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RESUMEN

OBJETIVO: Evaluar el indice nimero de plaquetas/diametro mayor del bazo (P/DMB)
como un método diagnéstico no invasivo de la presencia de varices esofagicas (VE) en
pacientes con cirrosis hepatica.

MATERIAL Y METODOS: Estudio de Test Diagnésticos, analisis retrospectivo. Se
recolectaron los datos de pacientes, con el diagnéstico de cirrosis hepatica, en el
Servicio de Gastroenterologia del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion (HNDAC), entre
Septiembre 2010 y Enero 2011; posteriormente se calculé la sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo y negativo, razén de probabilidades positiva y negativa; utilizando
a la endoscopia digestiva alta como patrén de oro.

RESULTADOS: Se evaluaron los datos de 47 pacientes, la edad promedio fue de 60,74
anos; la etiologia fue consumo de alcohol en el 25,5%, y no determinada en el 48,9% de
pacientes. El 25% de pacientes no presentaron VE y 74,5% las presentaron. El indice P/
DMB se comparé conlaendoscopia, encontrandose una Sensibilidad de 40%, Especificidad
de 75%, Valores predictivos positivo y negativo de 82% y 30% respectivamente; y razén
de probabilidades positiva y negativa de 1,6 y 0,8 respectivamente.
CONCLUSIONES:Elindice P/DMB no es una prueba diagnéstica efectiva para el diagnéstico
de la presencia de VE en la muestra estudiada.

PALABRAS CLAVE: Cirrosis hepatica, varices esofagicas, nimero de plaquetas, diametro
mayor del bazo, método no invasivo, endoscopia digestiva alta.
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ABSTRACT

AIM: To evaluate the platelet count/spleen diameter (PC/SD) ratio as a non invasive
diagnostic test to predict esophageal varices (VE) in patients with cirrhosis.

METHODS: Diagnostic test study, retrospective analysis. Data was collected from patients
with diagnosis of liver cirrhosis at gastrointestinal unit of Hospital Nacional Daniel Alcides
Carrion between September 2010 and January 2011. Using a PC/SD ratio with a cut off
value of 909, sensitivity, specificity, Positive and negative predictive values, positive and
negative likelihood ratios were calculate.

RESULTS: There were 47 patients; mean age of 60,74; etiology: alcoholic (25,5%);
undeterminated (48,9%). Twenty-five percent patients had varices and 74,5% had no
varices. The PC/SD ratio had a sensitivity of 40%, specificity of 75%, PPV of 82%, NPV
30%, LR (+) of 1,6 and LR (-) of 0,8.

CONCLUSIONS: The PC/SD ratio was not an effective diagnostic test for esophageal varices.

KEY WORDS: Cirrhosis, esophageal varices, platelet number, spleen diameter, noninvasive
method, upper digestive endoscopy.
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INTRODUCCION

n la actualidad, se postula que el nimero

de pacientes con problemas crénicos esta

en constante aumento y tal es el caso de

la enfermedad hepatica crénica. La cirrosis

hepética, cuyas causas mas comunes son: la

injuria secundaria a consumo de alcohol 6 las
infecciones tipo Hepatitis B o C, que predisponen a la for-
macién de varices eséfago-géstricas, cuya ruptura continta
siendo la causa de muerte méas importante en las series mas
recientes ' 2 9. La prevalencia de VE, en pacientes cirré-
ticos, varia entre 60 y 80%, dependiendo de la severidad
y la etiologia de la enfermedad hepatica ®; aumentando la
morbimortalidad para el paciente.

Las VE son una complicacién comun de la cirrosis. Se
estima que, en el momento del diagnéstico las VE se encuen-
tran presentes en aproximadamente 40 % de los pacientes
con enfermedad compensada y en 60% de los pacientes con
enfermedad descompensada y con presencia de ascitis®.
Mas del 80% de los pacientes cirréticos desarrollan VE en
algiin momento de su vida, y el 30% de estos pacientes,
presentaran sangrado por ruptura de las mismas ® ©. En el
estudio realizado en la Unidad de Higado del Hospital Nacio-
nal Edgardo Rebagliati Martins (HNERM), se encontré que
el 80,4% de los pacientes tenian VE, siendo el sangrado
variceal la causa mas importante de hospitalizacion ©.

El patrén de oro para el diagnéstico de VE es la endos-
copia digestiva alta”, la cual debe realizarse una vez que el
diagnostico de cirrosis ha sido establecido ®. Sin embargo,
es una técnica invasiva, costosa y frecuentemente percibida
como no placentera por los pacientes; por esta razén ha
conllevado al interés de desarrollar predictores no invasivos
para la presencia de VE . En ese sentido, se han propues-
to varios sistemas de predicciéon como son: el diametro del
bazo, la clasificacion de Child-Pugh, el nimero de plaquetas,
la ascitis, la relacion entre el l6bulo derecho y la albimina,
etc®:10,11,12,13,14,15,16) Entre estos predictores, encontramos
al indice P/DMB propuesto por Gianini et al 2003 17; y de-
bido a que la informacién sobre predictores no invasivos de
la presencia de VE en Perti es muy escasa, se ha considerado
importante realizar un estudio nacional.

El objetivo del trabajo es evaluar la capacidad del indice
P/DMB con punto de corte < 909 para predecir la presencia
de VE en pacientes con cirrosis hepatica en el HNDAC.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio de test diagnéstico, de forma retrospec-
tiva, realizado en el servicio de Gastroenterologia del HN-
DAC, Callao-Pert, entre Septiembre 2010 y Enero 2011.
Teniendo en cuenta los objetivos y la frecuencia del proble-
ma, se realizé un céalculo de tamafo muestral de 40 pacien-
tes 19, Se incluyeron en el estudio pacientes con el diagnds-
tico de cirrosis hepética, mayores de 18 afnos en atencién
ambulatoria; a quienes se les haya realizado (en un tiempo
maéximo de un mes) una endoscopia digestiva alta, una eco-
grafia abdominal (medicion del diametro mayor del bazo en

milimetros) y un conteo del niimero de plaquetas (nimero de
plaquetas/mm?) .

Para motivos de nuestro trabajo, consideramos para el
diagnéstico de cirrosis hepatica cualquiera de las siguientes
premisas:

1. Biopsia hepatica positiva, con presencia de nédulos de
regeneracién rodeadas por bandas fibréticas 29,

2. Diagnéstico clinico de cirrosis, en base a la asociacion
de signos clinicos, signos ecogréaficos, y evidencia bio-
quimica de enfermedad hepatica cronica.

2.1. Signos clinicos: al menos uno de los siguientes:
ictericia, telangiectasias, nodularidad hepatica,
esplenomegalia, ascitis, caput medusae, sindrome
de Cruveilhier Baumgarten, eritema palmar, leu-
coniquia, osteoartropatia hipertréfica, hipocratis-
mo digital, contractura de Dupuytren, ginecomas-
tia, hipogonadismo, asterixis, fetor hepatico.

2.2. Signos ecograficos, al menos uno de los siguien-
tes: nodularidad del higado, hiperecogenecidad
del higado, atrofia del l6bulo derecho del higado,
hipertrofia del 16bulo izquierdo del higado y espe-
cialmente en el l16bulo caudado 20 diametro de
vena porta mayor de 12 mm.

2.3. Evidencia bioquimica: al menos uno de los siguien-
tes: aumento de bilirrubinas, aumento de TGO y
TGP, disminucién de albumina, inversion de la
relacién albimina/globulina, trastornos de coagu-
lacion como tiempo de protombina prolongado e
INR aumentado.

La presencia de VE fue determinada mediante una en-
doscopia digestiva alta diagnostica realizada, supervisada o
revisada por un solo Gastroenterdlogo y catalogada usando
la escala del North Italian Club que se utiliza habitualmente
en el servicio y que graduaa las varices en 0 (ausente); y 1,2y
3 (presentes y en grado ascendente) @,

Las endoscopias fueron realizadas con un equipo de
endoscopia OLYMPUS, modelo GIF E3.

El recuento de plaquetas se obtuvo utilizando un equi-
po de conteo celular automatizado marca SYSMEX, modelo

XT-1800i.

Las ecografias fueron realizadas por ecografistas experi-
mentados (se consideraron cinco de ellos para el estudio) utilizan-
do un equipo de ecografia General Electric, modelo LOGIP P5.

Se excluyé a los pacientes hemodinamicamente ines-
tables, que presenten sangrado gastrointestinal activo, pa-
cientes que hayan recibido tratamiento para VE (quirdrgico,
endoscopico o farmacolégico) o aquellos sometidos a tras-
plante hepatico.

Luego, con los datos obtenidos, se calcul6 el indice P/
DMB vy utilizando el programa SPSS v. 19.0 se realizé el
analisis de los mismos; se calcul6 la sensibilidad, especifici-
dad, valor predictivo positivo (VPP), valor predictivo negati-
vo (VPN), razén de probabilidades positiva (RP+) y razon de
probabilidades negativa (RP-) del indice P/DMB.
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En este estudio, se estableceran dos grupos para la com-
paracién: el primero sin VE y el segundo con VE; utilizando
la endoscopia digestiva alta como patrén de oro. Aceptamos
como diferencia significativa un valor de p < 0.05.

RESULTADOS

Entre los meses de Septiembre del 2010 y Enero del 2011, se
incluyeron 47 pacientes con el diagnéstico de cirrosis hepéti-
ca, cuyas caracteristicas demograficas, etiologia de la cirrosis
y la distribucién de pacientes segin el grado de varices se
detallan en la Tabla 1. La relacion hombre: mujer fue 1:1. La
edad promedio es 60,74 afnos (Rango entre 18 y 87 anos); asi
mismo, se evidencié que las causas mas frecuentes de cirrosis
fueron: consumo crénico de alcohol (25,5%), viral (17,1%)
con 1 paciente con hepatitis B crénica y 7 con hepatitis C
crénica; autoinmune (8,5%) y, no determinada (48,9%). Se
observé también, que los hombres presentaban la mayoria de
casos de cirrosis alcohélica (91,6%) y las mujeres la mayoria
de casos de cirrosis de etiologia no determinada (66,7%). De
los 47 pacientes incluidos, 35 (72,3%) tuvieron varices esofa-
gicas. La frecuencia de VE de acuerdo a la escala del North
Italian Club @V, no mostré gran diferencia: grado 0 (25,5%),
grado 1 (27,7%), grado 2 (21,3%) y grado 3 (25,5%).

Tabla 1. Caracteristicas de la muestra de estudio (n = 47)

Caracteristicas n=47
Relacion hombre/mujer 11
Edad promedio (en afios) 60,74 £ 12,72

(Max = 87, Min = 18)
OH =12 (25,5%)
Viral = 8 (17,1%)

VHC =7

VHB =1
Autoinmune = 4 (7,8%)
Etiologia no determinada = 23 (48,9%)
0=12(25,5%)
1 =13 (27,7%)
2 =10 (21,3%)
3=12(25,5%)
OH = alcohol, VHC= Virus Hepatitis C, VHB = Virus Hepatitis B

Etiologia de la cirrosis

Grado de varices

Se realizé una tabla comparando los promedios de los
valores obtenidos de plaquetas, diametro mayor del bazo y
del indice P/DMB en los pacientes con presencia y ausencia
de VE mediante una prueba de T Student, no encontrandose
diferencias significativas. En el caso de plaquetas y del pro-
pio indice P/DMB se encontré diferencias, aunque éstas no
llegaron a alcanzar la significancia estadistica. Dichos resul-
tados se exponen en la Tabla 2.

Tabla 2. Namero de plaquetas, diametro mayor del bazo, indice niimero de
plaquetas/diametro mayor del bazo en relacion a la presencia o ausencia
de varices esofagicas.

Varices Presentes | No Varices " 3
(n =35) n=12 | P
Plaquetas X 123171,43 190250 | 0,054 | 79 169,580

Diametro mayor del bazo X 125,41 1245 0,933 | 29,505
indice Plaquetas/Didmetro
mayor del bazo X

1063,44 1648,69 | 0,069 | 757,248

* prueba de T de Student; X = Media Aritmética; o = Desviacion estandar

Los resultados referentes al estudio del test diagnéstico
se muestran en la Tabla 3. La sensibilidad fue de 40%, es-
pecificidad de 75%, el VPP y VPN de 82% y 30% respecti-
vamente; y la RP+ y RP- fue de 1.6 y 0.8 respectivamente.
La sensibilidad y especificidad de la prueba son bajos. Asi-
mismo, con los datos obtenidos se elaboré una curva ROC
(Receiver operating characteristic o curva operador-recep-
tor) hallandose un area bajo la curva de 0.683 con un p de
0.066, que se observa en el Gréafico 1.

Tabla 3. Resultados del test diagnéstico: indice nimero de plaquetas/
diametro mayor del bazo < 909 para la presencia de varices esofagicas.

Varices (+) Varices (-)
(n=35) (n=12)

indice <909 14 3
indice >909 21 9

Sensibilidad: 40%

Especificidad: 75%

Valor Predictivo positivo: 82%

Valor predictivo negativo: 30%

Razon de probabilidades positivo: 1,6

Razon de probabilidades negativo: 0,8

Grafico 1. Representacion de la curva ROC para el indice niimero de
plaquetas/diametro mayor del bazo como predictor de la presencia de VE.
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Se realizé un analisis similar reagrupando los pacien-
tes de acuerdo a la presencia de varices esofagicas grandes
(VEG). Considerandose VEG a los Grados 2 y 3, y pequefias
a los Grados 0 y 1. Los resultados de ese analisis apare-
cen en la Tabla 4 y en forma similar, son pobres con una
sensibilidad de 50%, especificidad de 76%, VPP y VPN de
65% vy 63% respectivamente; y la RP+ y RP-de 1.6 y 0.8
respectivamente. Ademas, se construyé también una curva
ROC con estos resultados, obteniéndose un area bajo la cur-
va de 0.741 con un p de 0.0054, la cual se observa en el
Gréfico 2.
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Grafico 2. Representacion de la curva ROC para el indice niimero de
plaquetas/diametro mayor del bazo como predictor de la presencia de VEG.
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Tabla 4. Resultados del test diagnostico: indice nimero de plaquetas/
diametro mayor del bazo < 909 para la presencia de varices esofagicas
grandes.

Varices Grandes* Varices Pequefias**
(n=22) (n = 25)
indice <909 1 6
indice >909 1 19

*Varices grandes: grados 2 y 3; **varices pequefias: grados 0y 1

Sensibilidad: 50%
Especificidad: 76%
Valor predictivo positivo: 65%
Valor predictivo Negativo: 63%

Razon de probabilidades positivo: 2,08
Razon de probabilidades negativo: 0,66

DISCUSION

La cirrosis y la falla hepatica crénica, fueron la decimosegun-
da causa de muerte en los Estados Unidos, en el afio 2002;
con la mayoria de causas prevenibles atribuidas al consumo
excesivo de alcohol, hepatitis viral y obesidad con esteatohe-
patitis no alcohélica concomitante ),

En el Pert, la mortalidad por cirrosis es del orden de
9,48 por 100,000 habitantes, ocupando el quinto lugar en-
tre las causas de mortalidad general, el segundo lugar entre
las enfermedades digestivas y hepatobiliares, y el segundo
lugar entre los 20 y 64 afios ©.

En un estudio descriptivo realizado en el Perq, entre
Enero del 2001 vy, Junio del 2004, en la Unidad de Higado
del HNERM, se encontré que las causas mas frecuentes de
cirrosis fueron: consumo crénico de alcohol (28%), hepatitis
B crénica (15,2%), y hepatitis C cronica (11.8%) ©. En for-
ma similar, el consumo de alcohol, fue la causa mas comin

de cirrosis en nuestra serie y tuvimos un nimero alto de
pacientes con etiologia no determinada.

Se realiz6 un analisis en el cual se comparan los pro-
medios obtenidos de plaquetas, diametro mayor del bazo
y del indice P/DMB para la presencia y ausencia de VE;
encontrandose diferencias entre el promedio del conteo de
plaquetas v el indice a pesar de no alcanzar la significancia
estadistica. Resultados similares han sido reportados por di-
versos autores - 10:12,13,14,15,17, 22,23, 24.25) Hallamos lo contra-
rio para el didmetro del bazo similar a ciertos autores. 1011,

Teniendo en cuenta los estudios previos ©: 10: 11,12, 13,
14,1518 se evalud el indice P/DMB como predictor de la
presencia de VE, considerando la endoscopia digestiva alta
como patrén de oro. Se encontraron una sensibilidad y VPN
muy bajos; una especificidad baja. De todos los valores obte-
nidos el mejor es el VPP. Con lo cual el hecho de encontrar
un indice P/DMB bajo representa una alta probabilidad de
hallar varices; no siendo asi, en el caso inverso, ya que de
obtenerse un indice alto, no se descarta la presencia de VE.

La probabilidad de tener resultado positivo es 1.6 veces
mayor en pacientes con presencia de VE, comparado con
aquellos que no las presentan; sin embargo, también se ob-
serva que la probabilidad de tener un resultado negativo es
0,8 veces mayor en los pacientes que tienen VE comparado
con los que no las tienen. Asi mismo, la curva ROC realizada
muestra que el rendimiento del indice para predecir la pre-
sencia de VE es pobre (26); lo cual reafirma los resultados
obtenidos.

En el afio 2003, Giannini propuso el indice P/DMB
como un buen predictor de la presencia de VE; sus cifras
originales fueron muy alentadoras (17). En el 2005, el pro-
pio Giannini publica una nueva serie de sus casos, donde
insiste en la buena capacidad predictiva del indice P/DMB
(22). Sin embargo, en el 2006 publicé en un estudio pros-
pectivo con valores menores a los del estudio original (23).
Ya en el 2006, De Franchis en una editorial, sugiere que el
indice propuesto por Gianinni no es suficiente para predecir
la presencia de VE ?9,

Posteriormente, se han realizado diversos estudios por
diversos autores teniendo resultados contradictorios. En el
estudio mas reciente publicado por Schwarzenberger et al.
se encuentra que en forma similar a la nuestra, el rendimien-
to del indice P/DMB como predictor de VE no es suficiente-
mente certero como para recomendarlo %9,

Las VE pueden ser divididas de varias formas: para al-
gunos, pueden graduarse en 0, 1, 2 y 3 @9; otros, prefieren
hablar mas sencillamente de VE pequenas y grandes; y por
Gltimo, hay quienes mas que al tamario le dan importancia
a la presencia de puntos rojos sobre las VE. Estas formas de
reagrupar a las VE estéan en relacion al riesgo de sangrado
que se les atribuye. Nosotros rehicimos nuestro analisis con-
siderando VE pequenas (grados 0 y 1) y VE grandes (grados
2y 3); y encontramos inclusive en este caso y realizando la
curva ROC, que el rendimiento del indice no es el mas ade-
cuado para reemplazar a la endoscopia digestiva alta.
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Con todo lo mencionado, se concluye que el indice P/

DMB con el punto de corte <909, no es un buen predictor
para la presencia de VE y VEG en la muestra estudiada.

Sin embargo, teniendo en cuenta las limitantes del es-

tudio al considerar 909 como punto de corte (cifra toma-
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