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Concepto

Definicion

Higado graso(ho

alcohdlico

El higado graso no alcohdlico (HGNA) es el término
empleado para describir una entidad nosologica
estereotipada, caracterizada por un conjunto amplio de
manifestaciones clinicas interrelacionadas que inician con la
esteatosis hepatica, la esteatosis puede progresar a un
estado de inflamacion y dafio celular con balonizacién de los
hepatocitos y desarrollo de fibrosis.

Obesidad

Acumulaeion anormal o excesiva de grasa que puede ser
perjudicial_para la salud con un indice de masa corporal
supefior.a 30 (IMC >30 kg/m?)

Dislipidemia

Conjunto) "de ¢ entidades patologicas que condicionan
alteraciones- de 1os lipidos y lipoproteinas en sangre que
cursan con egoncentraciones de lipidos alteradas, tanto por

exceso como por.defecto.

Diabetes

Enfermedad metabdlica“erGnica caracterizada por niveles
elevados de glucosa en+#sangre. Se asocia con una
deficiencia absoluta o relativa_de la producciéon y/o de la

accion de la insulina.

Hepatitis C

Es una enfermedad del higado causada por el virus del
mismo nombre (VHC) puede causar hepatitis aguda o
cronica, se trata de un virus RNA generorhepacivirus, que
se replica preferentemente en los hepatocitos.y que al no

ser directamente citopatico se asocia a una infeeccion cronica

y persistente.
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XII.RESUMEN

Antecedentes: La esteatosis hepatica no alcohdlica (EHNA), ocurre cuando la
grasa’se deposita en el higado. La evidencia actual propone que el sobrepeso y la
obesidad/representan un papel relevante en las fases iniciales del HGNA y que
contribuye, a‘la progresion del dafio hepatico. En ese sentido, la ecografia es un
estudio de imagen diagndstico con sensibilidad de 60-90% que permite observar
evidencia de patolegia hepética. En ese sentido, la clasificacion de Brunt permite la
estadificacion de EHNA.

Material y Método: (EStudio de tipo transversal y prospectivo. Se incluyeron
trabajadores de la salud*Con-indice de masa corporal >25 kg/m? y con ecografia
abdominal. Se uso la clasifica€ion por ecografia de Brunt para evaluar la severidad
de la EHNA. Posteriormente ‘se ingresaron para su analisis en el programa
estadistico IBM SPSS. Para el\andlisis de las variables se utilizo la frecuencia,
porcentajes, medidas de temdencia‘\central y dispersién, X? y t de student para
variables categoricas y continuas respectivamente, el nivel de significancia se

establecid con p <0.05.

Resultados: Se incluyeron 107 trabajadores_del area de la salud de una centro
médico de Tabasco. De acuerdo con’la clasificacion de Brunt el 52.34% de los
trabajadroes presentaron algun grado de severidad? Ademas, el grado mas alto (l11)
de Brunt fue mas frecuente en hombres. Ademas,(identificamos comorbilidades

asociadas como la Diabetes mellitus tipo 2 y la dislipidemia,

Conclusiones: EIl personal de salud presenta esteatosis.hepatica no alcohdlica
(EHNA). Por otro lado, el sobrepeso y la obesidad no se relacionaron con la
evolucion clinica de la patologia hepatica estudiada. Sin ‘embargo, existen
comorbilidades asociadas como la DM2 y la dislipidemia.

Palabras clave: EHNA, obesidad, sobrepeso, trabajadores de la salud
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Xl ABSTRACT

Baekground: Nonalcoholic fatty liver disease (NASH) occurs when fat is deposited
in the/liver. Several studies suggests that overweight and obesity play a relevant role
in the initial phases of NASH and that they could contribute to the progression of
liver damage: Besides, ultrasound is a diagnostic imaging study with sensitivity
around (60-90%), that allows observing evidence of liver pathology. Furthermore, the

Brunt classificatiomallows the staging of NASH.

Material and Method: This research was a Cross-sectional and prospective study.
Health workers with ¢a”body mass index >25 kg/m2 were included. and with
abdominal ultrasound. Brunt's ultrasound classification was used to assess the
severity of NASH. Subsequently, they were entered for analysis in the IBM SPSS
statistical program. For the analysis of the variables, the frequency, percentages,
measures of central tenden¢y and dispersion, x? and student's t for categorical and
continuous variables, respectively,\were used; the level of significance was
established with p <0.05.

Results: 107 health care workers~from_ a’ hospital in Tabasco were included.
According to Brunt's classification, 52.34% of the workers presented some degree
of severity. In addition, the highest grade (lll) ef.Brunt was more frequent in men.
Besides, we identified associated comorbidities suchyas diabetes mellitus 2 (DM2)

and dyslipidemia.

Conclusions: The health care workers presented non-alcoholic fatty liver disease
(NASH). On the other hand, overweight and obesity were not related to the clinical
evolution of the liver pathology studied. However, there are assoeiated comorbidities

such as DM2 and dyslipidemia.

Keywords: NASH, obesity, overweight, health care workers

Xl
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1. INTRODUCCION

La‘Obesidad ha sido descrita como una enfermedad cronica, la cual suele iniciarse
en edades tempranas (infancia, adolescencia), es producida como consecuencia
del desequilibrio de la ingesta y el gasto energético. Diversos factores se relacionan
a su origen, como los factores ambientales y genéticos, estos pueden determinar
un trastorno”metabolico sistémico lo cual induce una acumulacion aumentada de
grasa corporal. El indice de masa corporal (IMC) forma parte en la practica clinica
de los médicos enfla actualidad. A este respecto, existen criterios utilizados para el
diagnostico de sobrepeso y obesidad en nifios y/o en adultos; los cuales se

encuentran basados en-os siguientes aspectos. ()

La Organizacién Mundial de'la.Salud (OMS) reporta cifras actuales que demuestran
la prevalencia de sobrepeso y .obesidad alrededor del mundo. En ese sentido, la
quinta posicion de los factores de riesgo asociados a la muerte por enfermedades
cardiovasculares se asocia al\sobrepeso y obesidad. También, se asocia a la
hiperglucemia, el tabaquismos-la hipértension arterial y el sedentarismo, no
obstante, se asocian a la esteatosisshepaticano relacionada al consumo de alcohol.
En ese sentido, el Higado Graso No/Alcohdlico también conocido como esteatosis
hepética no alcohdlica (EHNA), es provocado.por el depdsito de grasa en este
organo, y ademas se ha caracterizado como un sindrome clinico patolégicamente
debido a cambios macro-vesiculares del hepatocito de tipo difusos, esto incluye el

higado graso no alcohdlico (EHNA) y la cirrosis hepaticas?

El sobrepeso y la obesidad participan en las fases iniciales-del HGNA. Es por ello,
gue contribuyen a la progresion del dafio hepatico. En este sentido, varios autores
muestras en sus investigaciones a la obesidad con prevalencia mayor y
significativamente alta en personas con cirrosis secundaria a ‘HGNA. Por el
contrario, no se observo esta relacion con las personas que padecian cirrosis
alcohdlica o cirrosis viral. Adicionalmente, un estudio longitudinal prospectivo
mostré que el 86% de los pacientes con HGNA vy fibrosis progresiva padeeian de

manera comorbida obesidad. ®
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2. MARCO TEORICO

2.¥PANORAMA EPIDEMIOLOGICO DE LA OBESIDAD

Méxicoy Estados Unidos, se han caracterizado por la alta prevalencia de obesidad
en la poblacién adulta (30 %). Ademas, algunos autores mencionan que es diez
veces mayar' que otros paises como Corea y Japdén (4%). Por otro lado, la
prevalencia de'la obesidad pediatrica en México se observa en cuarto lugar, siendo
el 28.1% para nifies y 29% nifias. Ademas, se ha identificado tendencia al aumento
de sobrepeso y obesidad mediante las encuestas de tipo nacional. En ese sentido,
Protocolos de investigaeion han reportado que desde 1980 a la fecha, la prevalencia
del sobrepeso y la obesidad.ha aumentado 3 veces, con estos hallazgos se ha
concluido que el incremento_de la prevalencia en México es constante a través del
tiempo. No obstante, investigaciones muestran que algunos paises superan la
prevalencia de obesidad en’México (Estados Unidos, Italia y Grecia). ¥

La obesidad es consideradada epidemia del siglo XXI, segun la OMS debido a su
aumento progresivo alrededor.'del munde. También, el sobrepeso se ha asociado
como factor de riesgo que inducesmay0r.meortalidad. Los reportes muestras que
alrededor 3.4 millones de personas’_adultas“fallecen como consecuencia de la
obesidad y/o sobrepeso. Ademas, existen otras'Camorbilidades asociadas diabetes

(44 %), cardiopatias isquémicas (23 %) y cancer{7-41 %). ©

2.2 CLASIFICACION DE LA OBESIDAD SEGUN LA ORGANIZACION
MUNDIAL DE LA SALUD

El sobrepeso y obesidad afecta a hombres y mujeres en-edad adulta. La OMS
dispuso los siguientes rangos para clasificacion, los valores normales del indice de
masa corporal (IMC), 18.5 a 24.9 kg/m?. Ademas, se considera sebrepeso cuando
las personas presentan valores de IMC entre 25 a 29.9 kg/m? y obesidad con cifras

iguales o mayores a 30kg/m?2. ©
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2.3 COMPLICACIONES ASOCIADAS A LA OBESIDAD

Lasobesidad se ha asociado como un factor que aumenta el riesgo de padecer
patologia hepatica (EHGNA). Ademds, contribuye a la progresion de otras

enfermedades del higado, como la hepatitis crénica por el virus de hepatitis C.

Protocolos-desestudio, mencionan que el tejido adiposo provoca un estado de
inflamacion cronica. Ademas, se ha identificado la participacion de las adipocinas,
lo cual permite obsérvar la asociacion con las alteraciones metabdlicas (acumulo de
triglicéridos y la inflamacion hepética). Otros hallazgos, mencionan la participacion
de la lipotoxicidad en ‘el.lepatocito como un posible principio patologico del higado
graso no alcohdlico (HGNA): Por otro lado, el genotipo 3 de VHC se ha observado
como agente que inducesmayormente esteatosis hepatica. Ademas, se han
observado comorbilidades asociadas a la patologia hepética originada por el VHC,

la obesidad y sus efectos.metabélicos (resistencia a la insulina).

La obesidad es una entidad de'tipo crénica, asociada a mayor morbi-mortalidad. Se
ha demostrado la correlacion de la gravedad, debido a que cuanto mayor sea el IMC
las complicaciones seran mayores. ‘También, la distribuciébn de la obesidad es
interesante, las personas con obesidad central presentan mayores comorbilidades
que las personas con distribucion periférica. Fambién, se han descrito otras
comorbilidades asociadas, se dividen en tipo mayores (DM2, sindrome de
hipoventilacién-obesidad, SAOS, HAS, patologia cardiovascular, neoplasias y
artropatia degenerativa) y menores (dislipemias, ERGE, colelitiasis, higado graso,
Infertilidad, sindrome de ovarios poliquisticos, nefrolitiasis, neoplasias, insuficiencia
venosa, fibrilacion auricular, insuficiencia cardiaca, algunas™ demencias y la

hipertensién endocraneal benigna. ©)

El desarrollo de Sindrome Metabolico (SM) es también una complicacion asociada
a la obesidad. Reaven en 1988 describe algunas alteraciones metabolicas
(resistencia a la insulina, obesidad abdominal, hipertension arterial e inflamacion

cronica) que aumentaban el riesgo para enfermedad cardiovascular. Ademas. el SM
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€s un indicador de morbi-mortalidad por complicaciones como DM2 y enfermedades
cardiovasculares. En ese sentido, se han establecidos componentes para SM en
nifios*y adultos siendo la presencia de dislipidemias, colesterol HDL disminuido,
aumento_de la glucemia en ayuno, hipertensién arterial y a la obesidad de

distribueién.abdominal los més estudiados. ©

2.4 ABORPAJE TERAPEUTICO DE SOBREPESO Y OBESIDAD EN
PRIMER NIVELDE ATENCION

La atencion primaria es el abordaje sustancial en la obesidad y sobrepeso. Uno de
los manejos incluidos es la modificacion del estilo de vida poco saludable (dieta
inadecuada y baja actividad fisica). El medico familiar debe enfatizar al paciente la
importancia de este cambio’en.dieta y ejercicio y proponerles iniciativas colectivas
y/o grupales. Ademas, informar_Sobre la prevencién de la obesidad a cualquier

grupo etario. (10

La dieta mediterranea ha sido.a alimentacion fundamental para el tratamiento de la
obesidad y sobrepeso. Ademas, 'hasbrindade herramientas basicas para los nuevos
patrones alimenticios en el tratamiento de.enfermedades. La dieta hipocalérica
(restriccion calérica de 500 a 1000 calorias diarias) se puede usar para reducir el
10% del peso corporal en 6 meses, cuando hay presencia de obesidad tipo | u
obesidad tipo Il, se ha observado mejor apego y p€rdida de peso. Ademas, las
reducciones de peso (0.5 a 1 kg de peso) son considerables a corto plazo. También
se deben distribuir los macronutrientes con base en“el valor energético total,
principalmente con base en carbohidratos (45-55%), proteinas (15-25%) y grasas
(25-35%), de las cuales el 15-20% deben ser monoinsaturadas? %)

El ejercicio cardiovascular y la dieta con baja ingesta de lipidos segin la Agencia de
Medicamentos y Alimentos de Estados Unidos Food and Drug Administration (FDA),
puede inducir pérdida de peso al compararlo con placebo en 1 afio. En ese-sentido,
los pacientes que siguen estas recomendaciones son el 35% y ellos pierden el 5%

del peso inicial, es decir aproximadamente el doble con respecto a los enfermos con
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placebo. Los medicamentos para la obesidad deben usarse como segundo escalon
terapéutico, después de cambios en el estilo de vida. La dieta balanceada e
ineremento de la actividad fisica deben ser consideradas por el personal de salud
en paecientes con IMC = 30 kg/m?. También, en pacientes con IMC = 27 kg/m? que
aunado- presentes comorbilidades mayores (DM2, HAS, dislipemias, apnea
obstructiva del suefio). 12

2.5 ENFERMEDAD DEL HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO
(EHGNA)

Diversos autores describen a la EHGNA como una entidad clinico-patolégica
compleja que surge de diversos factores (genéticos, ambientales, comportamiento,
social). La EHGNA se define_como una acumulaciéon aumentada de grasa en el
higado en forma de triglicéridos denominada esteatosis. Ademas, histolégicamente
se han observado infiltraciones mayor a 5% de los hepatocitos, lo cual puede inducir

Higado Graso No Alcohdlico yfo Esteatohepatitis no alcohdlica. (13

Otros autores proponen definir EHGNA ‘Cuando el higado acumula mas de 5% de
Su peso en grasa, adicionalmente, cuando“mas del 5% de los hepatocitos se
encuentran afectados. Adicionalmente, propon€n distintos hallazgos histologicos
para la esteatohepatitis (esteatosis con infiltraddo por PMN, deformacion del
hepatocito por abombamiento y la necrosis focal).

2.6 EPIDEMIA DE HIGADO GRASO EN EL MUNDO

La EHGNA es la patologia hepética con mayor frecuencia alrededor del mundo. En
EUA es la causa mas comun de alteraciones en las pruebas de-funcionamiento
hepético. Ademas, puede afectar a nifios y adultos. La prevalenciasen la poblacion
general se estima entre 2.8 y 24%. En México diversos protocolos de\estudio han
estimado que la prevalencia es de 17.05% en poblacion asintomatica. En ese
sentido, Wanless y colaboradores en una serie de 351 autopsias, incluyeres a

pacientes obesos y no obesos, ellos identificaron que la esteatosis hepatica se
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presentd en 70% de los obesos y en el 35% de los fallecidos no obesos, la
prevalencia de EHNA fue de 6.5%. Diversos autores estiman que la prevalencia de
EHGNA es mayor en la poblacion hispana y Mexicoamericana residentes en

Estades*Unidos 1

Como sé ha.descrito en diversos estudios alrededor del mundo. La EHGNA es
inducida porsel deposito de grasa en el higado. Lo cual tiene una relacion
significativa con” la obesidad. En ese sentido, el exceso de tejido adiposo es
considerado como factor predisponente en la aparicion de esta patologia, debido a
su efecto esteato-inflamatorio, que ocurre en el 2.5% de la poblaciébn no obesa.
Clinicamente cursa de forma asintoméatica. No obstante, las pruebas hepaticas de
laboratorio pueden ser notmales o mostrar discreta elevacion de aminotransferasas

(ALT y AST) con tendencia depredominio de alanino-aminotransferasas. (16)
2.7 CLASIFICACION_BE HGNA

De acuerdo con su origen la EHGNA sé puede clasificar en: 7

e Primaria: cuando se asociasa, los (padecimientos del sindrome metabdlico
(obesidad, la diabetes tipo 2 (DM2), dislipidemias y la resistencia a la insulina.
e Secundaria: Incluye medicamentos.. (glucocorticoides, tamoxifeno,
metotrexato y antiestrdgenos), cirugias de tipo yeyunoileal y/o efecto de otras
enfermedades metabdlicas (lipodistrofia y enfermedad de Weber-Christian) o

por causas diversas como la infeccion por el VIH y"hepatotoxinas.
2.8 HISTORIA NATURAL Y FISIOPATOLOGIA DE LA\EHGNA

La fisiopatologia de la EHGNA se ha caracterizado como un procese principalmente
de dos pasos; el primer paso es la acumulacion excesiva de triglicéridos a nivel
hepatico que lleva a EHGNA. Por otro lado, el segundo paso incluye laparticipacion
del estrés oxidativo, disfuncion mitocondrial, citocinas proinflamatorias, y/o)estrés
en el reticulo endoplasmico (RE). En ese sentido, estos mediadores inflamatorios

producen dafio a la célula hepatica lo que resulta en EHGNA. Dentro de las

6
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Citocinas, el factor de necrosis tumoral (TNFa), es el mediador con mas importante
enda progresion de la EHGNA. Es considerada una adipocitocina capaz de activar
mecanismos de sefalizacion que inducen apoptosis de los hepatocitos y activacion
de células estelares. No obstante, la IL-6 se ha asociado al desarrollo de DM2 y la
resistenciaca insulina, ademas, los niveles séricos de glucosa se encuentran

elevados en estos pacientes. (18)

La EHGNA essresultado de la interaccion entre factores genéticos y ambientales
como se menciond.anteriormente. Otro de los hallazgos en la patogenia incluye a la
existencia de &cidos grasos libres provenientes de la lipolisis de tejido adiposo
(principal fuente de graSa_hepatica). Ademas, la presencia de la resistencia a la
insulina genera que las (Cencentraciones de acidos grasos libres permanezcan
elevadas y al no oxidarse, producen la acumulacién en el citoplasma celular. Las
elevadas concentraciones de  acidos grasos libres promueven aumento de la
resistencia a la insulina y un_bajo grado de inflamacién. En relacion con la funcién
protectora de la adiponectina;bajo estes mecanismos se encuentra reducida y se

ha asociado al aumento en la coneentracién de leptinas. (19

La relacién de la etnia con EHGNA _ha ido-evolucionando a lo largo del tiempo.
Diversos autores mencionan diferencias étnicas relacionadas a la variabilidad
genética. En ese sentido, varios genes se ‘han_asociados a EHGNA. Los
polimorfismos genéticos méas estudiados son; rs58542926 en el gen TM6SF2
(transmembrane 6 super family member 2). Tambien, el rs738409 del gen PNPLA3
(patatin-like phospholipase domain containing protein3).-0tr0 autor ha descrito al
gen PNPLA3E como la variabilidad genética mas frecuente en las hispanos (40%)

que en los afroamericanos (19%). 0

En mujeres jovenes delgadas, los polimorfismos rs12447924 y rs12597002 del gen
de la proteina transportadora de ésteres de colesterol (CETP), se asoeiaron con un
mayor riesgo de desarrollar EHGNA, y el riesgo fue mayor en aquellas cenymenor
cantidad de grasa corporal. En personas delgadas de ascendencia eurapea, el

polimorfismo rs368234815 TT en el gen que codifica para el interferébn lambda 4
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(IFNL4) pareciera conferir mayor riesgo de EHNA, inflamacion y fibrosis,
posiblemente al modificar la respuesta inmune innata. Finalmente, la deficiencia de
fosfatidiletanolamina N-metiltransferasa, que en animales no obesos predispone al

desaftrollo de EHGNA, también pudiera tener un papel en los humanos. ¢V

2.9 DIAGNOSTICO DE HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO (EHGNA)

Se realiza el'diagnostico y clasificacion del higado graso no alcohdlico en pacientes
sospechosos, la~(EHGNA) es una enfermedad progresiva y cronica por lo que
diagnosticarla en etapas tempranas es prioridad. En ese sentido, la elevacion de las
transaminasas es poco’ frecuente, se ha observado que la elevacion de la
gammaglutamil transpeptidasa (GGT) y la fosfatasa alcalina (Falk) en el 50% de los
casos. La ecografia es elrmedio habitual de diagndstico por exclusion de otra
etiologia de higado graso como.el consumo crénico de alcohol, con una sensibilidad
del 60-90%. Por otro lado,sla tomografia computarizada (TAC) ha sido util para
evaluar la cantidad de grasa® del~higado. Ademas, es posible la deteccion de
esplenomegalia secundaria a hipertension portal, lo que podria sugerir la presencia
de fibrosis avanzada por EHGNA. Otro de los estudios de imagen es la resonancia
magnética (RM) la cual ofrece una evaluacién.con mayor especificidad. También, la
fase de contraste de la RM ha permitido evaluar-de forma cuantitativa la infiltracion
grasa, que ademas ha presentado buena carrélacién histolégica. La fibrosis
hepatica se puede evaluar por medio del fibroscan. No obstante, es poco fiable en
personas obesas, con un indice de masa corporal de;=28 kg/m? El Gold standard
que clasifica el grado de inflamacion y el estadio de' fibrosis, que asi ha sido
considerado por varios afios es la biopsia hepatica. 2

2.10 MARCO REFERENCIAL

Un estudio transversal y descriptivo realizado en cuba que incluy6 a-34 pacientes
con esteatosis hepéatica no alcohdlica, los cuales fueron atendidos en el Servicio de
Gastroenterologia en un Hospital provincial docente, clinico y quirdrgico, .en un

periodo de 2 afos (octubre del 2011 hasta octubre del 2013), con el objetivo de a
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Clasificar segun factores clinicos, epidemiologicos y diagndsticos de interés.
Ademas, ellos pretendian correlacionar los hallazgos ecograficos, laparoscopicos y
anatemopatoldgicos de la muestra. Obteniendo asi evidencia de una estrecha
relacion”de la hepatopatia con sobrepeso, dislipidemia y la DM2. Ademas, se
observo-relacion estadisticamente significativa entre los hallazgos histologicos con
el higadot ‘graso no alcohdlico (EHGNA) con los hallazgos ecogréficos vy
laparoscopicos en.los 34 pacientes incluidos. Otro de sus hallazgos, la frecuencia
fue la misma para,.ambos sexos el 50 % (n=17), se identificé predominio del grupo
etario de 45 - 54 afios/(38.2 %). Entre los sintomas clinicos mas frecuentes el dolor
en hipocondrio derechoA52.9 %) fue el mas frecuente; Otras de las caracteristicas
clinicas fueron; los pacientes asintomaticos (29.4%) y los que mencionaron percibir
plenitud gastrica (26.5%). Respecto a la somatometria y evaluacion nutricional, la
mayoria de los afectados corfespondio a la clasificacion de sobrepeso (50 %) y 9
personas presentaron obesidad\(26.5%). A grandes rasgos, hubo mayor presencia
de personas con sobrepeso que obesidad. No obstante, en este protocolo no hubo
diferencia alguna respecto al.'sexo de los pacientes con esteatosis hepatica no
alcohdlica, pero si existi6 un predeminio de-las edades de 45 a 54 afios; estos

resultados coincidieron y fueron discutidoscon.otros autores. 3

Un estudio transversal, observacional’y retrospectivo realizado en México en un
periodo de enero de 2011 a diciembre de 2015, enpacientes que acudian a control
médico. Incluyeron pacientes con, perfil lipidico, hepatico, sobrepeso y ultrasonido
abdominal con transductor especifico (convexo multifrecdencia). Ellos identificaron
que el 65% de su muestra presentaba sobrepeso y/o ghesidad. Ademas, una
elevada prevalencia de esteatosis hepética (EH) (49.19%). También, la EH se
presentd con mayor frecuencia en pacientes hombres y~Se encontraban
aumentados significativamente triglicéridos, AST, GGT, Por el contrario, el HDL se
encontraba disminuido. En este protocolo brindaron especial importancia a los
aspectos técnicos de la realizacién del estudio por ecografia, lo cual ayud6 a
establecer una mejor correlacion y estandarizacion con las definiciones ya

establecidas. Ellos concluyeron que el ultrasonido (USG) es una técnica adeecuada
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para el tamizaje en la poblacién en general, aunado que la esteatosis hepética tiene
tna relacion significativa y directa con las cifras del IMC y pruebas de funcién
hepatica (triglicéridos, HDL, ALT y GGT). 4

Otro estudio realizado en poblacién mexicana en la que se busco la prevalencia de
higado grase.en pacientes con sindrome metabdlico, se incluy6 a 1,006 sujetos, los
cuales fuerop’seleccionados de forma aleatoria. En este estudio se identificaron a
198 sujetos con'Sindrome Metabdlico (SM), posteriormente se les invit6 a participar
en un andlisis para~estimar la prevalencia de EHGNA. El diagndéstico de SM se
establecié acorde a'los criterios ATPIII-NCEP. A la muestra incluida se les realiz6
ecografia abdominal, en donde evaluaron tamafio, ecogenicidad y bordes de los
I6bulos hepaticos. Las (personas con hallazgos sugestivos de EHGNA se
clasificaron en leves, moderades y/o severos, Acorde al grado de ecogenicidad y la
visualizacion del diafragma y los.vasos hepaticos La prevalencia del EHGNA se
estimé con intervalos de confianza de.95% (IC 95%). Su muestra se vio diversificada
en 122 hombres (63.2%) y/71 mujeres (36.8%). También, identificaron que la
prevalencia del EHGNA fue de;82.9%. Al relacionar la prevalencia con el sexo
informaron que fue mayor en hombres que en mujeres. Sin embargo, no hubo
diferencias por edad. En relacion a laiseveridad«e las lesiones, la mayor proporcioén
de los pacientes el EHGNA fue leve (52.3%) ,'seguido de moderado (22.3%) y en
s6lo 16 casos fue grave (8.3%). En este estade” concluyen que la prevalencia
obtenida es de interés clinico y de investigacion pues ocho de cada diez individuos
con sindrome metabdlico tienen higado graso en alguno de'sus estadios. Este autor
propone orientar medidas preventivas para disminuir la incidencia del sindrome lo

que podria generar un efecto inhibitorio en la incidencia del EHGNA. 5
3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Es impostergable la realizacion de la presente investigacion debidoca que el
producto final serdn datos confiables en el cual se puede obtener un diagnéstico

con un panorama cercano a la realidad, el cual sera util como fuente para conocer

10
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€l impacto, atencion y poder utilizarlo como un diagnéstico situacional de la

preblemética en estudio.

La busqueda de higado graso y sus grados y su relacion con obesidad, sobrepeso
y factores!de riesgo en la poblacion trabajadora de la UMF 39 otorgara herramientas
que permitiran retrasar y/o disminuir evitar la aparicion de complicaciones por
hepatopatia l6_cual en un futuro repercutird en una mejor calidad de vida de la
poblacién enferma, con higado graso tomando en cuenta que es un proceso de

trabajo de un equiperintegral.

La investigacion en curse tiene altas posibilidades de realizarse, debido a que se
trata de un disefo transversal, observacional y analitico, en el que se elaborara un
instrumento de recoleccion de-datos, se solicitaran estudios auxiliares diagndésticos
de los trabajadores de la salud ‘de la UMF 39, es econémicamente viable debido a
que se utilizaran recursos eon apoyo de la institucion, respaldado en la normatividad

de la coordinacion de investigacion en’salud.
3.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

En base al argumento anterior realiza e} sigliiepte cuestionamiento:

¢, Cudl es la relacion que existe entre el Sobrepeso y)Obesidad con el desarrollo de
higado graso en trabajadores de la salud de la UMF"39 del IMSS de Villahermosa

Tabasco?
4. HIPOTESIS
4.1 HIPOTESIS GENERAL

Existe relacion entre el sobrepeso, obesidad y factores de riesgo como,diabetes y
dislipidemia para presentar grados variables de higado graso en trabajadores de la
salud de la UMF 39 del IMSS de Villahermosa Tabasco.

11
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4.2 HIPOTESIS NULA

Nosexiste relacion entre obesidad, sobrepeso y factores de riesgo como diabetes y
dislipidemia para presentar grados variables de higado graso en los trabajadores de
la salud de la UMF 39 IMSS Tabasco.

5.JUSTIFICACION

El presente trab@jo’ se realiza con el fin de establecer la relacion de Sobrepeso y
Obesidad para presentar higado graso en los trabajadores de la salud de la unidad
de medicina familiar numero 39; ya que en la actualidad la enfermedad hepatica
cronica forma parte de”las. mayores causas de morbimortalidad e ingresos

hospitalarios del instituto mexicano del seguro social.

El diagnostico de higado graso fequiere de evidencia de esteatosis hepatica ya sea
por estudios de imagenologia(USG, FAC, RM, fibroscam) o por pruebas histologias
(biopsia hepatica). También,/de la exelusion de causas secundarias que podrian
explicar la acumulacion de grasa hepatica como perdida acelerada de peso,

farmacos entre otros.

Conocer la relacion de sobrepeso y obesidad con el higado graso en la poblacion
trabajadora de la UMF 39 otorgard herramientas. que permitiran retrasar y/o
disminuir evitar la aparicion de complicaciones por hepatopatia lo cual en un futuro

repercutird en una mejor calidad de vida de la poblacion con enfermedad hepética.

Los médicos de primer nivel de atencion y médicos familiares’son la piedra angular
de la medicina preventiva, debido a que asumen un mayor_eompromiso con el
paciente, ya que tienen la responsabilidad de detectar, educar y elaborar programas
preventivos, que permitan reducir la aparicion de higado graso en pacientes obesos
y con factores de riesgo, este trabajo es posible realizarlo porque no compromete la
vida de los pacientes; y se tiene como producto final un diagndésticosUtil para

comprender mejor el comportamiento del higado graso.

12
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6. OBJETIVOS

6.7’'OBJETIVO GENERAL

Conoeer la relacion que existe entre el sobrepeso y obesidad con el desarrollo de

higado graso en trabajadores de la salud de la UMF 39 del IMSS de Villahermosa

Tabasco.

6.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Conocer la telacion que existe entre obesidad, sobrepeso y el desarrollo de
higado graso en_ los trabajadores de la salud de la UMF 39, IMSS, Tabasco.
Describir la prevalencia de higado graso en los trabajadores de la salud de
la UMF 39, IMSS, Tabasco con IMC >25 kg/m2 y sobrepeso y obesidad.
Determinar qué factores,de riesgo predominantes aumentan la incidencia
para desarrollar higado graso en la poblacién trabajadora de la salud de la
UMF 39, IMSS, tabasco.

Conocer los factores socCiodemograficos determinantes de la salud de los
trabajadores de la UMF 39 IMSS Tabasco.

Describir la prevalencia de higado graso en los trabajadores de la salud de
la UMF 39, IMSS, Tabasco con'sobrepesoy obesidad

Determinar qué factores de riesgo son predominantes y aumentan la
incidencia para desarrollar higado graso enla poblacion trabajadora de la
salud de la UMF 39, IMSS, Tabasco.

Correlacionar los factores sociodemograficos en los’trabajadores de la salud

de la UMF 39 con sobrepeso y obesidad para el desarrollo,de higado graso.

13
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7.MATERIALES Y METODOS

7.2 TIPO DE ESTUDIO

Este estudio fue de tipo transversal y prospectivo. Ademas, se realizd observacion
analitica‘de Jas variables recopiladas en este periodo de tiempo y se establecieron

relaciones con’las variables de asociacion o de causalidad.
7.2 UBICACION

El estudio se realizé en |la Unidad de Medicina Familiar No. 39 del IMSS Dr. Ignacio

Garcia Téllez en Villahérmosa Tabasco.
7.3 POBLACION, LUGARLY TIEMPO DE ESTUDIO

En este estudio el universo“de trabajo se constituy6 por 250 pacientes trabajadores
de la salud de la UMF 39 delUJMSS delegacién Tabasco que se encuentren adscritos
en el periodo 2020-2021, dentro del periedo comprendido de 01 de julio del 2021 a
29 de marzo del 2022.

7.3 TIPO DE MUESTRA Y TAMANO DE.LA MUESTRA

Se selecciond una muestra no probabilistica a conveniencia de 107 pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusién y que aceptaron participar en este estudio,

obteniéndose el consentimiento bajo informacion.

7.4 CRITERIOS DE INCLUSION, EXCLUSION Y ELIMINACION

7.4.1 CRITERIOS DE INCLUSION

e Trabajadores de la salud adscritos a la UMF 39 del IMSS tabasco que se

encuentren dentro de un indice de masa corporal >25 kg/m?

14
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e Trabajadores de la salud adscritos a la UMF 39 del IMSS Tabasco que
acepten participar en el estudio previo autorizacion de consentimiento
Informado.

e ““Trabajadores activos de la UMF 39 del IMSS tabasco.

7.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

e Trabajadores de la salud adscritos a la UMF 39 del IMSS Tabasco que se
encuentren dentro de un indice de masa corporal <25 kg/m2.
e Trabajadores de la salud adscritos a la UMF 39 del IMSS Tabasco que no

acepten participar.

7.4.3 CRITERIOS DE ELIMINACION

e Trabajadores de lassaludvadscritos a la UMF 39 del IMSS tabasco que no

respondan de manera-adecuada la encuesta.
7.5 INSTRUMENTO

El presente estudio incluyé caracteristicas Sociodemogréaficas importantes para el
estudio, ademas cuenta con preguntas+elacionadas a presentacion clinica si es que

las presentaron en el momento de la encuesta.

Al ser de caracter observacional no se requirié de untinstrumento validado ya que
el investigador desea que la relacidon existente entre la obesidad y sobrepeso con el

grado de esteatosis hepatica.
7.6 METODO DE RECOLECCION DE DATOS

El método de recoleccion se realizé por medio de citas a los pacientes’en la UMF
39 en la sala de espera del consultorio de ultrasonido, la encuesta fue'llenada por
el investigador principal la Dra. Tamara Guadalupe Calvo Martinez con ayuda de

José Daniel Martinez Dominguez residente de tercer afio de medicina familiar.
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previa autorizacion con firma de consentimiento informado donde se explica el
precedimiento meédico, se realiz0 una encuesta sociodemografica donde se
describieron las siguientes caracteristicas para el estudio de cada paciente como,
sexoi~edad, estado civil, grado de estudio, consumo etilico, actividades que

desarrolla.y vivienda.
Exploracion

Se realiz6 registro/de peso, talla, indice de masa corporal (IMC), presion arterial
sistélica (TAS) y diastolica (TAD). El peso se obtuvo con una bascula clinica con
una precision de 100.gt,» con el paciente descalzo y colocado en el centro de la
bascula. La talla fue tomada eon estadiometro (precision de 0.1 cm), se le pidio al
paciente estar de pie y sin calzado, en posicidbn anatomica,. Ademas, los talones,
gluteos y parte media superiorvde la espalda en contacto con la guia vertical de
bascula. También, se le pidi6 juntar los tobillos, los brazos colocados con palmas
en direccién interna y cabeza‘levantada, procurando un plano entre el borde inferior
de la 6rbita y el conducto auditivo extérne. El indice de masa corporal se calculd a

partir del peso vy la talla: (peso en kilogrames/talla en m?).

La ecografia abdominal para definir la_presencia.de esteatosis en los pacientes se
llevé a cabo en el consultorio de radiologia, poruntradiélogo experto utilizando un
equipo de gabinete ultrasonégrafo, con transductor convexo en tiempo real, en la
camilla del consultorio se colocara paciente en-.decubito supino con leve
lateralizacion a la izquierda y elevacion de los brazos, los criterios ultrasonograficos
a evaluar son aumento de la ecogenicidad hepéatica respecto alla ecogenicidad renal
derecha, visualizacion de la pared de los vasos portales y diafragma, atenuacion
sonica del higado y hepatomegalia y se clasificé el grado de esteatosis de acuerdo

a la clasificacion por ecografia de brunt y colaboradores para EHNA.
7.7 ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se realizd bajo la aprobacion y autorizacién correspondiente del

comité de investigacion de la UMF No. 43 IMSS Tabasco.
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Por las caracteristicas del disefio y naturaleza de las variables del estudio, las

implicaciones éticas son minimas.

Laley'general de salud en el articulo 17 del reglamento, en materia de investigacion
para la 'salud, ha establecido distintas categorias de las investigaciones. En la
fraccion I'ses-menciona que una investigacion sin riesgos son estudios que emplean
técnicas y métodos de investigacion documental retrospectivos y aquellos en los
gue no se realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada de las variables
propias de los individuos que participan en el estudio (fisiologicas, psicolégicas y
sociales). En ese” sentido se incluyen: revisiones de expedientes clinicos,
cuestionarios, entrevistas y. entre otras herramientas, en los que no se le identifique

ni se traten aspectos sensitivos de la conducta.

Por otro lado, el articulo 20 establece que el consentimiento informado es el acuerdo
por escrito, mediante el edal el sujeto de investigacion o de ser necesario, un
representante legal autoriza-la participacion en el protocolo de investigacion con
pleno conocimiento en la usencia de fiesgo en la participacion en la investigacion,

con la capacidad de libre elecciony'sin coaecion alguna.

Es por ello, se considera un estudio\de riesge’menor, de acuerdo con las normas
éticas, a la ley general de salud en materia de-pretocolos de investigacion y a la

declaraciéon de Helsinki 1975 modificada en 1993.

De acuerdo con el Codigo de Nuremberg, el proyecto de-investigacion se llevo a
cabo previo consentimiento informado, se realizdé para otergar un beneficio a la
sociedad, no se sometié a ningun dafio a los participantes. Se‘les permiti6é a los
participantes abandonar el proyecto en el momento que en asi lo desearan y se

realizé por personal calificado.

Por lo tanto, este trabajo no representd ningun riesgo para lasgpersonas
involucradas en esta investigacion y no involucro riesgo para su salud, ademas fue

una investigacion formal donde los datos son confidenciales. Se realizds una
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comunicacion activa y reciproca con los pacientes participantes que participaron en

nuestra investigacion, con su autorizacién en el consentimiento informado.

En“caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra
dirigirsé \a: Comité de Etica en investigacion del Hospital General de Zona no. 2.
Calle Francisco Trujillo Gurria s/n, Colonia Pueblo Nuevo, Cardenas, Tabasco. CP
86500. Correo electronico: cei.27.001.20170221@gmail.com

7.8 ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizo el paquete estadistico IBM SPSS version 26.0, mismo que ayudd para la
obtencion de los resultades mediante la base de datos que fue capturada en dicho
paquete. Dicho programa“fue.de utilidad para el analisis de los datos recabados,
mediante la estadistica descriptiva e inferencial. Se prevé utilizar andlisis bivariado
para identificar asociacion seyrealizara chi cuadrada de homogeneidad con el higado
graso como variable fija, con“p'valerigual o menor de 0,05.

7.9 VARIABLES

Variable Independiente | Ocupacién, Edad, Género;Obesidad, Higado Graso,
Diabetes Mellitus Tipo _Jl, Etilismo Crénico,

Dislipidemia, Clasificacion De Brunt.

Variable Dependiente | Higado graso
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7.8 RECURSO, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

784 RECURSOS HUMANOS

En el presente estudio participaron dos asesores, uno como asesor metodoldgico,
y otro comolasesor clinico, ambos médicos activos adscritos al IMSS y un médico

residente defmedicina familiar como colaborador.

7.8.2 RECURSQS MATERIALES

Se us6 material didactico, para la aplicacion de las encuestas para recoleccion de
datos, material de papeleria (lapiceros, hojas blancas, engrapadora, grapas,
fotocopias), equipo de computo para llevar para el registro de la informacién

recolectada, y software de estadistica.

7.8.3 RECURSOS FINANECIEROS

Los recursos econdmicos fuerons propios.-del investigador colaborador. Este

proyecto no tiene financiamiento particular deshingun tipo.

7.8.4 FACTIBILIDAD

El Instituto Mexicano del Seguro Social cuenta con la infraestructura y los recursos
humanos para la realizacion del estudio. Se consider6 un estudio de investigacion
factible debido a que se disponen de los recursos‘\ necesario, tanto en
infraestructura, implementos tecnologicos, insumos, recursos humanos y el tiempo
necesario para su realizacion, teniendo un alcance parcial pero)significativo de

pacientes.
7.9 ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD

Ya que no se realizé el estudio de tipo experimental o invasivo, no hay aspectos de

bioseguridad que advertir en este estudio.
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8. RESULTADOS

En.el presente estudio se incluyeron 107 trabajadores de UMF 39 del IMSS con IMC
>25 kg/m?, el 52.30% (n=56) fueron mujeres y 47.70% (n=51) fueron hombres. En
la Tabla\l observamos que la edad media fue de 53.93+9.06 en nuestra muestra.
Ademas, el @estado civil casado (41.80%) fue el mas comun seguido de la solteria
(32.80%) y daviudez (5.20%). Otra variable sociodemografica evaluada fue la
ocupacion, identificamos que las mas comunes fueron los técnicos profesionistas
(38.80%), los profesianistas (26.90%) y las personas que hacen labores del hogar
(13.40%), respectivamente. También, observamos que la obesidad (63.40%),
dislipidemia (37.30%) y el higado graso (29.90%) son las comorbilidades mas

comunes.

Tabla 1

Estudio sociodemogréfico y.caemorbilidades de los trabajadores adscritos a la UMF

No. 39 del Instituto Mexicano’de Segure Social

Variables n (%)
Edad (afos) (M+ DE) 53.93+9.06*
Escolaridad

Primaria 0 (0)
Secundario 21 (15.70)
Preparatoria 33 (24.6)
Licenciatura 44 (32.8)
Postgrado 9 (6.7)
Estado civil

Soltero (a) 44 (32.80)

20



Casado (a)
Viudo (a)
Divorciado (a)

Unién-libre

Ocupacion

Obrero

Técnico profesionista
Profesionista
Labores del hogar
Campesino

Jubilado

Comorbilidades
Sobrepeso
Obesidad
Diabetes mellitus 1l
Dislipidemia
Etilismo cronico

Hepatitis

Universidad Juarez Autbnoma de Tabasco
Division Académica de Ciencias de la Salud

56 (41.80)
7 (5.20)
0 (0)

0 (0)

1 (0.70)
52 (38.80)
36 (26.90)
28 (13.40)

0 (0)
0 (0)

22 (16.40)
85 (63.40)
24 (17.90)
50 (37.30)
24 (17.90)
40 (29.90)

Fuente: Datos obtenidos de la UMF No. 39 del Instituto Mexicang de Seguro Social

en Villahermosa en el periodo de Julio 2021-marzo 2022. Abreviaciones: *M: media;

DE: desviacion estandar; n: nimero, %: porcentaje.
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8.7 RELACION DE LAS COMORBILIDADES CON EL GENERO DE
LOS“FRABAJADORES DE LA CLINICA 39 DEL IMSS

En el presente estudio mediante el analisis estadistico mostramos relaciones de
distintas variables. En ese sentido, observamos que algunas caracteristicas
sociodemogréficas de los trabajadores se asociaron con el sexo de los trabajadores,
tal es el caso.del estado civil de la viudez en el cual los hombres son
significativamente “mas que las mujeres (p=0.037). Similarmente, los técnicos
profesionales son mas“hembres que mujeres (p=3.8088E-9). Por el contrario, las

mujeres profesionales fueron-mas que los hombres (p=2.0774E-12) (Tabla 2).

Tabla 2

Relacion del género, datos sociodemograficos y las comorbilidades de los

trabajadores adscritos a la UMF no. 39 del Instituto Mexicano de Seguro Social

Comorbilidades Mujeres (n) Hombres (n) X2, p
Escolaridad
Primaria 0 0 0,0
Secundario 11 10 <0.01, 0.99
Preparatoria 18 15 0.09, 0.76
Licenciatura 21 23 0.63,0.42
Postgrado 6 3 0.80. 0.36
Estado civil
Soltero (a) 22 22 0.16, 0.69
Casado (a) 33 22 2.04,0.45
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Viudo (a) 1 6 4.34, 0.03
Divorciado (a) 0 0 0,0
union libre 0 0 0,0
Ocupacién

Obrero 0 1 1.10, 0.29
Técnico profesionista 12 40 34.70, <0.01
Profesionista 36 0 49.40, <0.01
Labores del hogar 8 11 0.96, 0.32
Campesino 0 0 0,0
Jubilado 0 0 0,0

Comorbilidades

Sobrepeso 13 9 0.50, 0.47
Obesidad 42 43 1.41,0.23
Diabetes mellitus Il 14 10 0.44, 0.50
Dislipidemia 27 23 0.10, 0.74
Etilismo cronico 12 12 0.06, 0.79
Hepatitis 24 16 1.50, 0.22

Fuente: Datos obtenidos de la UMF No. 39 del Instituto Mexicano de Seguro Social
en Villahermosa en el periodo de Julio 2021 — marzo.,2022. Abreviaciones; n:
frecuencia; x?= chi cuadrada; p= <0.05.
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8.2 CLASIFICACION POR ECOGRAFIA DE BRUNT DE LOS
TRABAJADORES DEL IMSS

La clasifieacion por ecografia de BRUNT nos permitio identificar que el 47.66% se
encuentra normal. No obstante, el 35.51% presentd higado graso Grado |, como se
muestra en la figura 1. Ademas, observamos que las puntuaciones son similares
para ambos sexos/(t=1.59, p=0.11). Observamos una media de 3.53£3.04 en toda

la muestra (Figura'2):

Figura 1
Grados de severidad de Higado, Graso en los trabajadores de la UMF No. 39
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Fuente: Datos obtenidos de la UMF No. 39 del Instituto Mexicano de Seguro Social
en<Villahermosa en el periodo de Julio 2021 — marzo 2022.

Ademas, al clasificarlos por sexo identificamos que los hallazgos normales, grado |
y gradodhson comunes en mujeres al compararlos con los hombres. Sin embargo,

el grado 4l és mas frecuente en hombres.

En la tabla 3'mestramos la relacion de la edad y sexo con la severidad acorde con
clasificacion por.ecografia de BRUNT. Identificamos que la edad méas avanzada se
asocia a Grado |'de BRUNT (p=0.000433) en los trabajadores. Ademas, la media
de edad fue de 51.82#9.88 para los trabajadores con hallazgos ecograficos
normales (p=0.021). Sorprendentemente, los trabajadores con menos edad
(48.75+9.18) fueron los quepresentan grado Il de BRUNT (p=0.035). Por otro lado,

el sexo no se asocid a ningun«grado de severidad de higado graso segin BRUNT.

Tabla 3

Relacion de la edad y genero‘con los grados de severidad de BRUNT en los
trabajadores de la UMF no. 39 del IMSS

BRUNT Edad t,p Hombres ~Mujeres Total X2, p
(M+DE) n n n (%)

Normal  51.82+9.88 -2.34,0.02 24 27 51 0.01,0.90

Grado | 58.0+6.23 3.63, <0.01 18 20 38 <0.01,0.96

Grado Il 48.75+9.18 -2.13,0.03 4 8 12 1411,0.29
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Grado Il 56.50+7.0 0.71,0.47 5 1 6 3.24,0.07

Fuente: Datos obtenidos de la UMF No. 39 del Instituto Mexicano de Seguro Social
en Villahermosa en el periodo de Julio 2021 — marzo 2022. Abreviaciones; t: t
student, niftecuencia; x?= chi cuadrada; p= <0.05.

8.3 HALLAZGOS ECOGRAFICOS RELACIONADOS CON
VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS Y COMORBILIDADES

Adicionalmente, el andlisisestadistico nos permitié identificar que los trabajadores
con postgrados presentan significativamente lesiones Grado Il de BRUNT (p=0.028)
como se observa en la Tabla™4, Ror el contrario, no muestran severidad Grado |
(p=0.020). Otra variable”sociodemografica relacionada fueron las personas en
viudez puesto que en su ‘mayoria presentaron hallazgos ecograficos normales
(p=0.037) y no presentan severidad Gradod (p=0.042). También, identificamos que
todas las personas con severidad Grado {1l eran personal técnico (p=0.010) de la

unidad médica.

Acerca de las comorbilidades nosotros encontramos que todos los trabajadores con
Diabetes mellitus Il presentaron severidad Grado | (p=6.6128E-14). En cambio, los
hallazgos normales (p=1.107E-7) y severidad Grado Il (p=0:048) no se relacionaron
a esta enfermedad por medio de criterios ecograficos de BRUNT (Tabla 4).

Otra observacion en nuestro proyecto descrito también en la tabla 4 fueron los
trabajadores con dislipidemias, un numero considerable deé )trabajadores
presentaron (n=18) resultados normales en BRUNT (p=0.024), sin embargo, fueron
mas los que presentaron severidad Grado | (n=27) (p=0.000182). No ebstante, la

dislipidemia no se relacion6 con la severidad Grado Il (p=0.018).

26



Universidad Juarez Autbnoma de Tabasco
Division Académica de Ciencias de la Salud

Por otro lado, los trabajadores que practican el etilismo crénico se relacionaron a
resultados normales (p=0.000071) y Grado | (p=0.002) de acuerdo con la escala
BRUNT. Ademas, otro de nuestros hallazgos al relacionar el antecedente de
hepatitis_ con los grados de severidad se relacion6 a que dos trabajadores

presentaron severidad Grado Il (p=0.027).
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Tabla 4srelacion de edad y genero con los grados de severidad de BRUNT en
los trabajaderes de la UMF No. 39 del MSS.

Variables Norm X2, p Grad X2, p Grad X2, p Grado X% p
al ol oll "
(n) (n) () (n)
Escolaridad
Primaria 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Secundaria 11 0.2370.62 10 1.67, 0 3.30, 0 1.55,
Preparatoria 15 0.93, 0776 15 0.19 1 0.06 2 0.21
Licenciatura 19 0.60, 0.43 13 2.05, 8 3.21, 4 0.01,
Postgrado 6 1.4240:23 0 0.15 3 0.07 0 0.89
1.16, 3.64, 1.71,
0.28 0.06 0.19
5.41, 4.82, 0.58,
0:02 0.02 0.44
Estado civil
Soltero (a) 20 0.14,0.70 15 <0.01, 6 0.44, 3 0.20,
Casado (a) 25 0.43,0.51 23 0.79 5 0.50 3 0.64
Viudo (a) 6 4.34,0.03 0 1.58,0.2 1 0.61, 0 0.14,
Divorciado (a) 0 0,0 0 0 0 0.43 0 0.90
Unién libre 0 0,0 0 4.12, 0 0.07, 0 0.44,
0.04 0.79 0.50
0,0 0,0 0,0
0,0 0,0 0,0
Ocupacion
Obrero 1 1.10,0.29 0 0.55,0.4 0 0.12, Q 0.06,
Personal técnico 25 <0.01,0.9 15 1.96,0.1 6 0.72 6 0.80
Profesionista 18 3 13 6 5 0.01, 0 6.72,
8 0.11,0.73 10 1 0.91 0 0.01
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Labores del 0 0.28,0.59 0 <0.01,0. 0 0.39, 0 3.22,
hogar 0 0,0 0 92 0 0.53 0 0.07
Campesino 0,0 2.95, 0.82, 1.37,
Jubilado 0.08 0.36 0.24
0,0 0,0 0,0
0,0 0,0 0,0

Comorbilidades
Sobrepeso 11 0.06,0.80 11 2.53,0.1 0 3.49, 0 1.64,
Obesidad 42 0:50,0.47 29 1 9 0.06 5 0.20
Diabetes mellitus 0 2817, 24 0.35,0.5 0 0.16, 0 0.59,
Il 18 <0.01 27 5 5 0.68 0 0.80
Dislipidemia 20 5.11,0.02 2 56.18, 2 3.90, 0 1.83,
Etilismo crénico 19 15.78; 18 <0.01 1 0.04 2 0.17
Hepatitis <0.0% 14.0, 0.13, 5.57,
<0.01,0/9 <0.01 0.70 0.01
7 9.98, 0.25, 1.83,
<0.01 0.61 0.17
2.51,041 4.87, 0.04,
1 0.02 0.83
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9. DISCUSION

9.4 HIGADO GRASO EN LA POBLACION MUNDIAL Y MEXICO

Numeroses biomarcadores no invasivos, calculados a partir de marcadores séricos
(SteatoTest; indice de higado graso, indice de esteatosis hepatica y el indice de
NASH) ?5'a'modalidades de imagen (TAC, RM, elastografia y ultrasonografia) ),
pretenden detectar la presencia de EHNA o fibrosis avanzada. A este respecto, la
ultrasonografia eonvencional es uno de los métodos de imagen utilizado para el
diagnéstico de la ‘esteatosis hepatica ligado a la disponibilidad y mejor costo.
Adicionalmente, la ““ecografia permite identificar caracteristicas tipicas
(hiperecogenicidad y la presencia de areas de preservacion focal). ¥ No obstante,
La biopsia hepatica sigue siendo el estandar de oro actual para el diagnostico, a
pesar de las limitaciones relacionadas con la variabilidad del muestreo, la naturaleza

invasiva y el alto costo. 28

Con los resultados obtenideS, identificamos que al menos la mitad de nuestra
muestra presentd al menos un-grada de_esteatosis hepatica no alcohodlica (EHNA)
segun Brunt. En ese sentido, estudios recientes estiman que la prevalencia de la
EHNA es de 25-30% en la poblacién generaly de todas las edades alrededor del
mundo. Ademas, la prevalencia aumenta con la-edad, afectando por igual a ambos
sexos @9 Existen estudios que de manera independiente muestran evidencia de
alta prevalencia de higado graso en poblaciébn mexicana. En ese sentido, un estudio
transversal realizado en los Estados Unidos en persgnass de origen mexicano
concluyo que la incidencia de HGNA es mas alta en adultos de origen mexicano
(MO) en comparacion con todos los adultos de origen hispano y todas las

subpoblaciones raciales y étnicas en los EUA. ©9)

9.2 LA EDAD SE ENCUENTRA RELACIONADA CON HALLAZGOS
ECOGRAFICOS DE EHNA

Un estudio transversal en poblacion china que incluyé a adultos mayores a partir de

los 20 afios con obesidad y relaciono el riesgo de EHNA con el indice de Masa
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Corporal (IMC), ellos concluyeron que hubo una tendencia creciente de EHNA
Segun la edad, que va desde el 25.8% de los menores de 30 afios hasta el 54.4%
en‘personas con edad de 50 a 70 afios. @V A este respecto, nuestra poblacién con
una edad media menor que la muestra completa presentaron hallazgos ecogréaficos
moderados:acorde a la escala BRUNT. Con estos hallazgos sugerimos considerar
la poblacién joven para valoracion integral, diagndstico temprano y oportuno de
EHNA.

9.3 CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS Y HALLAZGOS
SUGESTIVOS DE EHNA

En la actualidad no existen.estudios de EHNA en trabadores de la salud alrededor
del mundo. No obstante,”um. estudio prospectivo a 5 afios evalué a 16, 648
trabajadores que acudian al médico por salud ocupacional. Incluyeron adultos
espafioles con edad de 20.a 65'anos, en quienes asociaron glucosa plasmética en
ayunas de 100-125 mg/dL (prediabetes) y el indice de higado graso (FLI), de los
participantes se observé que.el 72.6% eran hombres y 27.4% mujeres, con edad
media 44,81+9,91 afios. El principalhallazge.del estudio fue que el FLI era un fuerte
factor de riesgo independiente para.la.progresion de la DT2. Asimismo, menciona
que el lugar de trabajo puede ser un”entorno”factible para la evaluacion de los
factores de riesgo, lo que permite la deteccion temprana de EHNA. G

Otra investigacion realizada en corea, incluyo 2.511 trabajadores del sexo hombres,
de una fabrica de acero a quienes se les realiz6 ultrasanido abdominal y ademas se
compararon por turnos laborales (diurnos y nocturnos). A'este respecto, este estudio
concluye que los trabajadores nocturnos presentan EHNA moderada a grave.
Ademas, en comparacion con los trabajadores diurnos, la EHNA moderada a grave
fueron significativamente mas altas para el grupo que trabajé nocturnos durante mas
de 20 afios ©®2 Por otro lado, nosotros observamos que cierto secteres de los
trabajadores de la salud en nuestro estudio presentaron hallazgos ecograficos de
EHNA (trabajadores técnicos y trabajadores con postgrados), asi como los

trabajadores con estado civil de viudez.
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9.3 LA RELACION DE LA OBESIDAD Y SOBREPESO EN LAS
PERSONAS CON EHNA

La obesidad se ha considerado una enfermedad inflamatoria cronica de bajo grado.
Ademas, ) participan diversas citocinas como la adiponectina, la leptina la
interleucina-6 (IL-6) y el factor de necrosis tumoral (TNF)a. Existe evidencia que
asocia a estas situaciones con roles importantes en el desarrollo de EHNA.
Epidemiolégicamente, la prevalencia de aminotransferasas elevadas aumenta con
el aumento del indice.de masa corporal y una correlacion entre el grado de obesidad
y la prevalencia y gravedad de EHNA se ha encontrado en varios estudios. % Para
un paciente dado, el grado de elevacién de ALT no predice la gravedad de la
enfermedad y se ha encantrado el espectro completo de EHNA en pacientes con
obesidad morbida sometidos a cirugia bariatrica. > La prevalencia de EHNA es del
3% y del 20% en sujetos obesos\y no obesos, respectivamente. La obesidad es
cada vez mas frecuente en Jos nifos y se han observado tanto fibrosis como cirrosis
en nifios obesos con EHNA?(36)

Sin embargo, en la practica-clinica seregistra principalmente la presencia o
ausencia de esteatosis y la ecografia.tiene lallimitacién de que solo puede detectar
esteatosis con >2,5-20% de contenidg graso./hepatico y, por tanto, un namero
relevante de pacientes con esteatosis a partir de<El contenido de grasa del higado
del 5% puede perderse. Ademas, la precision de las€cografia para el diagnéstico de
esteatosis hepatica se reduce en pacientes con obesidad 7

En relacion con estos hallazgos en el presente protogolo se tenia por objetivo
identificar la relacién del sobrepeso y obesidad con EHNA, sin embargo, los
resultados son poco alentadores. Los mecanismos mediante los cuales el sindrome
metabdlico puede generar EHNA se mencionaron anteriormente, no obstante,
nosotros sugerimos evaluar a nuestra poblacion con estudios de mayor sensibilidad
para establecer una mejor relacion de estas comorbilidades y la patologia hepética.
En nuestro protocolo se identificaron asociaron comorbilidades con la EHNA como
la DM2 y la dislipidemia. En ese sentido, la EHNA se considera la manifestacion

hepatica del sindrome metabdlico. @8 Marchesini et all informaron que de 120
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pacientes con EHNA, el 88% cumplia al menos tres criterios del sindrome
metabolico. Ademas, la prevalencia de obesidad, diabetes tipo 2 e hiperlipidemia
fue'del 30 al 100 %, del 10 al 75 % y del 20 al 92 %, respectivamente. 9

10. CONCLUSIONES

Con los hallazgos anteriores concluimos que el personal de salud presenta
esteatosis hepatica no alcoholica (EHNA). Por otro lado, el sobrepeso y la obesidad

no se relacionarep’con la evolucion clinica de la patologia hepatica estudiada.

El personal de salud spresenta comorbilidades asociadas como la DM2 vy
dislipidemia. Ademas, los trabajadores con estudios técnicos y posgrados parecen

presentar mayor grado de.severidad de EHNA.
11. PERSPECTIVAS Y LIMITACIONES

Una de las limitaciones es el estudio es el estudio ecografico ya que presenta
preservada sensibilidad para‘grados leves EHNA. No obstante, sugerimos ampliar

la muestra a otras instituciones del.estado.

Otro aspecto que podria resultar reconfortante_es evaluar distintos grupo de edad,
debido a los resultados observados sugerimas_considerar a una poblacibn mas

joven y comparar los grupos etarios.

No existen estudios recientes que evaluen la EHNA.€n el personal de salud del
estado, sugerimos valorar constantemente el personal de_ salud de los hospitales
del estado de Tabasco, asi como incluir mas variables como un estudio
socioecondmico, escalas de valoracion neurocognitiva, ansiedad'y depresion que
podrian estar relacionados con esta enfermedad. Ademas, se puede comparar los

resultados por turnos o jornadas laborales.
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ANEXQ)1. DEFINICION Y OPERALIZACION DE LAS VARIABLES

DEFINICION DEFINICION TIPO DE UNIDAD DE
VARIABLE 3
CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE | MEDICION
1.18a20
afos, 2. 21 a
30 afios, 3. 31
Edad Edad en afnas_del Edad cronoldgica del | Cuantitativa | a 40 afios, 4.
a
individuo individuo continua 41 a 50 afos,
5.51a60
afios, 6. 60 y
mas
1.Obrero,
Comprende la
funcién‘aboral del 2. Técnico
trabajador y loslimites profesional,
Accién o actividad de su compefencia
i Cualitativa 3.
Ocupacion de trabajar generalmente Se _ o
Nominal Profesionista,
utilizan la
4. Ama de
denominaciéon de
casa, 5.
cargo para los )
] - Campesino, 6.
técnicos y dirigentes. )
Jubilado
Conjunto de las
peculiaridades que
Tipo de género ; _
ol i -ca-ra-lcterlzan los Cuslitatva 1 Masculino
Género el indiviauo individuos de una Nominal
omina ;
especie dividiéndolos 2.Fdznino
en masculinos y
femeninos
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Enfermedad hepatica
gue corresponde a la

inflamacion del higado
con dafio hepatico;

acumulacion de grasa

Es la forma en el higado, que se
simple de la puede observar a
EHGNA través de estudio
manifestada por ultrasonografico, Cualitativa
Higado graso infiltracion grasa | identificando: aumento Nominal. 1.Si
maerovascular del de la ecogenicidad 2.No
higado-€n forma respecto al rifién, Dicotomica
de triglicéridos en | atenuacion del sonido,
mas de 5%-de los hepatomegalia y
hepatocitos. ausencia de
visualizacion de la
pared de vasos
portales y diafragma,
por, estudio
histopatolégico.
indice desmasa
indice de masa corporal de efifre25 | Cualitativa .
Sobrepeso | corporal mayor a kg/m?2 y 30 kg/m? Nominal LS
25 calculado con base€n’) picotémica 2o
el peso y talla.
Enfermedad
cronica, Segun la OMS se
multifactorial y establece en todo
neuroconductual, individuo con un indice | Cualitativa
Obesidad en donde un de Masa Corporal nominal Lsi
incremento en la mayor a 30 kg/m? Dicotdmica 2.No

grasa corporal
provoca la
disfuncién del

tejido adiposo y

calculado con base al

peso y la talla
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una alteracién en
las fuerzas fisicas
da la grasa
corporal que dan
como resultado
alteraciones
metabdlicas.
Segun criterios de la
ADA se puede definir
diabetes todo individuo
Enfermedad )
. con cifras de HBAlc
ctonieco- de 6.5 %
; mayor de 6.5 %, una : -
degenerativa - 1.Diabetes tipo
) 7 glucosa plasmatica en o |
Diabetes metabolica ) Cualitativa
) . ayunas igual o mayor )
mellitus caracterizada por Nominal 2 Diabetes
) a 126 mg / dl, prueba '
niveles elevados ) tipo Il
tolerancia oral a la
de glucosasen .
glueasa con una cifra
sangre.
mayor.de 200 mg / dl a
las 2.horas
posprandial
o Consumo excesivo y
Definido por la .
) prolongado de bebidas
OMS como mas cohéli st
alcohdlicas medido a o
i de 20 g de e ol ) Cualitativa s
tilismo través del test de ; .Si
o alcohol al dia en . Nominal
cronico ) s d AUDIT y por medio del 2.No
mujeres y mas de i o PO
célculo aritmético Desiomica
30 g de alcohol ]
gr//alcohol dia > 7
en hombres
puntos
Conjunto de
Concentracion enfermedades
plasmética Ani i o i
o _ - cronicas que tienen Cualitativa 1.Si
Dislipidemia | elevada de lipidos | ~omo caracteristica la Nominal 0
:No
(colesterol y elevacion de la
triglicéridos) concentracion
sanguinea de
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lipoproteinas
sanguineas definido
como cifras de
colesterol total de 200
mg / dl y triglicéridos

de 150mg/ dl.
Grado: 0
Escala
Clasificacién ¥ .Estadificacion de | semicuantitativa para | Cualitativo Grado: |
de Brunt higado graso determinar grado y Nominal Grado: Il
estadio de EHNA
Grado: 1l
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ANEXO 2. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

MAY-JUN 21

JUL-AGO 21

SEP-OCT 21

NOV-DIC 21

ENE -FEB 22

MAR-ABR 22

MAY-JUN 22

JUL-AGO 22

SEPT-OCT 22

NOV-DIC 22

ENE 23

FEB 23

investigacion

Busqueday
revision

bibliogréafica

AN

Elaboracion

marco teérico

Disefio de
instrumento de

investigacion

Realizacion del
protocolo de

investigacion

Mt

Envié a SIRELCIS

Autorizacion por
SIRELCIS

Aplicacion de
instrumentos de

recoleccion

Interpretacién de

resultados

Discusién

y conclusion
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ANEXO 3. CONSENTIMIENTO INFORMADO

[(—

D

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION

Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

lM$ Carta de consentimiento informado para participacion en protocolos de investigacién (adultos)

Nombre del estudio:
Patrocinador externo (si
aplica):

Lugar y fecha:

NUmero de registro
institucional:

Justificacion y objetivo del
estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Posibles beneficios que
recibira al participar en el
estudio:

Informacion sobre resultados y

alternativas de tratamiento:
Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

SOBREPESO Y OBESIDAD COMO FACTOR DE RIESGO PARA HIGADO GRASO EN
TRABAJADORES DE LA SALUD DE LA UMF 39 DEL IMSS DE VILLAHERMOSA TABASCO.

No aplica

UMF 39 IMSS, ubicada en colonia nueva Villahermosa 86070, Villahermosa tabasco a noviembre
de 2021

Ninguno

Establecer la relacion de obesidad y sobrepeso con higado graso en trabajadores de la unidad de
Medi€ina Familiar No. 39

Aplicacién de encuestas sociodemografica y de factores de riesgo se realizara somatometria Toma
de pesogtalla ¥ se realizara usg hepatico.

Incomodidad al momento de responder ciertas preguntas y al realizar el ultrasonido

Diagnostico oportuno que permitird reducir posibles complicaciones a largo plazo del problema
investigado, déteccion de factores de riesgo involucrados en la progresion de la enfermedad, se
explicaran medidas para su reduccion.

Se proporcienar&iinfermacion actualizada sobre el tema, y estaran disponibles para su consulta

Voluntario, conservo el.derecho de retirarme del estudio en cualquier momento en que lo considere
convenienteg8in que ello afecte la atencién médica en la unidad.

Los datos sefan tratados en farma confidencial. Su uso es exclusivo para este estudio.

Declaracion de consentimiento:

Después de heber leido y habiéndoseme explicadotodas mis dudas acerca de este estudio:
- No acepto participar en el estudio.
[1| Siacepto participar y que se tome la muestra selo para este_ estudio.

] Si acepto participar y que se tome la muestra para este estudigs’y estudios futuros, conservando su sangre hasta
por afos tras lo cual se destruird la misma.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra‘dirigirse a:

Investigadora o

Investigador Responsable:

Colaboradores:

Med. Esp. Calvo Martinez tamara_calvo@hotmail.com cel. 9931698685

Med. Esp. Ricardo Gonzélez Anoya.anoyar@hetmail.com cel:9933110529
Martinez Dominguez residente de medicina familiar dr.daniel.mrt@gmail.com
cel.9341220365

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra.dirigirse a: Comité de Etica en
Investigacion del Hospital General de Zona no. 2. Calle Francisco Trujillo Gurria s/n, ColeniajPueblo Nuevo, Cardenas,
Tabasco. CP 86500. Correo electrénico: cei.27.001.20170221@gmail.com

José Daniel Martinez'Dominguez

Nombre y firma del participante

Testigo 1

Nombre y firma de.quien.obtiene el
consentimignto

Testigo 2

Nombre, direccion, relacién y firma

Nombre, direccién; relacion
y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo

de investigacion,
Clave: 2810-009-013

sin omitir informacion relevante del estudio,
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ANEXO 4. INSTRUMENTO SOCIODEMOGRAFICO

“Sobrepeso y obesidad como factor de riesgo para higado graso en trabajadores de la
salud de la UMF 39 del IMSS de Villahermosa Tabasco”

Debe ser llenado por el investigador FOLIO ( )

I. Datos sociodemograficos de la derechohabiente

1. ¢ Cual es tu sexe?

1. Femenino (__) 2.*Masculino (_ )

2. ¢ Cuantos afios tienes?

(_) afios cumplidos Fecha.de nacimiento (_ / [/ )

3. ¢, Qué grado de estudios tiene?

1. Analfabeta 2. Primaria 3. Secundaria 4. Preparatoria 5. Licenciatura 6. Posgrado

4, ¢ Cual es tu estado civil?

1. Soltera 2. Casada 3. Divorciada 4«<Unién libre 5. Viuda

5. ¢,Con qué frecuencia toma‘alguna bebida.alcohdlica?

Nunca (__) Una o menos vecesal.mes (_ )2 a4 veces al mes(__)2 o 3 veces a la semana(_)
6. ¢ Actualmente, te encuentras trabajando?

si(__)no(_)

7. Si su respuesta es si ¢ Qué tipo de actividad desarrolla? (Especifica en ambos casos)
1. Empleada (__) 2. Autoempleado (__) 3. Desempleada () 4. Otro ( )
8.¢Que actividades realiza en su tiempo libre®?

Otro trabajo (__) recreacion y deporte (__) estudio (__) ningune (__) otro ( )

9. ¢cual es la tendencia de su vivienda?

Rentada (__) Propia (__) compartida (_ )
10.¢,Con quién se encuentra viviendo?

Solo (__) cényuge (_ ) padres (__) hijos (_)




Universidad Juarez Autbnoma de Tabasco
Division Académica de Ciencias de la Salud

ANEXO 5. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

“Sobrepeso y obesidad como factor de riesgo para higado graso en trabajadores de la
salud de la UMF 39 del IMSS de Villahermosa Tabasco”

Este estudio debera ser llenado por el investigador.
HOJA RECOLECCION DE DATOS
FOLIO: FECHA:

CONSULTORIO:; EDAD: SEXO:
TURNO:
ESCOLARIDAD:

ESTADO CIVIL:

RELIGION:

MEDIDAS ANTROPOMETRICAS:
PESO: TALLA: IMC:

PRESION ARTERIAL: SISTOLICA: DIASTOLICA: PRESION
ARTERIAL MEDIA:

COMORBILIDADES OTRAS:

HIPERTENSION ARTERIAL:

DISLIPIDEMIAS:

DIABETES:

HEPATITIS: TABAQUISMO: CIGARRILLOS DIA:

INGESTA DE ALCOHOL:

ACTIVIDAD FiSICA DESCRIBA BREVEMENTE EN QUE CONSISTE:
HORAS A LA SEMANA DE ACTIVIDAD FISICA:

OCUPACION: DOMICILIO:
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ANEXO 6. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS POR
ECOGRAFIA

“Sobrepeso y obesidad como factor de riesgo para higado graso en trabajadores de la salud de la
UMF 39 del IMSS de Villahermosa Tabasco”

Debe ser llenado por el investigador posterior a la elaboracién del estudio ultrasonogréfico.

CLASIFICACION-POQR ECOGRAFIA DE BRUNT Y COLABORADORES PARA EHNA.
(World J Hepatol 2015 April 28; 7(6): 846-858)

Folio: Grupo:

Fecha:

Los grados de higado graso, se definen-mediante una escala de cuatro puntos:

Normal O

Leve 1,

Moderada 2

Grave 3.

Criterios del grado de severidad del Higado Graso

Grado I: minimo aumento difuso de la ecogenicidad hepatica, visualizacion normal del diafragma y de

los bordes de los vasos intrahepaticos.

Grado Il: Moderado aumento difuso de la ecogenicidad, con ligera disminucién de la pared de los

vasos intrahepaticos y del diafragma.

Grado Ill Grave: marcado aumento de la ecogenicidad, pobre penetracion del segmento posterior del

I6bulo hepatico derecho y mala o nula visualizacién de la pared de los vasos hepaticos y'del diafragma.

Dr. Emmanuel Castfo Dehesa
Mat: 99282315
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