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RESUMEN

La esteatosis hepatica no alcohdlica es un trastorno metabdlico cuya evolucion,
aunque lenta, es progresiva si no se implementan cambios en el estilo de vida. Esto
puede llevar a fibrosis y cambios irreversibles en la estructura hepética, como la
cirrosis. Estos cambios pueden ser detectados mediante diversos métodos de imagen,

siendo la ecografia uno de los mas accesibles y utiles.

Actualmente, los estudios avanzados para determinar el grado de fibrosis suelen ser
costosos. Por ello, es fundamental identificar a los pacientes que requieren un
seguimiento mas detallado, siendo la elastografia una de las opciones mas accesibles

para este proposito.

En este estudio, se evaluaran 15 pacientes mayores de 18 afios de ambos sexos
utiizando un equipo ultrasonografico con capacidad para realizar elastografia
cuantitativa. Se aplicaran técnicas de ultrasonido en modo B, Doppler color y espectral,
gue nos ofrece datos sobre el flujo sistélico y diastélico de la arteria hepatica y con ello
poder obtener el indice de resistencia. El objetivo es analizar su evolucion mediante

un enfoque morfolégico, hemodindmico y cuantitativo.

Este andlisis es relevante para correlacionar los hallazgos obtenidos por ultrasonido
convencional y seleccionar los pacientes con grados avanzados de esteatosis hepatica
que requieren seguimiento mediante elastografia cuantitativa. Esto resulta crucial para

evaluar el dafio potencial asociado a la infiltracion grasa en el higado.
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LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS

NAFLD: Enfermedad por higado graso no alcohdlico.
NASH: Esteatohepatitis no alcohdlica.

HCC: Carcinoma hepatocelular.

IR: indice de resistencia.

kPa: Kilopascales.

FIBROSCAN: Elastografia transitoria.

ARFI: Impulso de fuerza de radiacién acustica.

ROI: Region de interés.

TE: Elastografia transitoria.

pSWE: Elastografia por ondas de corte puntuales.
2D-SWE: Elastografia por ondas de corte bidimensionales.

RIC/M: Rango intercuartil sobre la mediana.
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LISTA DE DEFINICIONES

Esteatosis hepatica no alcohdlica: Es la acumulacién de vacuolas de grasa
en el citoplasma de los hepatocitos y se caracteriza por presentar unas lesiones
hepaticas similares a las producidas por el alcohol en sujetos que no consumen
cantidades toxicas de este.

Esteatohepatitis no alcohdlica: Es la acumulacion de grasa en el higado y la
inflamacion del higado en personas que no consumen alcohol.

Cirrosis: Proceso difuso caracterizado por fibrosis y la conversion de la
estructura normal en una disposicion nodular anormal.

Ultrasonido: Es una técnica de diagnostico no invasiva que no emite radiacion
ionizante, que se utiliza para producir imagenes dentro del cuerpo.

Modo B: Representacion grafica del movimiento de los tejidos en el ultrasonido
gue se presentan en el monitor como lineas de puntos en forma continua a lo
largo del tiempo.

Ultrasonido Doppler: Es un tipo de ultrasonido que utiliza ondas sonoras para
mostrar qué tan bien circula la sangre a través de sus vasos sanguineos.
Elastografia: Con ecografia es una modalidad de imagen con la que se reflejan
en tiempo real los pardmetros relativos a la organizacion estructural de los

tejidos (elasticidad normal o anormal) respecto al tejido adyacente.
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ANTECEDENTES

Definicion.

La enfermedad por higado graso no alcohélico (NAFLD) es un trastorno metabdlico
gue se caracteriza por acumulacion de grasa en mas del 5% de los hepatocitos en
personas que no presentan un consumo significativo de alcohol ni otras causas de

esteatosis secundaria (1).

El término NAFLD engloba una gama de enfermedades hepaticas que varian en su
gravedad, desde la esteatosis simple ( depoésito de grasa en los hepatocitos sin
evidencia de dafio inflamatorio ni dafio celular evidente) hasta la esteatohepatitis no
alcoholica ( NASH), una condicion mas grave que implica inflamacion y dafio celular
que puede progresar a fibrosis y, posteriormente cirrosis, una condicion irreversible
gue suele afectar la funcion hepatica y en etapas mas avanzadas hasta carcinoma

hepatocelular (2).

Fisiopatologia.

NAFLD es la manifestacion hepatica del sindrome metabdlico y se asocia fuertemente
con la diabetes mellitus tipo 2, ya que hasta un 55% de los pacientes diabéticos tienen
NAFLD. La fisiopatologia implica varios mecanismos celulares y moleculares que

incluyen:

- Resistencia a la insulina, que contribuye a la esteatosis a través de la
lipogénesis hepética y el almacenamiento ectopico de lipidos.

- Lipotoxicidad y estrés hepatocelular, que conduce a la apoptosis cuando se
supera la capacidad del hepatocito para almacenar lipidos.

- Inflamacion hepatica crénica, mediada por macréfagos residentes que reclutan

otras células inmunes, generando una sefializacion inflamatoria persistente.
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- Deposicion excesiva de colageno en respuesta a la inflamacion crénica, lo que

provoca fibrosis y terminar en cirrosis.

Uno de los hitos en la comprension de esta enfermedad fue la propuesta de la hipoétesis
de los dos golpes por Day y James (1998), donde la esteatosis es el primer golpe y la

inflamacion es el segundo, lo que facilita la progresion hacia NASH (3).

Progresién y complicaciones.

La progresion de NAFLD a NASH se caracteriza por la fibrosis hepatica, que puede
avanzar hacia cirrosis y aumentar el riesgo de desarrollar carcinoma hepatocelular
(HCC), con una tasa de incidencia anual estimada de 2.6% en pacientes con NASH
progresiva. Este proceso también puede estar mediado por la angiogénesis y la

hipertension portal en los estadios avanzados de la enfermedad.

Diagnéstico por imagen.

Ecografia.

La ecografia es el primer método diagnostico empleado para evaluar la esteatosis
hepética. El grado de esteatosis se obtiene con caracteristicas como el aumento de la
ecogenicidad hepatica, el contraste entre el higado vs rifion, la apariencia de

estructuras como el diafragma y los vasos intrahepéticos.

Su clasificacion es:

- Ausente (Puntuacion 0): Ecotextura del higado es normal.

- Leve (Puntuacion 1): Aumento difuso de la ecogenicidad hepatica con adecuada
visualizacion del diafragma y pared de la vena porta.

- Moderada (Puntuacion 2): Aumento moderado difuso de la ecogenicidad con

apariencia alterada de la pared de la vena porta y diafragma.
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- Grave (Puntuacion 3): Aumento marcado de la ecogenicidad hepatica con
visualizacion deficiente o nula de pared de la vena porta y parte posterior del

I6bulo hepatico derecho. (3).

Sin embargo, aunque la ecografia es Gtil para detectar esteatosis, no es tan eficaz en

la deteccion de fibrosis en estadios iniciales.

Doppler Hepatico.

Uno de los parametros a evaluar en el Doppler hepatico es el indice de resistencia (
IR) de la arteria hepatica que tiende ser un vaso de baja resistencia y su valor normal

se estima en 0.55a0.7.

- Un IR alto o bajo puede estar relacionado con patologias como la cirrosis o
hepatitis cronica, sin embargo, se tiene que considerar IR alto en pacientes sin
patologia hepética como el estado postprandial o edad avanzada del paciente.

- El IR bajo se asocia a estenosis proximal o derivacion vascular distal como
fistulas arteriovenosas o arterioportales que suelen ser ocasionadas por cirrosis
grave. Entre otras posibles causas son el traumatismo o sindrome de Osler
Weber Rendu (4).

Se ha encontrado alteraciones en la hemodinamia en pacientes con infiltracion grasa,
en la mayoria se ha asociado a aumento de la resistencia y pulsatilidad de la arteria
hepatica, sin embargo, otros estudios han demostrado disminucion de la resistencia
conforme va avanzando la enfermedad, con mayor evidencia de alteraciones

vasculares en etapa de cirrosis (5).
Los estudios ultrasonograficos utilizan diferentes técnicas para deteccion de fibrosis,

entre ellos se encuentra la elastografia transitoria (FibroScan), de onda supersonicay

de impulso de fuerza de radiacién acustica (ARFI).
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De las técnicas anteriores, la elastografia transitoria, es una de las mas utilizadas con
alta sensibilidad y especificidad para detectar fibrosis desde estadios leves. Se
caracteriza por ser una prueba no invasiva, rapida y de bajo costo, que se encarga de
evaluar la rigidez hepética. (6)
En la elastografia por ondas de corte, el transductor genera un impulso acustico y lo
trasmite a la region de interés (ROI) donde se mide la velocidad de propagacion de la
onda de corte resultante.
La velocidad de la onda de corte es un método cuantitativo para determinar la
elasticidad absoluta del tejido. La elastografia por ondas de corte abarca varios
métodos diferentes para medir las velocidades de las ondas de corte: Elastografia
transitoria (TE), elastografia por ondas de corte puntuales (pSWE) y elastografia por
ondas de corte bidimensionales (2D-SWE).
La elastografia transitoria muestra la velocidad de onda transversal al convertirla a
kilopascales (kPa). (8)
Los valores normales son de 2 a 7 kPa.
Se ha dado una puntuacion estimada del grado de fibrosis en pacientes:

- FO- F1 = Menor a 7.6 kPa.

- F2=7.7 a 9.4 kPa. (Cicatrices moderadas).

- F3=9.4 a 14 kPa. (Cicatrices graves).

-  F4 = Mayor a 14 kPa. (Cirrosis). (16).

El uso de la mediana de 10 mediciones como valor de rigidez se recomend6 como
préctica estandar al utilizar la maquina FibroScan y posteriormente se adopté como el

namero requerido de mediciones en la practica clinica por la mayoria del estudio (8).

Se tiene que tomar en consideracion a aquellos pacientes con patologias como:
congestién venosa por fallo cardiaco, hipertension biliar secundaria a colestasis
extrahepatica, hepatitis aguda o cronica y/o necrosis lobulillar ya que puede dar falsos
positivos con valores elevados del FibroScan, asi como el estado posprandial, el

ejercicio fisico. (6y 8).
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Existen otras modalidades de estudio como la espectroscopia por resonancia
magnética, que es considera como la mejor técnica para estadificacion de fibrosis
hepatica desde etapas iniciales, principalmente en pacientes con obesidad y ascitis,
sin embargo, no es costo efectivo.

Por dltimo, la biopsia de higado es un procedimiento que debe ser reservada para
indicaciones puntuales debido a que es un método invasivo y conlleva ciertos riesgos,

pero permite evitar errores diagnosticos y clasificar correctamente la enfermedad. (9).

La enfermedad por higado graso no alcohdlico es una patologia en crecimiento,
fuertemente asociada con el sindrome metabdlico y otras enfermedades crénicas. La
progresion de la esteatosis a NASH vy fibrosis representa un desafio clinico importante,
y las modalidades no invasivas como la elastografia y la resonancia magnética han
demostrado ser Utiles en la evaluacion de la severidad de la enfermedad. Aunque la
ecografia sigue siendo una herramienta de primera linea, en los estadios iniciales, la
combinacion de técnicas avanzadas es fundamental para un diagndstico preciso y para

evitar la progresioén a cirrosis y carcinoma hepatocelular.
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JUSTIFICACION.

La esteatosis hepatica no alcohdlica es una patologia de origen multifactorial,
actualmente existen diversos estudios con alta sensibilidad y especificidad que
cuantifican la infiltracién grasa vy fibrosis, sin embargo, son de alto costo para la

poblacion y condiciona una falta de seguimiento.

El ultrasonido hepatico en modo b es el estudio inicial para pacientes con sospecha de
esteatosis hepatica, sin embargo, se ha analizado alteraciones en la vasculatura
hepatica en pacientes con datos de hepatopatia cronica de origen principalmente viral,
que al igual que la esteatosis hepética no alcohdlica su curso sin tratamiento es hacia
la fibrosis. Esto dltimo lleva a analizar las alteraciones hemodinamicas a través de
Doppler color y espectral y correlacionarlo con elastografia cuantitativa que es un
método que se puede realizar en el mismo estudio ultrasonografico para determinar el
grado de fibrosis y conocer quienes se pueden beneficiar de un seguimiento con
FibroScan sin necesidad de utilizar estudios de alto costo e invasivos como la biopsia

hepética.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢El indice de resistencia de la arteria hepética y la dureza hepatica medida por
elastografia cuantitativa, se elevan en pacientes con esteatosis hepatica no

alcohdlica?
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HIPOTESIS

El aumento del indice de resistencia de la arteria hepatica se relaciona con presencia

de fibrosis (leve a moderada) en pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica.
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OBJETIVOS.

e Objetivo general:
- Demostrar que el indice de resistencia de la arteria hepética y la dureza

hepatica, se elevan en pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica.

e Objetivos especificos:

- Demostrar que el indice de resistencia de la arteria hepatica se eleva en
pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica.

- Demostrar que la dureza hepética se eleva en pacientes con esteatosis
hepatica no alcohdlica.

- Demostrar si la dureza hepatica se eleva antes que el indice de
resistencia de la arteria hepatica en pacientes con esteatosis hepatica
no alcohdlica.

- Determinar si existe mayor aumento del indice de resistencia de la arteria
hepatica en pacientes con esteatosis moderada y/o severa.

- ldentificar pacientes con hepatopatia no alcohdlica, con riesgo de
desarrollar fibrosis.

- Demostrar que grado de esteatosis hepatica no alcohélica predomina en
la poblacion estudiada.

- Hacer un cribado y seguimiento con elastografia cuantitativa en
pacientes con elevacion del indice de resistencia de la arteria hepatica,
con riesgo de desarrollar fibrosis.

- Realizar los estudios de imagen oportunos, de bajo costo y accesibles
que identifiquen el grado de esteatosis y avance de la enfermedad.

- ldentificar los pacientes con alto riesgo de presentar complicaciones

relacionadas con fibrosis.
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SUJETOS Y METODOS.

Tipo de estudio.

e Transversal analitico.

METODOLOGIA.

Lugar de realizacion.

e Sala de ultrasonido de Hospital Regional de alta especialidade “Dr. Ignacio

Morones Prieto”

Universo de estudio.

e Pacientes y personal del Hospital Regional de alta especialidad “Dr. Ignacio

Morones Prieto” con esteatosis hepatica no alcohdlica.

CRITERIOS DE SELECCION.
Inclusion.

e Pacientes mayores de 18 afios de cualquier género que acudan a ultrasonido
hepatico por causas no alcohdlicas que acepten participar en el estudio y firmen
el consentimiento informado.

Exclusién.

e Pacientes que la esteatosis hepatica sea por uso de medicamentos, con
congestion venosa por falla hepatica, hipertensién biliar por colestasis
extrahepética, hepatitis aguda o crénica o con cirrosis.

Eliminacion (Si aplica).
e Revocacion del consentimiento informado por parte del paciente o familiar

responsable.
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ANALISIS ESTADISTICO

Cuadro 1. Variables en el estudio.

Dependiente

Variable Definicion Valores Unidades Tipo de
operacional posibles variable
Grado de | Grado 1: Leve. N/A Categorica
esteatosis ecografico de | 2: Moderada. Ordinal.
hepatica. esteatosis 3: Severa
hepética.
Independiente
indice de | Se expresa | 0.5-0.7 cm/s Continua
resistencia mediante la
formula  IR=
(AB)/A donde
A es la
velocidad pico
sistdlica y B la
velocidad
diastolica final.
Fibrosis Cuantificacion | Normal: 2-7 kPa Continua
(FIBROSCAN) | de fibrosis | FO-F1: <7.6
hepatica F2:7.7a9,4
F3:9.5a14
F4.>14
Variables de control (Confusoras).
Variable Definicion Valores Unidades Tipo de
operacional posibles variable
Edad ARos >18 afnos Continua

cumplidos por

el paciente
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Tipo de muestreo.

¢ No probabilistico, de acuerdo con los criterios de seleccion.
Método de aleatorizaciéon: No aplica.
Célculo del tamafio de la muestra:

e El estudio se calcul6 a través de la correlacién de Pearson, la cual se
contabilizaron un total de 15 pacientes con un margen de error de 10% que da
una estimacion de confidencialidad de 95% en pacientes con esteatosis
hepatica de origen no alcohdlico con los criterios de inclusién en el Hospital
Regional de alta especialidad “Dr. Ignacio Morones Prieto”.

e Se realizd6 con base a una calculadora de tamafio de muestra,

https://wnarifin.github.io/ssc/sscorr.html, tomando los siguientes datos:

Correlacion de Pearson -Prueba de Hipotesis:
e Correlacion esperada (r): 0.7
¢ Nivel de significancia (a): 0.05 de dos colas.
e Potencia (1- B): 80%.

e Tasa de abandono esperada: 10%.

Con tamafio de muestra calculada, n=13.

Tamarfio de la muestra (con 10% de abandono), n abandono =15.

Correlacion de Pearson, Estimacion:

e Correlacion esperada (r):0.7

¢ Nivel de confianza 100 (1- a): 95%.

e Tasa de abandono esperada: 10%.
La correlacion de Pearson es una medida estadistica que cuantifica la relacion lineal
entre dos variables numéricas. Su valor puede oscilar entre -1 y +1, donde:

e +1,indica una relacién positiva perfecta: Cuando una variable aumenta, la otra

también lo hace de manera proporcional.
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¢ -1, indica unarelacion negativa perfecta: Cuando una variable aumenta, la
otra disminuye de manera proporcional.

e 0, indica ausencia de correlacion lineal: No hay una relacion lineal entre las
dos variables.

La formula para calcular la correlacion de Pearson:

_ 2oz —Z)(yi — )
V(i — )22 (yi — )

T

Interpretacion de la correlacion de Pearson:

e r = 1. Correlacion positiva perfecta (relacion lineal perfecta donde ambos
aumentan de manera proporcional).

e r = -1. Correlacion negativa perfecta (relacion lineal perfecta donde uno
aumenta y el otro disminuye de manera proporcional).

e r=0: No hay correlacion lineal. Esto no significa que no haya relacion entre las
variables, pero si que no es una relacién lineal.

e 0 <r < 1: Relacién lineal positiva, cuanta mas cera de 1, mas fuerte es la
relacion.

e -1 <r < 0: Relacion lineal negativa, cuanto mas cerca de -1, més fuerte es la
relacion negativa.

Prueba piloto: No aplica.
Estrategia de busqueda bibliografica.
Se realiz6 una busqueda de estudios en la base de datos MEDLINE, a través

de Pubmed, se emple6é de acuerdo con la terminologia del tesauro Medical
Subject Headings (MeSH).
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Cuadro 2. Pregunta PICO.

Paciente

Intervencion

Comparacion

Resultado

Pacientes adultos

no alcohdlicos

Ultrasonido
Doppler hepatico

con FibroScan.

Arteria hepatica vs

grado de fibrosis.

Medicién del indice
de la arteria

hepética y fibrosis

por elastografia
cuantitativa.
Cuadro 3. Cuadro de descriptores.
Palabra | Decs Sinénimo | Mesh Synonyms Definicion
Clave S
Esteatosi | Enfermed | Esteatosis | Non- Nonalcoholic Hallazgo de
S ad del | Hepética | alcoholic | Fatty Liver | higado graso sin
hepatica | higado no Fatty Disease consumo de
no Graso no | Alcohdlica | Liver Fatty Liver, | bebidas
alcoholic | Alcohalic Disease. | Nonalcoholic alcoholicas
a 0. Fatty Livers, excesivo.
Hepatopat Nonalcoholic
ja Grasa Liver,
no Nonalcoholic
Alcohdlica Fatty Livers,
Nonalcoholic
Fatty
Nonalcoholic
Fatty Liver
Nonalcoholic
Fatty Livers
NAFLD
Nonalcoholic
Fatty Liver
Disease
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Nonalcoholic
Steatohepatitis
Nonalcoholic
Steatohepatitides
Nonalcoholic
Steatohepatitis,

Nonalcoholic.

Elastogra

fia

Diagnoésti
CO por
imagen
de
elasticida
d

Elastograf
ia
Técnicas
de imagen
elastograéfi

ca.

Elasticity
Imaging
Techniqu
es

Elasticity Imaging
Technique,
Imaging
Technique,
Elasticity,
Imaging
Techniques,
Elasticity,
Techniques,
Elasticity
Imaging,
Elastography,
Elastographies,Ti
ssue Elasticity
Imaging,
Elasticity
Imagings, Tissue,
Elasticity
Imaging, Tissue,
Imagings, Tissue
Elasticity,
Imaging, Tissue

Elasticity, Tissue

Métodos no
invasores de la
de
imagen basados

proyeccion

en la respuesta
mecanica de un
objeto a una
fuerza vibratoria
o impulsiva. Se
utiliza para
determinar
caracteristicas
viscoelasticas
del tejido, de tal
modo
diferenciar en
tejido
inclusiones
suaves de
inclusiones
duras tal como
las

microcalcificacio
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Elasticity
Imagings,
Elastograms,
Elastogram,
Vibro-
Acoustography,
Vibro-
Acoustographies,
Vibro
Acoustography,
Sonoelastograph
Y
Sonoelastographi
es, Magnetic
Resonance
Elastography,
Elastographies,
Magnetic
Resonance,
Elastography,
Magnetic
Resonance,
Magnetic
Resonance
Elastographies,
Resonance
Elastographies,
Magnetic,
Resonance
Elastography,

Magnetic,

nes, y algunas
del
La

lesiones
cancer.
mayoria de las
técnicas utilizan
ultrasonido para
crear las
imagenes

produciendo la
respuesta con
una fuerza de
radiacion

ultrasénica y/o
los registros de
desplazamiento
s del tejido por la
ultrasonografia

Doppler.
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Acoustic
Radiation Force

Impulse Imaging,

ARFI Imaging,
ARFI Imagings,
Imaging, ARFI,
Imagings, ARFI.
Arteria Arteria Hepatic | Arteries, Hepatic | Ramificacion de
Hepatica | Hepatica Artery Artery, Hepatic la arteria celiaca
Hepatic Arteries | que distribuye
sangre hacia el
estbmago, el
pancreas, el
duodeno, el
higado, la
vesicula biliar y
en gran
cantidad al
epiplon.
Fibrosis | Cirrosis Cirrosis Liver Cirrhosis, Liver Enfermedad
Hepatica | Hepatica | del Cirrhosis | Hepatic Cirrhosis | 30epatica en la
Higado Cirrhosis Hepatic | que hay
Fibrosis Fibrosis,Liver destruccion, de
del Fibrosis. magnitud
Higado variable, de la
Fibrosis microcirculacion
Hepatica. m normal, la

anatomia
vascular en
general, y de la

arquitectura
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hepatica las que

se alteran por

elementos
fibrosos gue
rodean a
nodulos de
parénquima

regenerados o
gque se estan

regenerando.

Cuadro 4. Estrategia de Busqueda.

Fuente de Estrategia de Limites | Filtros (Titulo, resumen, | Total.
informacién. busqueda criterios de seleccion).
PubMed (((Non-alcoholic 2019 a | NA 52
Fatty Liver | 2024
Disease) AND (
Liver  Cirrhosis))
AND ( ultrasound))
AND ( Elasticity
Imaging
Techniques)
BVS (esteatosis 2019 a | Estudio diagnastico. 127
31 epéatica no | 2024 Texto completo.

alcohodlica) AND (
ultrasonido) AND (
fibrosis hepética)
AND ( fibroscan)

Idioma: inglés y espafiol.
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ANALISIS DE LA INFORMACION.

Andlisis estadistico.
Estadistica descriptiva con medidas de tendencia central, en donde la visualizacién de
los datos obtenidos sera representada a través de graficos y pruebas de normalidad

de las variables.

Estadistica inferencial.
Correlacion de Pearson para investigar la relacién entre el indice de resistencia y
dureza hepética.
e Se verifica la normalidad de ambas variables (indice de resistencia y dureza
hepatica).
e Posteriormente se calcula el coeficiente de correlacion de Pearson ( r).
Interpretacion del Coeficiente r:
e 0-0.3: Correlacion Débil.
e 0.3-0.7: Correlacion moderada.
e 0.7 -1.0: Correlacion fuerte.
Prueba de Normalidad.
Se incorporara una prueba de normalidad (Shapiro-Wilk) al estudio por el tamafio de
muestra menor a 50. Esto con el objetivo de evaluar si el indice de resistencia de la
arteria hepética y el promedio de la dureza hepatica, medidos en kPa, siguen una
distribucion normal.
e Se utilizard con base a el programa Stata (Statistical Software for Data Science)
y Excel.
En cuanto al nivel de significancia:
Generalmente, se usa a = 0.05.
e Interpretacion:
e Si p> a: No se rechaza la hipétesis nula (HO), los datos siguen una

distribucion normal.
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e Sip<a: Serechaza (HO) los datos no siguen una distribucién normal.

Funcion Stata.
1. Elvalor p aparecerd en los resultados generados por Stata.
2. Compara el valor p con el nivel de significancia:
e Sip>0.05los datos son normales.

e S| P<0.05los datos no son normales.

CONCORDANCIA.

El uso de la mediana de 10 mediciones como valor de rigidez se recomendd como
practica estandar al utilizar la funcion de FibroScan y posteriormente se adopté como
el nUmerorequerido de mediciones en la practica clinica por la mayoria de los estudios.
Todas las guias recomiendan el uso del rango intercuartil sobre la mediana (RIC/M),
un indicador de variabilidad de los datos, para evaluar la calidad de los datos al realizar
mediciones de rigidez hepatica.

Los valores de rigidez hepatica con RIC/M de < 30% se asocian con una mayor
precision para estadificar la fibrosis hepatica, asi como una mejor concordancia entre
diferentes maquinas de elastografia. Sin embargo, el RIC/M solo se puede obtener una
vez que se ha completado el estudio y las etapas mas avanzadas de fibrosis también
pueden influir en la variabilidad de los datos, afectando asi al RIC/M.

Los sistemas mas nuevos han incorporado indicadores de confiabilidad para cada
medicion mostrada en el momento del estudio, lo que permite al examinador evaluar
la confiabilidad de los datos en el momento del examen (8).

La funcién FibroScan descarta automaticamente las zonas de medicion en donde se
encuentre via vascular o via biliar, que son zonas no representativas de la dureza
hepética, por lo que rechaza las mediciones realizadas en estas zonas y solo permite
la medicién en parénquima hepatico escaneable. Por lo tanto, no requiere de

concordancia interobservador.
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ETICA

Investigacion con riesgo minimo (Categoria ll).

De acuerdo con el reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion
para la salud, se considera como investigacion con riesgo minimo aquella que implica
estudios que emplean datos obtenidos a través de procedimientos comunes en
examenes fisicos o psicoldgicos de diagndstico o tratamiento rutinarios.

En contraste, la investigacion con riesgo mayor que el minimo (Categoria lll) incluye
estudios en los que las probabilidades de afectar al sujeto son significativas, como los
estudios radiolégicos que emitan radiacidn ionizante, procedimientos con microondas
y ensayos con medicamentos.

La elastografia cuantitativa, mediante un transductor, genera un impulso acustico que
se trasmite a la region de interés, donde se mide la velocidad de propagacién de la
onda de corte resultante, proporcionando valores de rigidez hepatica expresados en
kPa. Este procedimiento no emite radiacion, no es invasivo y no genera efectos
adversos que requieran cuidados especiales. A diferencia de los estudios radiolégicos
gue emplean microondas y radiacion ionizante, este método utiliza ondas sonoras y
no ondas electromagnéticas, por lo que es seguro y ampliamente aceptado en el

diagnostico rutinario.
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RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES.

Investigador Principal: Dra. Margot Camargo Zebadua. Revision y correcciones del
proyecto, guia en el disefio del estudio, revision y correcciones de los resultados y

conclusiones.

Asesor Metodoldgico: Dr. Juan Manuel Shiguetomi Medina. Revision, guia y
correccion en el disefio metodolégico, tamafio de la muestra, analisis estadistico de

los datos y resultados.

Tesista: Dra. Dalia Ivonne Escobar Almendarez, desarrollo y correcciones del
proyecto de investigacion, revision de la literatura disponible.
Recursos Materiales:

e Ultrasonido Philips Affiniti 70.

e Transductor de ultrasonido convexo de baja frecuencia.

e Formato de llenado para recoleccion de los datos obtenidos en los estudios

desarrollado por el tesista.

Capacitacion de personal:

El tesista que realizara la ecografia estara capacitado para realizar la ecografia
Doppler y la elastografia cuantitativa (FibroScan) con la técnica adecuada para una
toma con minimo de errores. El tiempo aproximado del estudio es de 15 a 20 minutos.
Hay que considerar que ambos estudios requieren que el paciente se encuentre en
ayunas y sea cooperador para tener una posicion en decubito supino y decubito lateral
y reducir los movimientos respiratorios cuando sea necesario, por lo que sera

importante que se conozca sobre el tema y brinde informacion al paciente en estudio.

Financiamiento:
Dado que el paciente acude a un ultrasonido hepatico por diversas causas, este

estudio no genera ningun costo adicional para el paciente ni para el hospital.

35



RESULTADOS

Se evaluaron 15 pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica, de estos 14 fueron
del género femenino y solo un paciente masculino, la edad promedio fue de 50 afios,
a través de los gréficos podemos visualizar que existe un incremento del indice de
resistencia conforme el grado de esteatosis hepatica avanza, asi como fibrosis en el

grado Il de esteatosis hepatica.

Gréfico 1. Esteatosis Hepatica Grado |.

ESTEATOSIS HEPATICA GRADO |

0.635
0.63
0.625
0.62
0.615

X o6l

0.605

0.6

0.595

0.59

0.585
1.32 1 1.68 2.58 3.37 2.44 3.34 2.56

kPa

Grafica de barras que representa a pacientes del género femenino, con esteatosis
hepatica grado I, donde el IR de la arteria hepatica no sobrepasa los 0.63, y los valores

de kPa se encuentran en rango de 1 a 3.3, ambos dentro de los parametros normales.

Grafico 2. Esteatosis Hepéatica grado Il
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ESTEATOSIS HEPATICA GRADO Il

0.755
0.75
0.745
0.74
e
0.735
0.73
0.725 I
0.72
2 3.51 2.22 3.34 5

kPa

Grafica de barras que representa a pacientes de ambos sexos, el azul representando
el género masculino, con esteatosis hepatica grado Il, con IR de la arteria hepatica

alto, la mayoria de 0.75, con valores de kPa por debajo de 5, considerado normal.
Gréfico 3. Esteatosis Hepatica grado Ill.

ESTEATOSIS HEPATICA GRADO Il
0.82
0.8
0.78
0.76
T 074
0.72
u
0.68
25.7 31.41
kPa
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Grafica de barras que representa a pacientes del género femenino, con esteatosis
hepatica grado Ill, con IR de la arteria hepatica elevados, la mayor de 0.8, ambas con

fibrosis en estadio 4, por estar en rangos por arriba de 14.

Gréfica 4. Correlacion con IR de la Arteria hepatica y Grado de esteatosis

hepatica.

CORRELACION ENTRE IR Y GRADO DE
ESTEATOSIS HEPATICA.

0.9
0.8
0.7
0.6
0.5
0.4
0.3
0.2
0.1

IR

111 1 1 1 1 1 2 2 2 2 2 3 3
GRADO DE ESTEATOSIS HEPATICA

Grafico que representa como el IR de la arteria hepatica incrementa conforme avanza

el grado de esteatosis hepética.

38



RESULTADOS ESTADISTICOS.

Se realizé la evaluacion de 15 pacientes con esteatosis hepética no alcohdlica, que

cumplieron con los criterios de seleccion, a través de la féormula de correlacion de

Pearson, utilizando dos variables obtenidas por medio de ultrasonido modo Doppler

color y espectral (IR), asi como elastografia cuantitativa (kPa), obteniendo:

FORMULA DE PEARSON:

_ (x=10.18)
S 15
X=.67
Y=(x; — X) =.99
2 (X]_ ')_() =.99
XY=91.37
- 91.37 _

=5 =
Z(y1-Y)=89.57 ]

. x1—=Xy1—-Y) Obteniendo como datos:
r= X
VIZ(x; — X2 % 3 — )2 Z (X, - X) =0.99
[Z (X1 ) (V1 )] 5 (y, - Y) = 89.57

Desarrollo:

(0.99) (89.57)
V[Z (0.992*(89.57)?]

88.67
r=2
V(.9801)(8022.7) ]

88.67
r=
V7863

88.67

r=—-—=1
88.67

Resultado= 1, Existe una correlacion positiva perfecta.
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Para probar la hipétesis se realizé prueba de correlacién de Pearson con resultado
igual a 1 por lo que indica que existe una correlacion positiva de las variables a mayor

IR, mayor grado de rigidez en kPa.

Prueba de normalidad.
Se comprobd la normalidad de la distribucién de la muestra mediante la prueba de
Shapiro -Wilk (ya que el tamafio de muestra es menor a 50).
Para cada una de las variables las pruebas muestran que tienen una distribucion

normal, los resultados son:

e IR:W (15) = .82, P=.007
e Rigidez: W (15) = .53 P= .001
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DISCUSION.

El indice de la arteria hepéatica, medido por ultrasonido Doppler color, y la dureza
hepatica, evaluada por elastografia cuantitativa, se elevan en pacientes con EHNA.
Sin embargo, es importante mencionar que estas elevaciones dependen del grado de
esteatosis. Enlos grados | y II, solo se observa una elevacion del indice de resistencia
de la arteria hepética, mientras que en el grado Ill se elevan ambos parametros. El
grado 4 de fibrosis es el mas predominante, lo que tiene relevancia clinica, ya que
estos pacientes se encuentran en el estadio mas avanzado de la enfermedad, y con
alta probabilidad de pasar desapercibido, debido a que el ultrasonido en modo B solo
es posible clasificar segun los cambios morfolégicos observados al momento del
estudio, ademas recordando que el grado 4 es considerado como un paciente cirrotico,
lo que aumenta la probabilidad de progresion y de presentar complicaciones si no se
realiza una deteccion temprana.

La EHNA es una enfermedad hepatica inflamatoria crénica que, en un plazo
aproximado de 10 afios, puede progresar a cirrosis en el 22% de los casos. En México,
la prevalencia reportada en la poblacion general asintomatica es del 17.1%, mientras
que a nivel mundial varia entre el 10% y el 24%, con un incremento de hasta 4.6 veces
en personas obesas.

La progresién de la enfermedad en pacientes con EHNA ha sido objeto de estudio, y
en 2015 se determin6 que el tiempo medio para avanzar un estadio de fibrosis es de
14.3 afios en pacientes con esteatosis simple y de 7.1 afios en aquellos con EHNA.
No obstante, un subgrupo de aproximadamente 20% de los pacientes, tanto con EHNA
como con esteatosis simple puede experimentar una progresion rapida, desarrollando
fibrosis avanzada en un promedio de seis afios. (19,20)

Por lo tanto, resulta fundamental ofrecer un diagndstico oportuno y dar seguimiento
adecuado mediante métodos de imagen que beneficien al paciente. Actualmente, el
ultrasonido modo B se utiliza para clasificar el graso de esteatosis, aunque no se
emplea la herramienta de Doppler color, debido a que los cambios hemodinamicos

solo son evidentes en etapa de cirrosis. En esta Ultima, el Doppler color se emplea
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principalmente para identificar complicaciones como signos directos e indirectos de
hipertension portal.

En este estudio se afiade la valoracion del flujo de la arteria hepatica para determinar
si existe alteraciones hemodinamicas en pacientes con EHNA y/o si se relaciona con
presencia de fibrosis, esto ultimo determinado por elastografia cuantitativa.

Hasta lafecha, las alteraciones vasculares relacionadas con la EHNA se han estudiado
principalmente en cuanto a su asociacion con enfermedades cardiovasculares, pero
no respecto a cambios directos en el flujo hepatico. Diversos estudios han demostrado
un aumento en el riesgo de enfermedad cardiovascular y eventos cardiacos en
personas con esteatosis hepatica, estando dicho riesgo asociado con el estadio de
fibrosis hepatica (21).

El uso de elastografia cuantitativa en este tipo de pacientes ha sido escasamente
analizado, ya que la mayoria de los estudios se han centrado en aquellos con hepatitis
A y C, que constituyen causas comunes de dafio hepatico y tienden a progresar
rapidamente hacia cirrosis. Por este motivo, el presente estudio se enfoco en analizar
la relacién entre el aumento del indice de resistencia de la arteria hepética y la
presencia o ausencia de fibrosis en pacientes con EHNA, por lo que evaluarlos y
ofrecerles seguimiento es de vital importancia. Mediante cambios en la dieta y el uso
de medicacion, es posible lograr mejoras significativas con regresion espontanea de
la fibrosis y/o prevengan la progresion hacia estadios avanzados, como se demostré
en un estudio de McPherson et al., que incluy6é a 108 pacientes con un seguimiento
medio de 6.6 afios, en donde se observé un 42% de progresion y un 18% de regresion.
Se presume que esta regresion espontanea de la fibrosis se debe a la variabilidad en

el muestreo de las biopsias hepaticas y a cambios en el estilo de vida (22).
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LIMITACIONES Y FORTALEZAS.

El ultrasonido de morfologia hepéatica es un estudio inicial y de seguimiento
fundamental en pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica. Sin embargo, en la
mayoria de los pacientes evaluados en este estudio, se desconocia si presentaban
alteraciones en el perfil lipidico, asi como en los niveles de glucemia en sangre. Esto
sugiere gue el higado graso fue un hallazgo ultrasonografico incidental, lo que podria
contribuir al avance de la infiltracion grasa y al dafio hepatico con el tiempo.

El ultrasonido Doppler hepatico, en estos casos, es un método complementario Util
para identificar alteraciones hemodinamicas significativas que puedan sugerir la
presencia de fibrosis. Actualmente, no todos los equipos de ultrasonido estan
equipados con tecnologia de elastografia cuantitativa. En su mayoria, esta técnica se
ha empleado principalmente en pacientes con infecciones virales, como la hepatitis,
que tienden a causar dafio hepatico agudo y progresan mas rapidamente que la

esteatosis hepatica no alcohdlica.

RECOMENDACIONES.

Con este estudio, se demuestra que la elastografia cuantitativa es especialmente
relevante en pacientes con grados avanzados de esteatosis hepdtica y con
alteraciones hemodinamicas. Esto permite clasificar a los pacientes segun el
seguimiento que requieran: aquellos que se beneficiarian de un control con FibroScan

y aquellos para quienes el ultrasonido convencional seria suficiente.
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CONCLUSIONES

Se evaluaron 15 pacientes, de los cuales la mayoria eran del género femenino, con un
rango de edad de los 38 a los 63 afios. El grado de esteatosis hepatica se clasificé
realizando una comparacion entre el parénquima hepatico y renal, siendo el grado | el
que predomind en la poblacion estudiada.

El indice de resistencia se encontré6 aumentado a partir del grado 2 de esteatosis, sin
embargo, podemos observar como aumenta gradualmente conforme avanza hacia el
grado 3. El indice de resistencia mas alto registrado fue de 0.8 en un paciente con
esteatosis grado 3.

La dureza hepatica se evalud a través de la elastografia cuantitativa, tomando 10
muestras del parénquima hepatico. El promedio de estas muestras nos permitio
determinar el grado de fibrosis. De los pacientes evaluados, aquellos con esteatosis
grado 1y 2 no presentaron fibrosis. En cuanto a los pacientes con esteatosis grado 3,
todos presentaron fibrosis, con el grado mas alto, es decir 4.

De esta manera, se observo que a partir del grado 2 de esteatosis hepética, el indice
de resistencia de la arteria hepatica se eleva, esto concluye que, a mayor infiltracion
grasa, mayor es la elevacion del indice de resistencia. Esto sugiere que primero existe
una alteracion hemodinamica, seguida de cambios fibroticos, representado por los

resultados obtenidos en los pacientes con grado Il de esteatosis hepatica.
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Anexo 1. Resumen de coincidencias.

Correlacion del indice de resistencia de la arteria hepatica
con la elastografia cuantitativa en pacientes con esteatosis
hepatica no alcohdlica, como predictor de fibrosis
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Anexo 2. Solicitud de examen.
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MEDICINA
UASLP
San Luis Potosi, S.L.P a 17 de febrero de 2025

Dra. Maria Esther Jiménez Catano
Secretaria de Investigacion y Posgrado
Facultad de Medicina de la UASLP
PRESENTE

Por medio de la presente, hago de su conocimiento que el Comité Académico,
reviso y aprobo el trabajo de investigacion titulado: Correlacion del indice de
resistencia de la arteria hepatica con la elastografia cuantitativa en pacientes con
esteatosis hepatica no alcohdlica, como predictor de fibrosis. realizado por el
alumno: Dalia Ivonne Escobar Aimendarez, para obtener el Diploma de la
Especialidad de Radiologia e imagen.

En la presentacion y defensa de su trabajo de investigacion participaran los
rofesores:

Asesores Firmas

Dra. Margot Camargo Zebadua,
magocmd@gmail.com
Director

Dr. Juan Manuel Shiguetomi Medina, _
jmshigue@gmail.com
Co-Director Metodolégico

Sinodales )
Dr. Jorge Guillermo Reyes Vaca,
memoreyesvaca@gmail.com ‘ 05@2
Presidente del jurado
Dr. Carlos Lambert Cerda, VJ\/
clambert743@hotmail.com N i
Sinodal & oy
Dr. Ramsés Padrén Hernandez, = ('/ E )
ramsesraph.91@gmail.com s
Sinodal
Dra. Zenyazen Cisneros Mejia, a

znyicm@gmail.com s
__Sinodal suplente
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Anexo 3. Carta de autorizacién por comités de ética en investigacion.
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22 de enero de 2025

Dra. Rosario Margot Camargo Zebadua
Investigador principal

Por este medio se le comunica que su protocolo de investigacion titulado;

Correlacion del indice de resistencia de la arteria hepatica con la elastografia cuantitativa en
pacientes con esteatosis hepatica no alcohélica, como predictor de fibrosis hepatica

fue evaluado por el Comité de Investigacién, con Registro en COFEPRIS 17 CI 24 028 093 y fue
dictaminado como:

APROBADO

De acuerdo a los estatutos por parte del Comité de Investigacién de nuestro hospital, se autoriza |a
vigencia de ejecucion de este protocolo por 3685 dias naturales a partir de la fecha de emision de este
oficio de dictamen

Por lo que se dara seguimiento a cada etapa del desarrollo del proyecto de investigacién hasta su
difusion de los resultados

Atentamente £ £ ENE §

‘A’% >
M. en C. Anamaria Bravo Ramirez
Presidente del Comité de Investigacion
Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”

c.c.p. Archivo

8293

2025
rMujer

Av Nomwstimno Casrsrea No 2395 Zona Uohversnania, CF 290 San Lass P, S 1P Tel (44) 8210 V0O W hongeialccetisd gob sy

55



Anexo 4. Documento de consentimento informado para el paciente.

1N - ' PACIENTE ADULTO

:@q IMSS-BIENESTAR | @ e

™ n-mlmmitﬂll
SERVICIOS PUBLICOS DE SALUD

------

ESTUDIO DE INVESTIGACION CLINICA CON INTERVENCION DERIESGO.

MiNIMO % BOTO "#"’

DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO INFORMAD PARA EL TT—
PACIENTE
HOSPITAL CENTRAL “DR. IGNACIO MORONES PRIETO"
DIVISION DE PARACLINICOS. T

TocEnca | COMITE DE 1/1VESTIGACION |

2 2 ENE 2u2

)

TITULO DEL PROTOCOLO DE INVESTIGACION

Correlacion del indice de resistencia de la anteria hepatica con la elastografia cuantitativa en
pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica, como predictor de fibrosis hepatica.

N° REGISTRO DEL PROTOCOLO AUTORIZADO | | PERIODO DE EJECUCION DEL PROTOCOLO
ANTE EL COMITE DE ETICA EN IWESTIGACION AUTORIZADO

ob—l“ ) | 226~¢ 2005 - Z2eneX 2

INVESTIGADOR PRINCIPAL ADSCRIPCION DEL INVESTIGADOR PRINOIPAI. ‘

Departamento de Radiologia e Imagen.
Dr. (a) Rosario Margot Camargo Zebadda Division de paraclinicos.
Hospital Centrail “Dr. Ignacio Morones Prieta”
CO-INVESTIGADOR ADSCRIPCION DEL CO-INVESTIGADOR
'Departamento de Radiologia e Imagen.
Dr. (a) Dalia ivenne Escobar Almendarez. Facultad de posgrado de Medicina.
Universidad Auténoma de San Luis Potosi.

FECHA DE LA PRESENTACION DEL
| CONSENTIMIENTO INFORMADO

| N° DE IDENTIFICACION DEL PACIENTE

Objetivos y justificacién del estudio.

El Departamento de Radiclogla e imagen de la Division paraclinicos del Hospital Central Dr.
Ignacio Morones Prieto esta realizando una investigacion con el objetivo de correfacionar el indice
de resistencia de ia arteria hepatica con la elastografia cuantitativa en pacientes con esteatosis
hepética no alcohdlica, como predictor de fibrosis hepatica

Este estudio busca entender los cambios en el flujo sanguinec y los dafos a largo plazo en el
higade de personas con higado graso no alcohélico. Para eso, se usan dos herramientas: el
ultrasonido comin y otra llamada elastografia cuantitativa. El higado graso no alcohdlico es una
enfermedad que suele estar relacionada con problemas como la obesidad, la diabetes y otros
desdrdenes metabdlicos, que son muy comunes en México.

A Vessstans Cararas No 2055 Zoes Unecorstans, CF 70090, Sas Laas Poscw. SLP Tel ¢80 4200 1300 waw hongetel ccebind gob ws ’ m4
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Aunque hay formas avanzadas de detectar grasa y dafio en el higado, estos estudios son
muy caros y no siempre estan d!spombles para todos. Ppr eso, el ultrasonido nomal es e
estudio que mds se utiliza al inicio. Sin embargo, se ha visto que esta enfermedad también
afecta los vasos sanguineos del‘hbgado. lo que se parece a otras enfermedades graves
hepéticas. La elastografia cuantitativa es una opcidn econdmica y no invasiva que se

combinar con el ultrasonido para detectar dano en el higado. Esto ayuda a saber si
el paciente necesita estudios mas cspecializados y de este modo evitar prucbas més caras

o dolorosas, como la biopsia hepatica.
Seleccion de participantes para el estudio de investigacion.

Su meédico le ha expiicado en qué consiste el estudio ultrasonografico. Se trata de un
método no invasivo que uliliza un fransductor con gel colocado sobre el abdomen, que no
emite radiacion Para realizarlo, es necesario mantener ayuno de al menos 6 horas y
ayudar manteniendo la respiracion durante el ultrasonido

Usted ha sido seleccionado a participar en este estudio porque es mayor de 18 afios sano
o tiene obesidad, diabetes o alteraciones en el perfil lipidico (resultados altos en los
andlisis de azlcar y/o colesterol principalmente),

Para realzar este estudio, se incluird a 15 pacientes a partir de febrero de 2025 y se
realizara en el servicio de radiologia e imagen del Hospital Central “Or. Ignacio Morones
Prieto”. Los pacientes seleccionados seran aquellos que presenten cambios
ultrasonograficos en relacidn con esteatosis hepdtica, que sean mayores de 18 anos, sin
antecedentes de uso cronico de medicamentos, con congestion venosa por falla cardiaca,
hipertension biliar por colestasis extrahepatica, hepatitis aguda o crénica, o con Cirrosis.

Participacion voluntaria o retiro del estudio.

Usted ha sido invitado(a) a participar debido a que cumple con el perfil para realizar un
ultrasonido de higado y vias biliares y determinar si presenta o no higado graso.

Su participacion en este estudio es absolutamente voluntaria. Usted esta en libertad de
negarse a participar en este estudio y esta decision no afectard de ninguna forma el trato
médico que reciba en la institucidn para su condicidn. Si decide participar, usted puede
revocar o anular el consentimiento que ahora firma, en cualguier momento y sin necesidad
de dar ninguna explicacién. Su decision de continuar 0 no en el estudio, no afectara de
ninguna forma el trato médico que reciba en la institucion para su condicion. Si decide
terminar su participacion en este estudio, debera comunicario al Dr(a). Rosaric Margot
Camargo Zebadia o al Dr (a). Dalia Ivonne Escobar Almendarez, quienes le
proporcionaran un documento (formato) muy sencillo en el que usted pondra algunos de
sus datos e indicara que ya no desea participar en el estudio.

Informacién para el sujeto de investigacion,

PO Eirmg'ado graso no alcohdlico (NAFLD, por sus siglas en ing
Wv S se agumula grasa’en mas del 5% de las células del higado,
alcohol en exceso ni tienen ofras causas conocidas de acum
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Existen dos tipos principales de higado graso: la primera que es solo Ia acumulacion
9,’;“ y la esteatohepatitis (donde se agrega inflamacion en el higado). En el 205 o los
casos, esta inflamacion puede avanzar y causar ciTosis, que es un dafio severo en ef

higado.

La mayoria de las personas con higado graso no tienen sintomas, por lo que la
enfermedad puede avanzar sin que se detecte a liempo. Para diagnosticarla, es importante
hacer estudios como analisis de sangre (para revisar grasas y azacar) y estudios de
imagen, siendo el ultrasonido una de las opciones mas écondmicas y accesibles
evaluar ef higado

ON

El tratamiento para esta enfermedad se basa sobre todo en cambios en el estilo de
como mejorar la aimentacion, hacer ejercicio regularmente y mantener un peso salud
Sin embargo, muchas personas tienen dificultad para Seguir estas recomendaciones,
que en algunos Casos es necesario usar medicamentos, sobre todo si hay problemas
colesterol alto o azicar elevada en la sangre.
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Procedimientos a los que se someteré ol sujeto de investigacion.

Si usted acepta participar, le pediremos que lea cuidadosamente el presente documento de
consentimiento informado y que haga todaes las preguntas necesanas al médico
investigador responsable, el Dr. (a) Rosario Margot Camargo Zebad(a, para que pueda
resolver sus dudas.

Cuando ya no tenga alguna duda con respecto a lo que se hard en este estudio, la -
pediremos que firme su aceptacion de participar al final de este documento, y fe pediremos <L
nos proporcione informacién general como su nombre, su edad, consumo de aicohal; -
sustancias o medicamentos de forma cronica, antecedentes de enfermedades hepaticas

en una entrevista de aproximadamente 5 a 10 minutos, que realizara el Dr. (a) Dalia Ivonne ‘
Escobar Almendarez en el 4rea de Radiologia e Imagen de éste hospital, por lo que no |W=c
sera necesaro revisar su expediente clinico. Para mantener sus datos andnimos. Se le— ‘ -
asignara un cédigo con el que Unicamente los médicos investigadores que participan en

este estudio podran saber su identidad. 12

Como parte del estudio, pediremos su autorizaci¥dn para realizar tres evaluadgm- : g
relacionadas con el higado. Primero, se realizara un ultrasonido para determinar el grado, U
de higado graso. Después, se medira el flujo de sangre en la arteria hepatica utilizando el

mismo ultrasonido. Por ultimo, se medird la dureza del higado mediante elastografia
cuantitativa, conocida como FibroScan,

Procedimiento:

necesario gue el ente tenga ayuno de seis horas antes del estudio. Durante las
grsuebas. debe?a aooslp:r:‘e en u::g camilla con el brazo derecho colocado detras de la

. J AN A0 0000w bospiiboesral gt e m
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cabeza, lo que permitira separar las costillas y obtener mejores imagenes del higado.

Para medir el flujo de |a artenia hepatica, se pedira que respire profundo y mantenga el aire
por unos segundos. En el caso del FibroScan, se solicitara que el paciente esté relajado y
en silencio mientras se realiza la prueba La sonda se colocara suavemente sobre la piel
del lado derecho del higado, entre las costillas, y se realzaran diez mediciones en el
mismo punto. Este procedimiento no causa molestias. ( -7y

| VEv -

En total, el estudio tiene una duracién aproximada de quince a veinte minutos,

Procedimientos y tratamientos alternativos existentes.

« Usted no tiene que participar en este estudio para recibir mmmm | el higado
graso | E "‘_'.‘ vEST

« Si decide no participar en este estudio, su médico tratante Ie.puede.biindar mas
opciones como medidas dietéticas y ejercicio, medicamentos, todo esto permite que
sea mas individualzado de acuerdo con su peso, antecedentes cronicos
degenerativos (como diabetes, hipertension), resultados de laboratono, y de este
modo ofrecer asesoria con un nutndlogo.

El médico del estudio puede proporcionarle informacion mas detallada sobre el grado de
higado graso que presenta y si existen otros hallazgos incidentales que sean importantes.
Con este estudio se le ofreceran las recomendaciones necesarias, enfocadas
principalmente en medidas higiénico-dietéticas y acudir a su médico general para que
pueda realizarse analisis de laboratorio ( como toma de colesterol, triglicéndos y azucar en
sangre). En caso de que el higado graso sea severo, exista evidencia de fibrosis o
encontrar un hallazgo incidental como un tumor, sera derivado a su medico tratante para
un manejo mas especializado y se le dara el reporte formal por escritp.!

imagenes recolectadas en el ultrasonido

-

Compromisos por parte del participante durante el estudio.

Si usted accede a participar en este estudio, tiene las siguientes respo

En relacién con las citashisitas y procedimientos del estudio.

« Seguir las instrucciones de los investigadores del estudio.

« Realizar las actividades requeridas segln lo indicado, por ejem,
preguntas que se le realizan con el fin de conocer sus ant
hereditarios y patologicos.

« Informe al investigador que medicamentos tomb de manera cronica (por tiempe
prolongado) y los que esta tomando actualmente.
Informar al investigador si tomé sus medicamentos de control antes del estudio.
El estudio requiere que el paciente esté en ayuno. Sin embargo, si toma
medicamentos de control, como para controlar la presion arterial, metformina u
ofros similares, debe informar al personal médico, ya que omitirlos podria causar
descontrol o malestar por no seguir su rutina habitual.
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Beneficios para el sujeto de investigacién y/o sociedad, # POTOS ‘ if ,""".-."..‘.«:--""'"J
———— | !

Usted no recibira un beneficio directo o inmediato cuando se realicg esta medicion. Sin
embargo. estara colaborando con & area de Investigacion del Depa nto de l}agolgg'a

e Imagen del Hospital Central “Dr. lgnacio Morones Prieto”,

. —
Potencial i i ion. ’ 3 4
R N COMITE DE /VESTIGACION
Los riesgos potencales que implican su participacion en este PRTIT], P Ry

alguna de las preguntas que le realizarén lo{a) hicieran sentir incomodo(a), tiene el
derecho de no responderia. El personal que reaiza el estudio esta altamente capacitado
para responder cualqueer duda.

No se han reportado efectos secundarios resultado de & medicidn del flujo de sangre de 1a
arteria hepética y dureza del higado por ultrasonido. Durante el procedimiento, es posible
que experimente sensacin de frio al colocar el transductor yio cansancio por mantener la
respiracon durante algunos segundos

Sin embargo, en el remoto caso de que sintiera alguna otra molestia generada por i3
investigacin, es necesario nolificaria Inmediatamente al Dr(a). Dalla Ivonne Escobar
Almendarez quien se encargard de proporcionarie i atencién necesaria, la cual no
generara algin costo para usted,

Los posibles nesgos que le hemos explicado prewiamente son minimas o nulas al momento

del realizar el ultrasonido, por lo que tenga ia confianza que el personal médico que

realizard este proceso estd capacitado y para responder cualquier duda gue tuviera y para

atender cualquier molestia o posible complcacidn, B R '

Gastos y costos derivados de su participacién en el estudio.

Usted no recibira ningtn pago por paricipar en el estudio y su pan n no generara

ningGn costo para usted y/o el hospital adicional al que requera su atencion habitual, ya

que estos gastos serén cubiertos por el presupuesto de este estudio de investigagién, -~ = - i -
1 1INV =

Consideraciones Eticas. L SAM LUIS

Este estudio se considera de riesgo minimo debido ya que los investigadores responsables

no fomaran decisiones referentes a su tratamiento, Gnicamente les proporcionaran

informacion diagnastica, referente a la presencia 0 ausencia de higado graso, si existe

alteraciones en el flujo de sangre de |a arleria hepatica por ullrasonido que cuenta ademas

con la funcién de elastografia cuantitativa que nos ayuda a determinar la presencia de

fiprosis. El estudio emite ondas sonoras para capturar ka informacion y no emite radiacidn

lonizante | por o que es seguro para el paciente,

No |e soliciaremos su autorizacion para revisar su expediente clinico, Onicamente le
haremes algunas preguntas, como ya le hemos explicado previamente

Existen Instituciones u organismos mexicancs como la Secretaria de Salud, la Comision
Federal para la Proteccion contra Riesgos sanitarios (COFEPRIS), la Comisidn Nacional
de Bioética (CONBIOETICA) o incluso el Comité de Etica en Investigacion (CEl) de este
hospatal, que se encargan de vigilar el buen manejo de los datos personales y médicos que

Av Vematano Comansn Ne 1005 Zona Usivariontn €OF TH000, Sen Las Ponint SLP Tl 4356200 100 wvw hospaddanansl gob wa
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ESTIG
usted y los demas

participantes han autorizado para que sean utilizados en la realizacién
de estudios de investigaciéon como el presente. Estas instituciones u organismos pueden
Solicitar en cualquier momento a los investigadores de este estudio, la revision de los
procedimientos que se realizan con su informacion y con sus mediciones, con la finalidad
deveriﬁcarquesehaga un uso correcto y ético de los mismos; por o que podran tener

acceso a esta informacion que ha sido previamente asignada con un codigo de
identificacion, cuando asi lo requieran.

Confidencialidad de la informacién.

La informacion personal y meédica obtenida de usted en este estudio es de caracter
oonﬁdenc?al Y sera utilizada Gnicamente por el equipo de investigacion de este proyecto
para analizar y complementar los resultados obtenidos y no estara disponible para ningin

Otro propésito. Esta informacion se conjuntara con la de otros participantes para realizar el
presente estudio. Con la fi

nahdad de mantener el anonimalo, se le asignara un codi ra
€l uso de sus datos. Sy i

Si usted sl lo decide, los investigadores responsables de este estudio le pedran informar a
Su meédico tratante que usted ha aceplado participar en este estudio, para que la
mfoqnacién que se obtenga sea incluida en su expediente clinico. Con esta finalidad, le
pediremos que indique al final de este documento si estd o no de acuerdo en lo anterior.

este estudio podran ser presentados en reuniones cientificas en las que se discuten los

nuevos hallazges que se han obtenido de este y otros estudios relacionados con la salud y

el tratamiento de pacientes con su mismo diagnoéstico. Los datos clinicos de todas los
participantes se presentaran de forma andénima de tal manera que no pedran ser
identificados.

De acuerdo a la Ley General de Proteccién de Datos Personales en Posesion de Suetos
Obiligados y a Ley de Proteccion de Datos Personales del estado de San Luis Potosi, sus
datos personales no podran tratarse, transferirse o utilizarse para fines ne descritos
expresamente enestedocumento.amnosqueseaestrictamﬂenecesa_rbparael
ejercicio y cumplimiento de las atribuciones y obligaciones expresamente previstas en las
normas que regulan la actuacion de los investigadores responsables del estudio; se dé
cumplimiento a un mandato legal; sea necesario por razones de seguridad publica, orden .
pubiico, salud plblica o salvaguarda de derechos de terceros. | : ;, FOT 2 | = e
El uso de los datos personales recabados es de acuerdo al AVISO DE PRIVACIDAD
INTEGRAL gue puede ser consultado en la siguiente liga:

h i/ n italcentral. i i CORA‘ = T =i \
5 : ylo i J

Cualquier otro uso que se requiera para sus datos o analisis o manejo mbestras

resultados de los andlisis que se describen en este documento, 4 sef infdemado y

solictado con la debida justificacién al Comité de Etica en Investigacion de este Hospital,

: " Z&h
Av Vessmmiase Carranes No 3351 Zooe Usrverstarta, CF. TEIV0, Sen Lot Poson, S L P Tol 184 200 D0 warn bosprmcontid b e
S— e — ERTO

61



.‘. IMSS‘B'ENESTA vy T e
.‘ﬂq SERVICIOS PUBLICOS DE suu's ’ = v e e

quien delerminara la pertinencia de la solicitod y en su
caso. autonzard un uso diferente para sus datos o resultados, siempre en apego a los
linearwentos y normas legisliativos nacionales e inlemacionales y en beneficio y profeccion
de 1a integridad de los actores paricipantes.

Motivos para finalizar su participacion en el estudio.

El investigador puede retirario de este estudio por cualquier motivo justificado de acuerdo

con el protocolo. Los sigulentes son ejemplos de motivos por los cuales usted podria tener

que suspender algunas de las aclividades relacionadas con el estudio o todas, incluyendo

el tratamiento del estudio;

1. Usted requiere un fratamiento que no esta permatido en este estudio.

2. Usted no sigue las instrucciones,

3. Usted experimenta efectos secundancs derivados de tratamientos del estudio que
considera inaceptables,

4. E‘;t::’vesﬁgador considera que mantenero en el estudio podria ser perjudicial para

5  Elinvestigador decide detener &l estudio o el desarrolio del fratamiento del estudio.

Compromiso de informacion sobre su participacin en of estudio.

Usted tiene derecho a ser informado y @ que sus pregunas sobre su parficipacion en €l
estudio sean resueltas en tode momento

Se le entregaré una copia de este consentimiento informado, fimada por el investigador
responsable donde se incluyen sus datos de contacto y los datos dei Comité de Etica an
Investigacidn de este hospital para aclarar cuakjuier duda que pudiese sugy

Para realizar cualquier pregunta, duda o aclaracion sobre su participacion en el estudio,
relacionada el grado de esleatosis hepatica, la necesidad de vigilancia y iratamiento, usted
puede comunicarse con:

o~ ™
i MOSIATAL CEMTRAL
Dr. (a) Rosario Margot Camargo Zebad(a (Investigador principal o .g:_o....lg" ' @ osns P
Depantamento de Radiologia e imagen, ¢

Hospital Central "Dr. ignacio Morones Prieto” Av. Venustiano 2395, . )
Col. Zona Universitaria, San Luis Potosi, S.L.P, C.P. 78280 7
Tel 444 813 5172, Tel. celular: 444 569 2833.

Dr. Juan Manuel Shiguetomi Medina_(Co-investigador o Tesista
Departamento e subdireccion de educacion e investigacion en
Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” Av. Venustiano Carra
Col. Zona Universitaria, San Luis Potosi. SLP., C.P. 78290,

Tel 444 B13 5179, Tel. celular: 444 171 5342.

COMITE DE IHVESTIGACION

Si usied tiene alguna pregunta con respecio @ sus derechos como participante en el
estudio de investigacion, también puede ponerse en cOMacto Con una persona no
involucrada con &l equipo de investigadores de este éstudio!

Dra. Ana Ruth Mejia Elizondo o

Presidente del Comité de Etica en Investigacion
Hospital Central "Dr. ignacio Morones Prieto” Av. Venustiano 2305,

Col. Zona Universitaria, San Luls Potosi, SLP, CP. 78290,
Tel 444 834 2701, Ext. 1710 =itd

COMITE =TICA l
I TN > ! |

R

i ! |
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Aceptacion del documento de Consentimiento Informado

Si usted desea participar de manera voluntaria en esta investigacion, por favor
proporcione su nombre, firma y fecha este documento en los espacios
proporcionados en la parte inferior. Su firma significa que usted acepta lo siguiente:

1. Se me ha dado la informacién completa y adecuada en forma verbal y por escrito
sobre el objetivo del estudio y me han explicado los nesgos y beneficics de
participar en lenguaje claro.

2. Se me ha informado que puedo retirar mi consentimiento y terminar mi
participacion en este estudio en cualquier momento sin afectar mi derecho a recibir
atencion médica.

3. Es mi responsabilidad preguntar para aclarar cualquier punto que no entienda en
relacion a mi participacion en este estudio. He hecho todas las preguntas a la
persona que realiza el proceso de consentimiento y bhe recibido respuestas
satisfactorias,

4. No he ocultado o distorsionado cualquier condicion médica actual o cualquier
antecedente médico relacionade con mi salud. He respondido todas las preguntas
en relacion a mi salud en forma precisa y verdadera.

5. Soy mayor de edad y legaimente capaz de dar este consentimiento.

8. Acepto participar en este estudio de manera voluntaria sin que me haya
presionado u obligado. Entiendo que mi negacién a participar o la descontinuacion
de mi participacion en cualquier momento, no implicara penalidad o pérdida de
beneficios a los que de otra forma tenge derecho.

7. Entiendo y estoy de acuerdo en que la informacién cbtenida a partir del presente
estudio puede ser utlizada para la publicacién de estos resultados con fines
académicos como parte de la divulgacién cientifica y como apoyo a la practica
clinica, pero que en todo momento se utilizard un cédigo asignado para mantener
mi anonimato y la confidencialidad de mis datos.

8. Me han explicado que la informacidn personal y clinica que he consentide en
proporcionar conservara mi privacidad y que se utilizara solo para los fines que
deriven de este astudio.

9. Los investigadores que participan en este proyecto se han comprometido a
proporcionarme la informacion actualizada que se obtenga durante el estudio en el
momento en el gue lo solicite y me entregaran una copia-de -aste-

oonsemimie_pto Informado.. & ' | & E_B_IE‘ @.ﬁ.:.:
| e = | s o
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Autorizacion para informar a mi médico tratante de mi -
participacion en este estudio de Investigacién y para que mis resultados sean
incluidos en mi expedients clinico.

Se le solicta que Indique su acuerdo o desacuerdo para que los investigadores
responsables de este esludio de investigacidn le informen a su médico tratante, el Dr{a)
, Que ha aceptado participar en este estudio con
el nimero de registro _ {225 ante ef CE| de esle hospital y para que los resultados
obtenidos de las mediciones del indice de la arteria hepatica y de la rigidez del higado, que
ha consentdo en que se realicen, sean Inclukios en su expediente clinico para que puedan
ser utilizados como referencia para su tratamiento por su médico tratante, Marque ¢on una
X su respuesta

Si, doy mi autonzackon
No doy me autorizacion.

Por medio del presente documento de consentimiento informado acepic participar en el
esiudio de investigacion denomenado “Correlacién del indice de resistencia de la arteria
hepatica con la elastografia cuantitativa en pacientes con esteatosis hepdtica no
alcohélica, como predictor de fibrosis hepidtica” de manera libre y voluntaria.

| FIRMADE ACEPTACION DEL
_ PACIENTE

NOMBRE DEI. PACIENTE

" FECHA DE LA OBTENCION DEL OONSENTWISNTO

INFORMADO
NOMBRE DEL REPRESENTANTE LEGAL (si es | FIRMA DE ACEPTACION DEL
FECHA DE LA OBTENCION DEL PARENTESCO

CONSENTIMIENTO INFORMADO v

DIRECCION / TELEFONO DE CONTACTO DEL REPRESENTANTE LEGAL

ST o=

. NODINER Pe 1
| "-ﬁ
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o NOMBRE DEL TESTIGO 1 FIRMA DEL TESTIGO 1 |

FRCHA | PARENTESCO 3

DIRECCION | TELEFONO DE CONTAGTO DEL TESTIGO 1

NOMBRE DEL TESTIGO 2 FIRMA DEL TESTIGO 2
E FECHA ] _PARENTESCO_
|
DIRECCION ! TELEFONO DE CONTACTO DEL TESTIGO 2

S o
—

% 4 LS e

COi
N
Dra, Rosarlo Margot Camargo Zebadua. Dra. Dalia vonne Escobar Almendarez.
INVESTIGADOR PRINCIPAL COINVESTIGADOR
Departamento de Radiologia e Imagen. ADSCRIPCION Radiologia e imagen
Division de paraclinicos. INSTITUCION: Universidad Auténoma
Hospital Central “Dr, Ignacio Morones de San Luis Potosi.
, Prieto” CEDULA PROFESIONAL: 12592927.
CEDULA PROFESIONAL: 10128091 y Ced
Esp: 13842067.

o R &%

65

Tl AH &N 1w

A Vemawasn Cavsss Ne 2155 Zoos Lnesritira, CF 712N S Lo Noocsd SL P




2(’ IMSS-BIENESTAR Yok e
A\ servicios PUSLICOS DE SALUD Q 4 s e s

REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
INFORMADO

Mandfiesto al Investigador Principal, fa Dra Rosario Margot Camargo Zebadua que
es mi voluntad revocar el consentimiento nformado que he aceptado el dia
- para paricpar en & protocolo de Investigacién titulado

Correlacion del indice de resistencia de la arteria hepatica con ?a elastografia
cuantitativa en pacientes con esteatosis hepatica no alcohdlica, como
predictor de fibrosis hepatica" Es mi derecho sohcitar que mis datos dinicos y
personales, asli como los resultados de las pruebas que me han realizado hasta el
momento sean eliminadas de esta investigacién y ya no sean incluidas en los
msultado; finales y los reportes o publicaciones que se generaran de este estudio
de investigacion.

NOMBRE DEL PACIENTE [ FIRMA DEL PACIENTE

| |

FECHA DE LA REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO

INFORMADO = —i
_NOMBRE DEL TESTIGO 1 | “FIRMA DEL TESTIGO 1 l
"FECHA DE LA REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
INFORMADO
I  NOMBRE DEL TESTIGO 2 FIRMA DEL TESTIGO 2 ]
| —
"FECHA DE LA REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
INFORMADO
' - V’ -
‘ Dva. Rosario Margot Camargo Zebadia.
| INVESTIGADOR PRINCIPAL COM l
Departamento de Radiologla e Imagen. NI .
Divisién de paraciinicos. ‘ 1
Hospital Central “Dr. Ignacio Morones STt 1S O ———
0 Prieto" @ E“O_.I(r / “. AL cuTmaL
’ CEDULA PROFESIONAL: 10128091 y Ced === 4] e e
Esp: 13842067, | A
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