico y nodular, en el cual el flujo sanguineo hacia los hepatocitos
esta altamente comprometido, al igual que su capacidad de segregar sustancias

hacia el plasma. (1)

Etiologia y Clasificacion

Existen multiples causantes de la patologia hepética que resultan en cirrosis.
En los paises desarrollados, las causas mas comunes de cirrosis son: (2)

e Alcohol.
e Hepatitis viral (hepatitis B, C).
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e Hemocromatosis.

e Enfermedad hepatica grasa no alcoholica.
Las causas menos comunes: (2)

e Hepatitis autoinmune.

e Cirrosis biliar.

e Medicamentos como por ejemplo el metotrexato e isoniazida
e Enfermedad celiaca.

e Colangitis esclerosante primaria.

e Enfermedad de Wilson.

e Enfermedad celiaca.

e Deficiencia de alfa-1 antitripsina.

e Fibrosis portal idiopatica.

e Infeccién como por ejemplo brucelosis, equinococosis y sifilis.
e Enfermedad de higado poliquistico.

e Insuficiencia cardiaca derecha.

e Enfermedad veno-oclusiva.

La cirrosis antiguamente fue clasificada morfolégicamente como micronodular,
macronodular y mixta (3). La cirrosis micronodular, esta caracterizada por
nodulos de menos de 3mm de diametro, la cual se cree que es causada por el
alcohol, hemocromatosis, causas colestasicas y obstruccion del flujo venoso
hepéatico. Se cree que la cirrosis macronodular, caracterizada por nédulos
mayores de 3 mm, es secundaria a la hepatitis viral cronica. (4)

Este sistema de clasificacion tiene una serie de limitaciones ya que, en primer
lugar, es inespecifico respecto a la etiologia. En segundo lugar, la apariencia
morfoldgica del higado puede cambiar al progresar la enfermedad hepatica. En
tercer lugar, los marcadores seroldgicos son mas especificos que la apariencia
morfoldgica del higado para determinar la etiologia de la cirrosis. Por ultimo, la
evaluacion exacta de la morfologia hepética solo puede lograrse en cirugia,
laparoscopia o cirugia, existiendo en la practica clinica métodos menos invasivos

para realizar un diagndstico etiologico. (4)
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Pronostico

El prondstico de la cirrosis es variable, ya que esta influenciado por multiples
factores, los cuales incluyen la etiologia, gravedad, complicaciones Yy
comorbilidades. Cuando se produce la descompensacion (por ejemplo, el
paciente desarrolla complicaciones como la hemorragia digestiva por varices
esofagicas, encefalopatia o peritonitis bacteriana), las tasas de mortalidad se

elevan. (4)
Cirrosis compensada:

Se denomina asi a los pacientes que no han desarrollado complicaciones
mayores, siendo la mediana de supervivencia de los pacientes con cirrosis

compensada >12 afios. (5)
Cirrosis descompensada:

Se considera que los pacientes que han desarrollado complicaciones de la
cirrosis, como la hemorragia por varices, ascitis, peritonitis bacteriana
espontanea, carcinoma hepatocelular, sindrome hepatorrenal o sindrome
hepatopulmonar, tienen cirrosis descompensada y tienen un peor pronéstico que
aquellos con una cirrosis compensada. (4)

Una revision sistematica encontré que la mediana de supervivencia fue < 6
meses en pacientes con cirrosis que estaba descompensada y con un score de
Child Pugh =12 o con un Model for End Stage Liver Disease (MELD) >21 (6).
Ademas, los pacientes con cirrosis descompensada que habian sido
hospitalizados con una enfermedad hepatica aguda (por ejemplo, hemorragia por
varices 0 una peritonitis bacteriana espontanea) tuvieron una supervivencia
media de <6 meses si la puntuacion (CP) fue >12 o la puntuacion MELD fue >
18. (4)

Los pacientes con encefalopatia hepatica generalmente tienen una enfermedad

hepética cronica avanzada. (7)

Los hallazgos cognitivos en pacientes con encefalopatia hepatica varian desde
déficits sutiles que no pueden ser evidentes sin pruebas especializadas, hasta
hallazgos evidentes, los cuales pueden cursar con un deterioro de la atencién,

tiempo de reaccion y memoria. Los pacientes con encefalopatia hepatica severa
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pueden progresar a coma hepético. Las deficiencias neuromusculares incluyen
bradicinesia, hiperreflexia, mioclonia, rigidez y asterixis; con menor frecuencia,
los pacientes pueden desarrollar arreflexia y una postura transitoria de

descerebracion y hasta el coma. (7)

Los pacientes con cirrosis descompensada a menudo requieren trasplante de
higado. (4)

Puntuacién Child Pugh
Conceptos basicos

La puntuacion Child Pugh (CP), (tabla 1), incluye pardmetros analiticos como la
bilirrubina, albumina, tiempo de protrombina y parametros clinicos como la

encefalopatia y ascitis. (8)

La puntuacion correspondiente a la suma de puntos individuales, permite
clasificar a los pacientes en (CP) califica A (5-6 puntos) con una mortalidad de
4%, B (7-9) con una mortalidad de 14% y C (10-15 puntos) con una mortalidad
de 50%. (8) (9)

Las variables incluidas en la puntuacion (CP) son consideradas como reflejo de
la sintesis (albumina y protrombina) y la eliminacion (bilirrubina) de las

funciones del higado. (8)

Sin embargo, la albumina esta influenciada no solo por la funcion hepética

sintética, sino también favorecido por la sepsis y la ascitis. (8)

La bilirrubina, a su vez se incrementa en caso de insuficiencia renal, hemolisis y
sepsis. La disminucion del indice de protrombina puede estar relacionada con la
activacion de la coagulacion, cuya principal fuente es la sepsis. La encefalopatia

metabdlica puede estar precipitada por la sepsis o la insuficiencia renal. (8)

Como resultado, la albumina, bilirrubina, protrombina y encefalopatia
representan prondsticos de una fuente més amplia que solo de las funciones

hepéticas. (8)

Asi (CP) puede considerarse como una evaluacion que involucra a maltiples
drganos en pacientes con cirrosis, en lugar de una simple estimacion de las

funciones hepaticas. (8)
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TABLA 1

SCORE CHILD-PUGH
PUNTOS 1 2 3
ENCEFALOPATIA | Ninguna Minima Avanzada
ASCITIS Ausente Minima Moderada
BILIRRUBINAS <2.8 28-2.2 >3.5
(mg/dl)
ALBUMINA (g/l) | >35 28-35 <28
PROTROMBINA <4 4-6 >6
INR <1.7 1.7-23 >2.3

La principal aplicacion de la puntuacion (CP) ha sido estratificar o seleccionar
pacientes para los analisis prondsticos, para la evaluacion retrospectiva en la
terapia. También es utilizada para la seleccién de pacientes para la reseccion
quirdrgica del carcinoma hepatocelular o para la cirugia extrahepética, aunque

existen scores mas especificos para esto. (8)

La puntuacion (CP) se utiliza ampliamente como un indicador descriptivo o de

pronostico simple y se puede asociar a otros scores. (8)
Puntuacion Meld
Conceptos bésicos

Los problemas de las indicaciones optimas para el trasplante y priorizacion de la
asignacion de injertos hepaticos fueron los principales incentivos para el
desarrollo del MELD. Sin embargo, MELD fue creado originalmente con el
objetivo de predecir la supervivencia tras el tratamiento Shunt Portosistémico
Intrahepatico (TIPS). (8)

Durante afios, la asignacion de injertos hepaticos fue basado en el tiempo de
espera, sin embargo, estudios mostraron que el tiempo de espera no es un
marcador apropiado, siendo MELD una valoracion méas adecuada para trasplante

que la simple espera. (8)
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MELD predice adecuadamente la mortalidad en pacientes cirréticos
hospitalizados y ambulatorios, siendo un modelo generalizable para los

pacientes con diversas causas y gravedad de la cirrosis. (8)

MELD fue adoptado en los Estados Unidos en 2002, como la calificacion

referencia para clasificar a los pacientes para el trasplante hepatico. (8)

El puntaje actual es el siguiente: 3.78xlog[bilirrubina sérica (mg/dl)] +
11.2xlog[INR] + 9.57 x log[creatinina sérica (mg/dl)] + 6.43, donde un valor <9
tiene una mortalidad de 1.9%, un valor de 10-19 tiene una mortalidad de 6%, un
valor de 20-29 tiene una mortalidad de 19.6%, de 30-39 tiene una mortalidad
observada de 30.39% y de 40 o mas tiene una mortalidad de 71.3%. (8)

SCORE MELD

MELD = 3.78xlog|[bilirrubina sérica (mg/dl)] + 11.2xlog[INR] + 9.57xlog[creatinina
sérica (mg/dl)] + 6.43

<9 1.9% mortalidad observada
10-19 6.0% mortalidad observada
20-29 19.6% mortalidad observada
30-39 52.6% mortalidad observada
40 0 mas 71.3% mortalidad observada

En comparacion con el puntaje (CP), las variables del MELD han sido
seleccionadas en una poblacién dada y la puntuacion se valido posteriormente

en una muestra independiente. (8)

La aplicacion de la puntuacion MELD para los candidatos de clasificacion
para el trasplante dio la oportunidad de evaluacion prospectiva frente a la lista

de espera. (8)

La puntuacion MELD sirve para medir la severidad de la enfermedad
hepatica, teniendo en un principio el fin de determinar el prondstico de muerte
tras la colocacién de (TIPS) y luego se determind ser una puntuacion Gtil para
el pronostico de mortalidad de pacientes con enfermedad hepética crénica:

cirrosis. (8)
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MANIFESTACIONES CLINICAS:

Las manifestaciones clinicas de la cirrosis pueden incluir sintomas
inespecificos (por ejemplo, anorexia, pérdida de peso, fatiga y debilidad) o
signos y sintomas de descompensacion hepatica como ictericia, prurito,
hemorragia variceal, ascitis, confusion. (4)

Los hallazgos del examen fisico pueden incluir ictericia, angiomas de arafia,

ginecomastia, ascitis, esplenomegalia, eritema palmar y asterixis. (4)

Las anomalias de laboratorio pueden incluir bilirrubina sérica elevada,
aminotransferasas anormales, fosfatasa alcalina elevada / gamma glutamil
transpeptidasa, tiempo prolongado de protrombina / INR, hiponatremia,

hipoalbuminemia y trombocitopenia. (4)
Sintomas:

Los pacientes con cirrosis compensada pueden ser asintométicos o pueden
poseer sintomas inespecificos como la anorexia, pérdida de peso, debilidad,
fatiga. Los pacientes con cirrosis descompensada pueden presentar ictericia,
prurito, signos de sangrado gastrointestinal, ascitis o confusion debido a la

encefalopatia hepatica. (4)
Examen fisico:

Se han descrito una serie de hallazgos fisicos en pacientes con cirrosis,
incluyendo ictericia, angiomas de arafia, ginecomastia, ascitis,
esplenomegalia, eritema palmar, dedos hipocraticos, asterixis. (4)

A medida que progresa la cirrosis, los pacientes tienden a la disminucion de
la presion arterial media (10). Los pacientes que fueron previamente
hipertensos pueden volverse normotensos o hipotensos. La disminucion de la
presion arterial media contribuye con el desarrollo del sindrome hepatorrenal.

Hallazgos cuténeos:

Los pacientes con cirrosis, con frecuencia desarrollan ictericia y angiomas de
arafa. La ictericia es la coloracién amarilla de piel y mucosas que resulta del
aumento de bilirrubinas séricas. Normalmente no es detectable hasta que la
bilirrubina es > 2-3 mg/dl. La hiperbilirrubinemia también puede ocasionar

coloracion oscura de la orina ““color cola™. (4)
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Los angiomas de arafa (telangectasias), son lesiones vasculares donde existe
una arteriola central rodeada por muchos vasos mas pequefios; encontrandose

con mayor frecuencia en tronco, cara y miembros superiores. (4)

La patogénesis de los angiomas de arafia esta incompletamente entendida,
pero se cree que son el resultado de la alteracién de hormonas sexuales. Un
estudio sugirio que la presencia de telangectasias se asocié a un aumento de

la relacion entre el estradiol y testosterona libre. (11)

Como regla general, el nimero y tamafio de las telangectasias se
correlacionan con la gravedad de la enfermedad hepética (12). Los pacientes
con numerosos telangectasias de gran calibre pueden tener mayor riesgo de

hemorragia por varices.
Hallazgos del torax:

La ginecomastia se define como una proliferacion benigna de tejido glandular
de la mama en varones, evidenciandose clinicamente por la presencia de una

masa que se extiende concéntricamente desde el (los) pezon (es).

La ginecomastia se observa en hasta dos tercios de los pacientes con cirrosis.
Es posiblemente causada por el aumento de androstenediona, una mayor
aromatizacion de la androstenediona a estrona y conversion de estrona en
estradiol (4). Los hombres también pueden desarrollar otras caracteristicas
que reflejan feminizacion, como la perdida de vello en pecho y axilas, a su
vez la inversion del patron del vello pabico masculino.

Hallazgos abdominales:

Incluyen hepatomegalia, esplenomegalia, ascitis, cabeza de medusa y
murmullo de Cruveilhier-Baumgarten.

Ascitis: es la acumulacion patoldgica de liquido en la cavidad peritoneal. Los
hallazgos fisicos en pacientes con ascitis incluyen un aumento del perimetro
abdominal, matidez cambiante (al menos debe existir de 1.5L a 3L) u oleada
ascitica (indica presencia de aproximadamente 10L). la exactitud de los
hallazgos es variable, dependiendo de la cantidad de liquido presente, de la

técnica utilizada para examinar al paciente y el contexto clinico. (13)
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Hepatomegalia: el higado cirrotico puede cambiar de tamafio, siendo posible
ser pequefio, normal, o grande. Si bien la presencia de higado palpable puede
indicar una enfermedad hepatica, un higado que no puede ser palpado no lo
excluye. El higado es el 6rgano interno mas grande de los seres humanos,
extendiéndose de 21 a 23 cm horizontalmente y 14 a 17 cm verticalmente,

pudiendo variar dependiendo de sexo y altura de la persona. (4)

Esplenomegalia: esta es frecuente, generalmente se presenta en pacientes
con cirrosis por etiologia no alcohdlica (14). Se cree que generalmente es
causada por una congestion de la pulpa roja resultante de la hipertension
portal. Sin embargo, el tamafio esplénico no se correlaciona bien con la
hipertension portal, sugiriendo que otros factores pueden causar la

esplenomegalia.

Cabeza de medusa: a través de la hipertension portal producida por la
cirrosis, la vena umbilical que normalmente esta obliterada en la vida
temprana, puede abrirse. La sangre del sistema venoso portal puede ser
derivada a través de las venas periumbilicales hacia la vena umbilical,
terminando finalmente hacia las venas de la pared abdominal, convirtiéndose

estas en prominentes. (4)

Murmullo de Cruveilhier-Baumgarten: se evidencia como un zumbido que
puede auscultarse en pacientes con hipertension portal, auscultandose mejor
a nivel del epigastrio, aumentando con maniobra de valsalva y disminuye al
aplicar presion sobre la piel por encima del ombligo. Es el resultado de
uniones colaterales entre el sistema porta y el remanente de la vena umbilical.
(4)

Hallazgos genitourinarios: los hombres con cirrosis pueden tener atrofia

testicular, debido a que se puede desarrollar un hipogonadismo.

Hallazgos de extremidad: pueden incluir eritema palmar, cambios en ufias

y contractura de Dupuytren.

El eritema palmar se evidencia como un aumento del manchado moteado
normal que se encuentra en la palma de la mano, donde se cree que es causado

por un metabolismo hormonal alterado (4). Encontrdndose mas a predominio
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de region tenar e hipotenar. El eritema palmar no es especifico para la

enfermedad hepatica.

Los cambios en ufas incluyen a los clavos de Muehrcke y de Terry. Los
clavos de Muehrcke son pares de bandas horizontales blanquecinas separadas
por el color natural de las ufias. La patogénesis es desconocida, pero se cree
que es causada por hipoalbuminemia. En los clavos de Terry, las dos terceras
partes proximales de la placa ungueal tienen apariencia blangquecina, mientras
que la distal, una tercera parte es roja, también se cree que su patologia es por
hipoalbuminemia (15).

El hipocratismo esta presente cuando el angulo entre la placa ungueal y el
pliegue proximal de las ufias es mayor a 180 grados. Cuando este es severo,
el dedo adquiere una apariencia de ““palillo de tambor™”, donde su patologia
no se dilucida aun bien (16) (17). No siendo esta caracteristica especifica de

cirrosis.

La contractura de Dupuytren es el engrosamiento y acortamiento de la fascia
palmar, deformandose los dedos. Patoldgicamente es caracterizada por una
proliferacion fibroblastica y disposicion desordenada del colageno. Su

patogénesis es desconocida (18).
Hallazgos de laboratorio:

Varias anormalidades se pueden evidenciar en pacientes cirréticos, dentro de
las mas frecuentes se incluyen la elevacién de la bilirrubina sérica,
aminotransferasas anormales, fosfatasa alcalina elevada/ gamma glutamil

transpeptidasa, prolongacion del tiempo de protrombina/ elevacion INR. (4)

Fosfatasa alcalina: esta puede estar elevada en la cirrosis, pero también
puede ser inferior de dos a tres veces el limite superior normal. Se puede
encontrar niveles mas altos en pacientes con una enfermedad colestésica

subyacente. (4)

Gamma glutamil transpeptidasa (GGT): sus niveles se correlacionan con
el de la fosfatasa alcalina en la enfermedad hepatica, pero no son especificos
para esta (4). Los niveles de (GGT) mayormente son mas altos cuando existe
enfermedad hepética cronica que tiene como causa al alcohol, que por otras

causas.
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Bilirrubina: los niveles de bilirrubina pueden ser normales cuando la cirrosis
se encuentra compensada. Sin embargo, se eleva conforme la progresion de
la cirrosis. En pacientes con cirrosis biliar primaria, un aumento de la

bilirrubina sérica es presumida como un mal prondstico (19).

Albumina: la albumina es sintetizada exclusivamente a nivel del higado. Sus
niveles caen cuando la funcion sintética del higado se altera con la cirrosis.
Por lo tanto, los niveles de albumina seérica puede ser utilizada para determinar

la gravedad en la cirrosis. (4)

Tiempo de protrombina: la mayoria de las proteinas implicadas en el
fendmeno de la coagulacion se producen a nivel del higado. Sus niveles se
elevan a medida que disminuye la funcion sintética del higado por la cirrosis.
Por lo que la alteracion de los niveles de tiempo de protrombina se puede
correlacionar con la gravedad de la enfermedad hepética. (4)

Hallazgos radioldgicos: tales como el ultrasonido abdominal, tomografia
computarizada y resonancia magnética, pueden ellos sugerir la presencia de

cirrosis. Los hallazgos pueden incluir alteraciones morfoldgicas del higado.
(4)
Diagnostico:

En los pacientes que existe la sospecha de cirrosis, se debe obtener una
imagen abdominal, que generalmente es una ecografia, para evaluar el
parénquima hepatico y detectar las posibles manifestaciones extrahepaticas
de la cirrosis. Para confirmar definitivamente el diagnostico se requiere de
una biopsia hepatica, sin embargo, generalmente no es necesaria si existen
datos clinicos, laboratoriales y radioldgicos que sugieran fuertemente la

existencia de cirrosis. (4)

a. Cuando sospechar de cirrosis: se suele sospechar de cirrosis en
pacientes con (20):

e Signos de la enfermedad hepatica cronica que se evidencian en el

examen fisico.
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e Pruebas de laboratorio que sugieren la existencia de cirrosis, 0 en
pruebas radioldgicas, 0 mediante la visualizacion directa a través de
un procedimiento quirdrgico.

e Cuando se evidencia una cirrosis descompensada, presentando
complicaciones mortales como la hemorragia variceal, ascitis,
peritonitis bacteriana espontanea o una encefalopatia hepética.

b. Pruebas de laboratorio: ademas de los exdmenes de laboratorio ya
descritos, los cuales sugieren la presencia de cirrosis, se sugirieron varias
pruebas no invasivas para el diagnostico de cirrosis, como por ejemplo el
indice AST a plaquetas y el FibroTest/FibroSure, sin embargo, estas solo
se usan de manera complementaria mas no agregan algun valor nuevo al
diagnostico. (4)

c. Estudios de imagen: se debe obtener una imagen abdominal cuando
exista la sospecha de cirrosis, aunque la imagenologia por si sola no es
adecuadamente sensible ni especifica para el diagnostico de cirrosis. Los
hallazgos se deben complementar con signos de cirrosis, examen fisico o
resultados laboratoriales. La imagenologia también puede revelar la
existencia de carcinoma hepatocelular o hallazgos extrahepaticos que
sugieren la cirrosis, tales como ascitis, varices, esplenomegalia. (4)

La ecografia abdominal es generalmente el primer estudio imagenoldgico

que debe realizarse porque en la mayoria de casos siempre esta

disponible; proporciona informacion acerca de la apariencia del higado y

flujo sanguineo, siendo menos costoso y no invasivo. (4)

e Ultrasonografia: método no invasivo que proporciona una valiosa
informacion, ya que se puede evidenciar si el higado es pequefio o
nodular. Hallazgos como nodularidad superficial y aumento de
ecogenicidad son consistentes con la cirrosis, pero también puede
verse con la esteatosis hepatica (21).

En un estudio de ultrasonografia en pacientes sospechosos de tener
cirrosis que luego fueron sometidos a biopsia hepética, la
ultrasonografia tuvo una sensibilidad del 91% y especificidad del 94%

para llegar al diagnostico (22).
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e Tomografia computarizada (TC): no se utiliza rutinariamente, ya
que proporciona informacion similar a la ecografia.

e Imégenes de resonancia magnética: el rol de la resonancia
magnética en el diagnostico no esté claro. A pesar de la expectativa
de su uso, esta limitada por el alto costo de esta.

e Estudios nucleares: las pruebas de radionucleidos podrian ser dtiles
para sugerir un diagndstico de cirrosis (23). En pacientes con cirrosis,
se podria evidenciar heterogeneidad en la absorcion del coloide de
azufre 99mTc por el higado y aumento de captacion en bazo y medula
Osea. Se desconoce su sensibilidad y especificidad exactas.

d. Biopsia de higado: es el gold standard para el diagndstico de cirrosis. En
la préactica clinica se obtiene una muestra de higado mediante el abordaje
con aguja fina percutanea, laparoscopia o radioldégicamente guiado. El
método biopsico dependera de la configuracion clinica. La sensibilidad
de una biopsia se encuentra entre 80-100 %, dependiendo del método
usado y la calidad de muestra obtenida.

Sin embargo, la biopsia hepatica no es necesaria si existe correlacion

clinica, laboratorial y radiologica que sugiera la presencia de cirrosis. (4)
Complicaciones Principales
Las principales complicaciones incluyen (24):

e Hemorragia variceal.

e Ascitis.

e Peritonitis bacteriana espontanea.
e Encefalopatia hepatica.

e Carcinoma hepatocelular.

e Sindrome hepatorrenal.

e Gastropatia hipertensiva portal.

e Sindrome hepatopulmonar.

Una vez que las complicaciones se presentan, se considera gque estos pacientes
poseen una cirrosis descompensada. Dentro de los factores de riesgo para la
descompensacion se encuentra el sangrado, infeccién, consumo de alcohol,

medicamentos, deshidratacion y estrefiimiento (25).
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Hemorragia variceal: los pacientes con hemorragia varicosa se pueden
presentar como hematemesis y/o melena. Lo més frecuente es que se trate con
ligadura de banda varicosa endoscépica, también se puede realizar
escleroterapia y colocacion de (TIPS). (24)

La hemorragia variceal se asocia con altas tasas de mortalidad. En el pasado,
la tasa de mortalidad de un episodio Unico de hemorragia variceal era de 30%,
y con solo un tercio de pacientes que sobrevivian en un afio (26). Aunque la
supervivencia ha mejorado con la terapéutica aplicada para las hemorragias
por varices, las tasas de mortalidad ain siguen siendo altas (15 a 20% de
mortalidad en 30 dias) (27).

Gastropatia hipertensiva portal: Es una ectasia vascular difusa en la
mucosa gastrica, en donde a la exploracion endoscépica aparece hiperémica
con multiples regiones redondas rojas. (13)

Es una causa poco frecuente de hemorragia significativa, aunque puede
ocasionar una perdida cronica de sangre oculta, pudiendo ocasionar anemia

ferropénica. (13)

Ascitis: es la acumulacion patoldgica de liquido dentro de la cavidad
peritoneal, siendo la complicacion mas frecuente de la cirrosis. Siendo la
principal causa de su desarrollo la hipertension portal. Los pacientes sin

hipertension portal no desarrollan ascitis ni edema. (13)

Existe la teoria de la vasodilatacion la cual explica la patogénesis de la ascitis,
donde la hipertension portal por accién del glucagon, prostaglandinas y 6xido
nitrico produce una vasodilatacion del arbol arterial, pero sobre todo a nivel
esplacnico; todo esto da lugar a una disminucion del volumen arterial
efectivo, estimulandose los sistema renina-angiotensina-aldosterona, sistema
simpatico y secrecion de ADH, aumentandose la reabsorcion tubular de sodio
y agua lo cual conduce a una expansion del volumen intravascular. (13)

Peritonitis bacteriana espontanea (PBE): es una infeccidon del liquido
ascitico preexistente sin evidencia de una fuente secundaria intraabdominal.
Las manifestaciones incluyen fiebre, dolor abdominal y alteracion del estado
mental. Algunos pacientes suelen ser asintomatico y presentar solamente

anormalidades laboratoriales leves.
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El diagnostico se establece mediante un cultivo bacteriano de liquido ascitico
positivo / 0 un recuento de leucocitos polimorfonucleares en el liquido
ascitico( = 250 células/mm3). Sin un tratamiento antibiético precoz, la

mortalidad se eleva (24).

Sindrome hepatorrenal: se refiere al desarrollo de insuficiencia renal en un
paciente que posee una enfermedad hepatica: cirrosis como cuadro de fondo.
Se presenta como una reduccion de la perfusion renal. La vasodilatacion
arterial en la circulacion espléacnica, desencadenada por la hipertension portal,

parece desempefiar la disminucion de la funcion renal.

El sindrome hepatorrenal se caracteriza por un sedimento urinario, que
generalmente es benigno, una tasa muy disminuida de excrecién de sodio y

un aumento progresivo de la concentracion plasmatica de creatinina (24).
Sindrome hepatopulmonar: se define por la siguiente triada:

e Enfermedad hepética.
e Aumento del gradiente alveolar-arterial con aire ambiental.

e Evidencia de dilataciones vasculares intrapulmonares.

Encefalopatia hepética: en esta, se describe desde una alteracion del patron
de suefio diurno (insomnio e hipersomnia), la cual es una caracteristica
temprana comudn que suele preceder a otros signos neuroldgicos que se
pueden presentar. Las caracteristicas neuroldgicas en etapas méas avanzadas
incluyen asterixis, reflejos tendinosos profundos aumentados, y menos
frecuente una postura de descerebracion transitoria, pudiendo inclusive llegar
al coma.

Los tratamientos para la encefalopatia hepéatica incluyen tratar la condicion
predisponente. (24)

Carcinoma hepatocelular: los pacientes con cirrosis tienen un riesgo

aumentado para desarrollar carcinoma hepatocelular (CHC).

Ciertas causas de cirrosis parecen tener un riesgo relativamente mayor, como
los pacientes con hepatitis B, hepatitis C, esteatohepatitis no alcohdlica y
hemocromatosis; mientras que aquellos con cirrosis por hepatitis autoinmune

y enfermedad de Wilson, parece que tienen menor riesgo.
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Los pacientes con CHC son con frecuencia asintomaticos en las etapas
tempranas, lo que puede provocar que su diagnostico se atrase. Dentro de los
sintomas pueden estar relacionados al efecto masa del tumor, provocando

dolor, saciedad temprana, ictericia y masa palpable. (24)
3. ANALISIS DE ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS
A nivel local

Luego de realizada la busqueda en bases de datos como PubMed, Lilacs y
CONCYTEC en los ultimos diez afios, no se encontrd estudios que sean

similares.
A nivel internacional

Luego de la basqueda de datos en Lilacs, CONCYTEC, no se encontro estudios
similares, luego se realiza la basqueda en el journal of hepatology, donde se
evidencia un estudio investigativo el cual fija una comparacion entre las dos
escalas propuestas en este trabajo de investigacion, el cual se realiz6 en Francia
y fue publicado en noviembre del afio 2014; a su vez se evidencia otro estudio
similar en PubMEd, pero en este existe una comparacion entre las escalas MELD
y variantes del Child-Pugh (siendo en total tres variantes en esta escala), no
cumpliendo este estudio con el propdsito exacto de este proyecto de

investigacion.
El estudio de investigacion encontrado en PubMed fue:

Autor: Papatheodoridis GV1, Cholongitas E, Dimitriadou E, Touloumi G,
Sevastianos V, Archimandritis AJ. (28)

Titulo: Puntuacion MELD vs Child-Pugh y Child-Pugh con creatina modificada

con para predecir la supervivencia en pacientes con cirrosis descompensada. (28)
Abstracto
OBJETIVO:

El modelo de puntaje de enfermedad hepatica en etapa terminal (MELD) ha
ganado recientemente amplia aceptacion sobre el puntaje de Child-Pugh en la
prediccion de supervivencia en pacientes con cirrosis descompensada, aungque es
mas sofisticado. Comparamos los valores predictivos de MELD, Child-Pugh y
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las puntuaciones de Child-Pugh modificadas con creatinina en la cirrosis

descompensada. (28)
METODOS:

Se estudio una cohorte de 102 pacientes con cirrosis descompensada seguida
durante una mediana de 6 meses. Se evaluaron dos tipos de puntajes de Child-
Pugh modificados, que se agregaron de 0 a 4 puntos al puntaje original usando

niveles de creatinina como una sexta variable categorica. (28)
RESULTADOS:

Las areas bajo las curvas caracteristicas operativas del receptor no difirieron
significativamente entre las cuatro puntuaciones, pero ninguna tuvo una
excelente precision diagndstica (areas: 0,71-0,79). El puntaje de Child-Pugh
parecia ser el peor, mientras que la precision de MELD era casi idéntica a la de
Child-Pugh modificado en la prediccion a corto plazo y ligeramente mejor en la
prediccion de la supervivencia a mediano plazo. En el anélisis de regresion de
Cox, los cuatro puntajes se asociaron significativamente con la supervivencia,
mientras que los puntajes MELD y Child-Pugh modificados con creatinina
tuvieron mejores valores predictivos (c-estadistica: 0.73 y 0.69-0.70) que el
puntaje Child-Pugh (c-estadistica: 0.65 ) El ajuste de los niveles de gamma-
glutamato transpeptidasa aument¢ los valores predictivos de todos los sistemas
(c-estadisticas: 0.77-0.81). El analisis de las curvas de supervivencia esperadas
y observadas en los subgrupos de pacientes de acuerdo con su prondstico mostrd
que todos los modelos se ajustan razonablemente bien a los datos con MELD,
probablemente discriminando mejor los subgrupos con peor prondstico. (28)

CONCLUSION:

MELD comparado con el antiguo Child-Pugh y particularmente con las
puntuaciones de Child-Pugh modificadas con creatinina no parece ofrecer una
clara ventaja en la prediccion de supervivencia en pacientes con cirrosis

descompensada en la practica clinica diaria. (28)
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El otro estudio de investigacion encontrado en el Journal of Hepatology fue:
Autor: Francois Durand, Dominique Valla (8)
Titulo: Assessment of the prognosis of cirrhosis: Child—Pugh versus MELD (8)

Fuente: Service d’He’patologie, Ho'pital Beaujon, Assistance Publique-
Ho"pitaux de Paris, UFR Xavier Bichat, Universite” Denis Diderot-Paris VI,
INSERM U481, 100 Boulevard du Ge neral Leclerc, 92110 Clichy, France. (8)

¢(CHILD o MELD?

Para estudiar o manejar poblaciones de pacientes cirréticos, MELD ofrece
ventajas convincentes sobre Child-Pugh. MELD se basa en una triada de
variables bioldgicas simples y objetivas, lo que facilita las comparaciones entre
poblaciones. Estas variables bioldgicas, en contraste con la ascitis y la
encefalopatia, no estan influenciadas por el juicio individual y s6lo pueden ser
ligeramente alteradas por factores externos. (8)

La puntuacién en si es una variable continua que ayuda a clasificar de manera
adecuada y precisa a los pacientes dentro de grandes poblaciones. Resulto ser un
marcador prondstico robusto en el extranjero un amplio espectro de gravedad y
causas de cirrosis. La inclusion de un marcador de funcion renal en la puntuacion
es probablemente una de las razones determinantes para la superioridad de la
puntuacion MELD sobre la puntuacion de Child-Pugh en algunos campos.
Ademas, la puntuacion MELD ha sido validada prospectivamente en el mismo
escenario de priorizacion para la asignacion de 6rganos y la supervivencia post-
TIPS. (8)

Su capacidad para predecir la muerte temprana después de la inclusion es
especialmente adecuada en el contexto de la asignacion del injerto hepatico.
Teniendo en cuenta el cuidado de un paciente individual, la superioridad de
MELD sobre Child-Pugh se hace menos evidente. La necesidad de computacion
podria considerarse un tema obsoleto en una era de poderosas computadoras. Sin
embargo, la experiencia demuestra que sigue siendo una desventaja significativa
en la cabeceray que, en este escenario, la puntuacion de Child-Pugh sigue siendo
maés facil de usar. Otra ventaja de la puntuacion de los nifios es que hemos
aprendido, casi intuitivamente, a evaluar la gravedad de la cirrosis sobre la base

de los grados simples A, B y C. Desafortunadamente, tales valores
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discriminantes sencillos no son universalmente reconocidos con la puntuacion
MELD. Un hallazgo sorprendente es que a pesar de que la puntuacion MELD
representa un progreso determinante en términos de metodologia y validacion,
su precision para predecir el resultado en pacientes cirréticos, no siempre es

superior (e incluso puede ser inferior). (8)

La curva caracteristica de recepcion-operacion-caracteristica (ROC) y el
estadistico ¢ derivado proporcionan una apreciacion global y estandarizada de la
precision de un marcador o una puntuacion compuesta para predecir un evento.
Esta estadistica permite una comparacion simple de la exactitud de los diferentes
puntajes pronosticos dentro de la misma poblacién. La curva ROC representa el
grafico de la sensibilidad frente a 1-especificidad. Una estadistica ¢ de 0,5

significa que la discriminacion se debe solo al azar. (8)

Una estadistica ¢ de 1 significa que la puntuacion predice perfectamente el
resultado (un objetivo nunca logrado en la préctica clinica). Por lo tanto, la
exactitud de una puntuacién aumenta cuando la estadistica c se mueve de 0,5 a
1. Basandose en esta estadistica, la muestra que en diferentes poblaciones de
estudio centradas en TIPS, trasplante o cirrosis en general, la precision de la
puntuacion de Child no siempre es inferior a La de MELD. En algunos casos,
puede ser equivalente o incluso superior. Como resultado, no hay evidencia clara
de que la aplicacion de la puntuacion MELD a un solo paciente proporcione una
informacion prondstica superior a la de la puntuacion de Child-Pugh. La préactica
clinica implica enfrentarse al cuidado de pacientes individuales y tratar también
con poblaciones de pacientes cirroticos. Dado que la puntuacion MELD tiene
ventajas indisputables para el manejo de las poblaciones, la puntuacion Child-
Pugh ya no puede ser la puntuacién pronoéstica universal para la cirrosis. Por lo
tanto, nos quedan dos alternativas: aplicar exclusivamente la puntuacion MELD
por un lado o usar el puntaje MELD como referencia para las poblaciones
mientras se continta con el puntaje Child-Pugh para las decisiones individuales
por otro lado. Sin embargo, la unicidad y la simplicidad siguen siendo objetivos
deseables. Es probable que, con el tiempo, las referencias a MELD con respecto
a varios temas en hepatologia se acumularan, y que encontraremos nuestros hitos
con esta puntuacion, como lo hicimos con la puntuacién de Child-Pugh en el

pasado. (8)
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4. OBJETIVOS:
GENERALES:

1. Determinar la relacién del valor prondstico de las escalas Model for End
- Stage Liver Disease (MELD) y Child Pugh (CP) con la mortalidad en
pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de Medicina del Hospital 111
Goyeneche Arequipa 2012-2017.

ESPECIFICOS:

1. Determinar la relacion de valor pronostico del Score de Model for End -
Stage Liver Disease (MELD) en la enfermedad hepética crdnica en
pacientes con cirrosis hepatica en el servicio de Medicina del Hospital 111
Goyeneche Arequipa 2012-2017.

2. Determinar la relacion de valor pronostico del Score Child Pugh (CP) en
la enfermedad hepética cronica en pacientes con cirrosis hepatica en el
servicio de Medicina del Hospital 111 Goyeneche Arequipa 2012-2017.

5. HIPOTESIS

Si existe relacion entre las escalas Model for End - Stage Liver Disease
(MELD) y Child Pugh (CP) con la mortalidad en pacientes con cirrosis
hepética en el servicio de Medicina del Hospital 11l Goyeneche Arequipa
2012-2017.
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Il PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion
Técnica: Se empleara la observacion documental para la recoleccion de datos.
1.1. Descripcion de la técnica:

Una vez determinadas las unidades de estudio a través de la observacion

documental, la técnica implicara:

Se observara datos anamnésicos de la enfermedad hepatica cronica en

pacientes con cirrosis hepatica.

Se observara las caracteristicas clinicas de la enfermedad hepética crdnica en

pacientes con cirrosis hepatica.

Se observara los hallazgos laboratoriales de la enfermedad hepatica cronica

en pacientes con cirrosis.
1.2 Instrumentos:
Instrumento documental

Se empleara una ficha de recoleccion de datos cuya estructura es:

ESCALA | VARIABLE INDICADOR VALORES DATO OBTENIDO
NUMERICOS O DE HISTORIA
CATEGORIAS CLINICA
Sexo Sexo reportado en la | Masculino ()
Historia clinica FafiEmins 0)
Condicién de | Condicion reportada | Vivo ()
alta en la epicrisis de alta Fallecido 0)
0 en los cuadernos de
alta
CP Ascitis ascitis reportada en la | Presente ()
Historia clinica Ausente 0)
CP Albumina Medicion de la | Menosoigual 2 gr/dl | ()
albumina 2~ 3 gr/dl 0)
Maés de 3 gr/dl ()
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CP Encefalopatia | Grado de | I, 11, I, IV, () ()
encefalopatia () ()

reportado  en la
Historia Clinica.

CP Bilirrubina Medicion de | Menos 2.8 mg/dl ()
MELD total sérica Bilirrubina 2,835 mg/dl 0)
Mas de 3.5 mg/dl ()

CP indice Medicion del INR Menos 1.7 ()
Internacional

MELD Normalizado L7-22 )
(INR) Mas de 2,2 ()

MELD Creatinina Medicion de | Menos 0.6 mg/dl ()
sérica Creatinina sérica 0.6— 1.4 mg/dl ()

Mas de 1.4 mg/idl | ()

- Instrumento mecanico:

Computadora con procesador AMD con los programas de Excel 2017 y
Word 2017 para Windows 7 y servicio de Internet.

1.3 Materiales:
Documentos: historias clinicas.
Equipo y mobiliario: Escritorio y silla.
Campo de verificacion:
Ubicacion espacial:

La investigacion tendra lugar a nivel del Hospital 111 Goyeneche — MINSA

Arequipa.
1.4. Ubicacion temporal:

La investigacion implicara la revision de historias clinicas del departamento

de medicina del Hospital 111 Goyeneche de los Gltimos 6 afios.
VISION TEMPORAL.: Retrospectiva

CORTE TEMPORAL: Transversal
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1.5. Unidades de estudio:

Universo: La poblacion del departamento de Medicina del Hospital 111

Goyeneche — MINSA Arequipa.

Poblacion blanco: Todos aquellos que presentaron enfermedad hepética

cronica: cirrosis hepatica.

Poblacién Accesible: Todos aquellos que fueron hospitalizados en el Hospital
I11 Goyeneche — MINSA Arequipa 2012 - 2017.

Poblacion de estudio: Pacientes que presentaron enfermedad hepatica
cronica: cirrosis que estuvieron hospitalizados en el departamento de
Medicina del Hospital 111 Goyeneche — MINSA Arequipa. 2012 — 2017.

1.6. Criterios de inclusion:

Pacientes con diagnostico de egreso de enfermedad hepética cronica: cirrosis
hepética (fallecidos y vivos) confirmado en Departamento de Medicina del

Hospital 111 Goyeneche.

Pacientes cuya hospitalizacion estuvo comprendida entre el 1° de enero de
2012 al 01 de diciembre del 2017 en el Departamento de Medicina en el
Hospital 111 Goyeneche — MINSA Arequipa.

Criterios de exclusién:

Pacientes con historias clinicas incompletas o extraviadas.

2. ESTRATEGIA DE RECOLECCION DE DATOS
2.1. Organizacion
Procedimientos:

Se solicitara permisos al Director del Hospital 111 Goyeneche y a los Jefes de

los Departamentos de Medicina y Estadistica del Hospital 11l Goyeneche.
Una vez obtenida la autorizacion se procedera con la ejecucion del proyecto.

Se procederé con la revision de historias clinicas seleccionando los criterios

ya propuestos.
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Se procederd a la recoleccion de datos de pacientes con el diagnostico de

Cirrosis Hepatica, usando la ficha de observacion documental.

El andlisis y procesamiento de datos se realizard tomando en cuento las
variables de interés, para por Gltimo pasar a la parte estadistica y elaborar el

informe final.
2.2 Recursos

A.- Humanos:

Autor: Luiggy Lee Duran Lazo.

Asesor: Pamela Valencia Paredes.

B.- Materiales:

Departamento de Medicina del Hospital 111 Goyeneche — MINSA Arequipa

Equipo y mobiliario: escritorio y silla.

Material de escritorio: lapiz, lapicero, borrador, cuaderno.

Documentos: historias clinicas.

C.- Economicos:

Autofinanciado:

D.- Instituciones:

Hospital 111 Goyeneche — MINSA Arequipa, U.C.S.M., U.N.S.A.
2.3 Criterios o estrategias para el manejo de resultados:

Se realizard la tabulacion de datos para luego crear una base de datos en Excel
2017 para Windows 7, luego se aplicara estadistica descriptiva y se analiza el
valor predictivo de las escalas con el céalculo de areas bajo la curva ROC y
determinacion de sensibilidad, especificidad y valor predictivo positivo y
negativo. Para la presentacion de resultados se remitird a los objetivos
propuestos. Se realizara mediante tablas con su comentario respectivo y

comparacion con otros resultados de otros estudios o referencias
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IV. CRONOGRAMA DE TRABAJO

Meses
ACTIVIDADES 2016 2017
Noviembre | Diciembre | Julio Setiembre
X (26 de[X (1 de
Eleccion del Tema y Revision|Noviembre |Diciembre
Bibliogréfica al 30 defal 22 de
Noviembre) | Diciembre)
X (24 de|X (01 de
Elaboracion del proyecto DIl Jiie &
= 4 al 29(05  de
Diciembre) [Julio)
X (01 de
Setiembr
Ejecucién y recoleccién de datos eal 15 de
Setiembr
e)
X(15 de
Procesamiento de datos SIS EL
20 de
Setiembre)
X (20 de
Elaboracién del Informe Final Sl dis
30 de
Setiembre)
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ACTIVIDADES TIEMPO PROGRAMADO

1.- Eleccidn del tema, busqueda bibliogréfica........................... 4 sem.
2.- Elaboracion del Proyecto de Investigacion........................... 2 sem.
3.- Ejecucion y recoleccion de datos. ...........ccceeeiiiiieiiniinnn.. 2 sem.
4.- Procesamiento de datos ..........cooeiininiiniiie i 1 sem.
5.- Elaboracion del Informe Final.............cccoiiinniniinnci s 1sem
TOTAL......... SN . N A ..o 0 . &.......»08% 10 sem.
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