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RESUMEN

Objetivo: Determinar los factores de riesgo sociodemograficos, antropométricos,
bioquimico- metabdlicos, y presencia de comorbilidades asociados a esteatosis hepatica
metabdlica con alta sospecha de fibrosis avanzada en pacientes delgados comparados con
pacientes con sobrepeso u obesidad, atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-
2022. Materiales y métodos: La muestra incluyd 160 pacientes, 80 casos y 80 controles de
historias clinicas de pacientes atendidos en el Consultorio de Endocrinologia. La investigacion
fue tipo cuantitativo, observacional y analitico de casos y controles. Evalué variables socio-
demogréficas, clinicas, bioquimicas y comorbilidades. Se empled anélisis descriptivo. Se aplicd
pruebas de Chi cuadrado , calculo de OR e intervalo de confianza y se realizéd un analisis
de regresion logistica para evaluar variables confusoras. Resultados: Sociodemograficos:
77,5% de sexo femenino y 36,3% mayor de 60 afos p<0,05. Antropométricos: 52,5%
tenian perimetro abdominal anormal. Bioquimico: 83,8% HDL bajo p<0,05 OR 10,6; 68,8%
hipercolesterolemia <0,05; 72,5% hipertrigliceridemia p<0,05 OR 1,78; 61,3% HbAlc
elevado p=0,48; 86,3% LDL elevado p>0,05 y 93,8%, Ferritina aumentada p<0,05 OR 11,8.
Clinico: Sindrome metabdlico p<0,05 1,22 (0,9-1,44) y dentro de las comorbilidades 62,5%
presentaron diabetes mellitus p=0,26. Tras el analisis de regresién logistica: Ferritina, HDL
disminuido e hipertrigliceridemia con valor p<0,05. Conclusiones: La ferritina aumentada,
HDL disminuido e hipertrigliceridemia influyen en el riesgo de aparicién de la disfuncion
metabdlica asociada a esteatosis con alta sospecha de fibrosis avanzada en pacientes
delgados atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

Palabras clave: Delgadez, Fibrosis hepdtica, esteatosis con alta sospecha de fibrosis (fuente:
DeCS BIREME).

ABSTRACT

Objective: To determine the sociodemographic, anthropometric, biochemical-metabolic
risk factors, and presence of comorbidities associated with metabolic hepatic steatosis
with high suspicion of advanced fibrosis in thin patients compared to overweight or obese
patients, treated at the Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022. Materials and methods:
The sample included 160 patients, 80 cases and 80 controls from the medical records of
patients treated in the Endocrinology Office. The research was quantitative, observational
and analytical of cases and controls. It evaluated socio-demographic, clinical, biochemical
variables and comorbidities. Descriptive analysis was used. Chi-square tests, calculation of
OR, and confidence interval were applied, and logistic regression analysis was performed to
evaluate confounding variables. Results: Sociodemographic: 77.5% female and 36.3% over
60 years of age p<0.05. Anthropometric: 52.5% had abnormal abdominal circumference.
Biochemical: 83.8% HDL low p<0.05 OR 10.6; 68.8% hypercholesterolemia <0.05; 72.5%
hypertriglyceridemia p<0.05 OR 1.78; 61.3% elevated HbAlc p=0.48; 86.3% elevated LDL
p>0.05 and 93.8% Increased ferritin p<0.05 OR 11.8. Clinical: Metabolic syndrome p<0.05
1.22 (0.9-1.44) and within the comorbidities 62.5% had diabetes mellitus p=0.26. After
logistic regression analysis: Ferritin, decreased HDL and hypertriglyceridemia with a value of
p<0.05. Conclusions: Increased ferritin, decreased HDL, and hypertriglyceridemia influence
the risk of developing metabolic dysfunction associated with steatohepatitis with advanced
fibrosis in lean patients treated at the Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.
Keywords: fibrosis, liver; leanness; Steatohepatitis (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La enfermedad por esteatosis hepatica metabdlica (MASLD)
es la enfermedad crénica del higado mas frecuente a nivel
mundial, con una prevalencia estimada globalmente de
32,4%, generalmente se considera como la expresion
hepética del sindrome metabdlico y es mas comun en
sujetos con diabetes mellitus tipo 2 y obesidad ®. Por otra
parte, la esteatohepatitis metabodlica (MASH) se encuentra
en el espectro de la enfermedad por MASLD, pero a
menudo no se reconoce ni se informa lo suficiente. Aunque
la MASLD en individuos no obesos puede ser causada en
raras ocasiones por entidades como la toxicidad de los
medicamentos, las infecciones y los trastornos genéticos,
la causa mas comun es la metabdlica.

Una idea errbnea comun es que MASLD, que incluye
MASH, es exclusivo de personas obesas o con sobrepeso.
Esto simplemente no es cierto, ya que los individuos
delgados, definidos como aquellos que tienen un indice
de masa corporal (IMC) normal basado en puntos de corte
especificos étnicos, aln pueden mostrar las caracteristicas
histopatolégicas clasicas de la MASH, que incluyen esteatosis,
inflamacién lobulillar y balonamiento de hepatocitos.

La prevalencia de la MASLD en personas delgadas
varia entre las poblaciones. Un extenso estudio de
poblacion occidental demostré que aproximadamente
el 7% de los individuos delgados tienen evidencia de
MASLD. Sin embargo, otros estudios occidentales han
observado una prevalencia de hasta el 20%. Los estudios
de poblacién asiatica han observado rangos similares, pero
generalmente muestran una mayor prevalencia de MASLD
en forma comparativa @*. No obstante, la prevalencia de
MASLD en poblacion delgada es menor que la prevalencia
de MASLD en poblacién obesa o con sobrepeso, que a
menudo se informa que es superior al 25% ©.

Un metaanalisis reciente informé una prevalenciageneral
de MASLD del 10,2% y el 15,7% en la poblacién delgada y
la poblacion no obesa, respectivamente, mientras que otro
estudio compuesto por 155 846 participantes no obesos
inform6 una prevalencia combinada del 14,5% (95% IC
12,3-17,1%). La prevalencia estimada varia ampliamente del
7 al 20% en la poblacién occidental (19,3% en América del
Norte; IC del 95% 13,9-26,2) y del 5 al 26% en la poblacion
asiatica. Este amplio rango podria ser consecuencia de
discrepancias en las poblaciones de estudio, las pruebas
diagnosticas, el estilo de vida, las culturas dietéticas de
poblaciones especificas, y también la heterogeneidad de
los datos @2>6- Es necesario sefialar que el punto de corte
del IMC, es diferentes en los mundos occidental y oriental.
Segun lo establecido por una consulta de expertos de
la Organizacién Mundial de la Salud, un IMC de mas de
25 kg/m? se considera el valor de corte para la obesidad
en las poblaciones asiaticas. Por lo tanto, el sobrepeso se
define como un IMC de 23 a 25 kg/m?. En el otro lado del
mundo, un IMC de maés de 30 kg/m? se considera obesidad
en los paises occidentales, mientras que entre 25 vy
30 kg/m? se considera sobrepeso. Esta inconsistencia entre
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los estudios hace que la diferenciacién de términos como
“no obeso” y “delgado”—segun los valores del IMC— es
poco practico. Ademas, el IMC no es una medida precisa
de la adiposidad y la grasa corporal y no tiene en cuenta
la composicion corporal, particularmente en el caso de la
acumulacién de grasa visceral ¢78),

Los primeros estudios epidemioldgicos que reportaron
las tasas iniciales de prevalencia de MASLD en no obesos/
delgados se realizaron en poblaciones asiaticas. Mediante
ecografia abdominal, Kim et al. detectd una prevalencia
del 23,4% entre adultos no obesos y no diabéticos
gue se sometieron a controles de salud en Seul, Corea.
Posteriormente, un estudio de poblacion en Taiwan
informé MASLD en el 12,7% de los sujetos no obesos.
Muchos estudios asiaticos han informado distintas tasas
de prevalencia, utilizando diferentes métodos desde
entonces. Por ejemplo, Wei et al. emplearon espectroscopia
de resonancia magnética de protones (IH MRS) e
identificaron MASLD en el 19,3% y el 60,5% de sujetos
delgados (IMC inferior a 23) y obesos, respectivamente.
Un nimero menor de estudios occidentales ha descrito
MASLD en menos sujetos no obesos/delgados. EI mayor
estudio epidemiolégico sobre MASLD en adultos delgados
caucasicos en los EE. UU. analizd los datos de la Encuesta
Nacional de Examen de Salud y Nutriciéon Ill (NHANES Il1)
e informé una prevalencia del 7,4% de esteatosis hepatica
detectada por ecografia en no obesos (IMC < 25 kg/m?),
que fue sustancialmente menor en comparacién con el
27,7% en personas con sobrepeso/obesidad. Ademas, un
estudio transversal reciente en adolescentes mostr6 que
MASLD en individuos con normopeso podria representar
un riesgo en todas las edades ¢19. Datos de 1482 personas
delgadas (IMC inferior al percentil 85) con edades entre
12 y 18 afios, que se inscribieron en el NHANES durante
los ciclos de 2005 a 2014, encontraron que el 8% de
los sujetos tenian sospecha de MASLD (definida por
alanina aminotransferasa [ALT] > 22,1 U /L para nifias y >
25,8 U/L para nifos). También informaron una tasa mas
alta de hipertrigliceridemia, resistencia a la insulina (RI) y
lipoproteinas de alta densidad disminuidas entre pacientes
delgados con MASLD en comparacion con sus contrapartes
sin MASLD 69,

MASLD en pacientes delgados comparte muchas
caracteristicas metabdlicas con MASLD en pacientes
con sobrepeso u obesidad, aunque se ha descrito una
menor prevalencia de alteraciones metabodlicas. MASLD
en pacientes delgados es prevalente en diversos grupos
étnicos. Su diagndstico representa un gran desafio ya que
las causas de MASLD en estos pacientes no estan claras.
Ademas, se dispone de datos escasos y contradictorios
sobre la gravedad del dafo hepético y cardiovascular
en este grupo de pacientes por los diferentes métodos
utilizados para diagnosticar la MASLD G4,

El objetivo del presente estudio fue determinar los
factores de riesgo sociodemograficos, antropométricos,
bioquimico-metabdlicos, y presencia de comorbilidades
asociados a esteatosis hepatica metabodlica con alta
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sospecha de fibrosis avanzada en pacientes delgados
comparados con pacientes con sobrepeso u obesidad,
atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

MATERIALES Y METODOS

Estudio cuantitativo, observacional, analitico de casos y
controles, basado en historias clinicas de pacientes con
esteatosis hepatica que fueron atendidos en el consultorio
de Endocrinologia del Hospital Dos de Mayo durante
el periodo 2012 - 2022, registrados en la base de datos
estadistica de este hospital. Se establecieron dos grupos,
uno de los cuales abarcé a individuos con MASLD delgados
y el otro de control que incluyé a individuos con MASLD con
un IMC superior a 25 kg/m?2 La muestra total incluyd 160
pacientes, 80 casos y 80 controles. La eleccién de la muestra
se realiz6 de manera no probabilistica, por conveniencia, y
se llevo a cabo un analisis de regresion logistica.

Los casos abarcaban a individuos de 18 a 75 afos, de
IMC inferior a 25 kg/m?, con esteatosis hepatica metabdlica
con alta sospecha de fibrosis y presencia de esteatosis en
la ecografia, clasificada como leve, moderada o grave,
vinculada a niveles altos de transaminasas. Ademas, todos
los casos contaban con los 3 paneles clinicos con valores de
fibrosis hepatica avanzada caracterizada por APRI superior
a 1,5, FIB 4 superior a 3,25 y un puntaje NALFD superior a
0,67, y/o como resultado de una biopsia hepatica positiva.

Los controles incluyeron a pacientes de 18 a 75
afos con esteatosis hepatica metabdlica sin sospecha
de fibrosis avanzada con un IMC superior a 25 kg/m?,
caracterizados por la presencia de esteatosis de acuerdo
a ecografias categorizadas como leve, moderado o severa,
vinculada a un incremento en los niveles de transaminasas.
Adicionalmente, en todos los controles se encontraban los
paneles clinicos sin fibrosis hepatica avanzada caracterizada
por APRI <0,5, FIB 4 <1,45 y NALFD rango < - 1,455, y/o
por un resultado negativo de la biopsia hepética. Se incluyé
el porcentaje de pacientes con confirmacién histolégica
mediante biopsia hepatica, especificando cuantos casos y
controles presentaron hallazgos compatibles.

Se consideraron criterios de exclusion: formas secundarias
de esteatosis hepatica (utilizacion de amiodarona,
glucocorticoide, isoniazida, metrotexato, valproato,
tamoxifeno, antirretrovirales, historial de hepatitis B y C,
enfermedad de Wilson, enfermedades autoinmunes,
hipotiroidismo, hipopituitarismo; consumo de alcohol crénico
(dos o mas bebidas diarias) o méas de 20 gramos en mujeres
0 30 gramos en hombres) e historial de malignidad.

Se empled el Odds Ratio (OR) junto con su intervalo
de confianza al 95% (IC 95%) para medir la fuerza de la
asociacion entre las variables. Para las variables categoéricas,
se aplicd la prueba chi-cuadrado de Pearson con el fin de
examinar las relaciones entre ellas, y cuando se obtuvo
un valor p menor a 0,05, se realiz6 una correcciéon de
Yates. En cuanto a las variables numéricas, se selecciond la
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prueba adecuada en funcién de la normalidad de los datos,
eligiendo entre la U de Mann-Whitney o la T de Student.
Para controlar posibles variables de confusion, se efectué un
analisis de regresién logistica binaria, considerando como
significativos aquellos valores p inferiores a 0,05. Los datos
fueron procesados utilizando SPSS version 21 y Excel 2016,
y el modelo de regresion logistica se optimizé6 mediante el
método de seleccion de variables Forward (Wald).

Consideraciones éticas

Se respetd la confidencialidad de la informacién de cada
paciente. No hubo contacto directo en este estudio con el
paciente, porque so6lo trabajamos con pacientes en base a
historia clinicas. Este estudio fue aprobado por el Comité de
Etica del Hospital Nacional Dos de Mayo, donde se
realizé el estudio.

RESULTADOS

En la Tabla 1, se encontré una diferencia estadisticamente
significativa (p<0,05) en la edad, IMC, perimetro
abdominal y niveles de HDL colesterol entre el grupo de
casos y el grupo control. No obstante, no hubo diferencias
significativas en los niveles de colesterol total, triglicéridos,
HbAlcy LDL.

Factores de riesgo sociodemograficos

En el grupo de pacientes delgados con esteatosis hepatica
metabdlica con alta sospecha de fibrosis (N=80, 100%), se
encontr6 que el 77,5% eran mujeres, y el 36,3% tenia mas

Tabla 1. Caracteristicas generales de pacientes con IMC normal vs obesidad o
sobrepeso (IMC mayor o igual a 25) media y desviacion estandar de variables
cuantitativas.

Casos Controles
p*
N Media SD N Media SD

Edad 80 57,11 7,10 80 50,44 7,62 0,000%
IMC 80 2252 149 80 3042 3,46 0,000
Perimetro 80 8716 775 80 9220 541 0,000t
abdominal
HDL 80 34,79 1141 80 57,31 9,07 0,000t
Colesterol 80 16595 80,68 80 18245 48,80 0,12
Triglicéridos 80 20835 79,54 80 226,86 8573 0,15
HbA1c 80 6,81 1,59 80 687 088 0,75
LDL 80 102,65 2810 80 96,98 24,39 0,17
Biopsia hepatica
tefiida con tincion _ _
tricrémica para 20 FO__4 10 FO__4

F1=16 F1=6
evaluar el grado
de fibrosis

*ANOVA, tp<0.05: existen diferencias significativas.
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Tabla 2. Factores de riesgo sociodemogréficos asociados a esteatosis hepatica metabdlica con alta sospecha de fibrosis en pacientes delgados atendidos en el

Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

Grupo Controles pacientes con
Casos en delgados sobrepeso u obesidad Ueic]
Factores de riesgo N=80 9 P N=80 N=160
sociodemograficos - -
n % n % n % p* OR (95%)
Sexo
Femenino 62 715 52 65,0 114 713
0,08t 1,85(0,93, 3,72)
Masculino 18 22,5 28 35,0 46 28,8
Edad categoria
Mayor de 60 29 36,3 1 13,8 40 25,0
50 a 59 afios 45 56,3 32 40,0 77 48,1
0,000t
40 a 49 afios 5 6,3 29 36,3 34 213
30 a 39 afios 1 1,3 8 10,0 9 56

* Chi cuadrado, tp < 0.001: se encontré una asociacion estadisticamente significativa.

de 60 afios. La asociacién con la edad mayor de 60 afios
resultd estadisticamente significativa (p<0,05) (Tabla 2).

Factores de riesgo antropométricos

En pacientes delgados con esteatosis hepatica metabdlica
con alta sospecha de fibrosis, el 52,5% presentd un
perimetro abdominal en niveles de riesgo; sin embargo,
no se observd una relacion estadisticamente significativa
(Tabla 3).

Factores de riesgo bioquimicos

En este estudio con 80 pacientes con esteatosis hepatica
metabdlica con alta sospecha de fibrosis, se encontrd
que el 83,8% tenia HDL anormal, asociado con un riesgo
5,6 veces mayor de desarrollar la enfermedad. Aunque
el 68,8% presentd colesterol elevado y el 77,5% niveles
de triglicéridos en riesgo, estas variables no mostraron
significancia estadistica. El 61,3% tenia HbAlc elevado y el
86,3% LDL en riesgo, también sin asociacion significativa.

Un hallazgo clave fue el aumento de ferritina en el 93,8%
de los pacientes, lo que increment6 3,58 veces el riesgo de

esteatosis con alta sospecha de fibrosis metabdlica. Estos
resultados destacan a la ferritina y el HDL como factores de
riesgo relevantes para la enfermedad.

Factores de riesgo clinicos

Dentro de los factores de riesgo clinicos se encontré la
presencia de sindrome metabdlico segun los criterios de
ALAD con un nivel de p menor a 0,05, pero con un 1,1 en
intervalo de confianza (0,8-1,24).

Comorbilidades

De los 80 pacientes con esteatosis hepatica metabdlica
con alta sospecha de fibrosis (100%), el 62,5% presentd
diabetes mellitus, aunque no se observé una relacién
estadisticamente significativa (p=0,26) (Tabla 6).

Analisis de regresion logistica

El  modelo de regresion logistica multivariado,
utilizando la prueba de Wald, identificé que la ferritina
elevada (p<0,001), el HDL disminuido (p<0,001) y la
hipertrigliceridemia (p<0,001) influyen significativamente

Tabla 3. Determinar los factores de riesgo antropométricos asociados a esteatosis con alta sospecha de fibrosis metabélica en pacientes delgados atendidos en el

Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

Grupo Total
antropométricos Nego oo N 4 OR (96%)
n % n % n %
Perimetro abdominal
Riesgo 42 52,5 65 81,3 107 66,9 0,000t 0.25(0,12,0,52)
Normal 38 475 15 18,8 53 331

* Chi cuadrado, tp < 0.001: se encontré una asociacion estadisticamente significativa.
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Tabla 4. Determinar los factores de riesgo bioquimico-metabélicos asociados a esteatosis hepatica metabdlica con alta sospecha de fibrosis en pacientes delgados

atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

Grupo Total
i n—. o8 - ¢ o
n % n % n %
HDL
Anormal 67 83,8 16 20,0 83 51,9 0,02t 5,6 (4-6,2)
Normal 13 16,3 64 80,0 7 48,1
Colesterol
Riesgo 55 68,8 74 92,5 129 80,6 0,01t 1,78 (0,86-2,46)
Normal 25 313 6 75 31 19,4
Triglicéridos
Riesgo 62 775 58 725 120 75,0 0,01 1,76 (1,37-2,57)
Normal 18 225 22 275 40 25,0
Hba1c
Aumentados 49 61,3 55 275 104 65,0 0,48
Normal 21 26,3 19 23,8 40 25,0
Disminuidos 10 125 6 7,5 16 10,0
LDL
Riesgo 69 86,3 70 87,5 139 86,9 0,81 0,89 (0,35-2,24)
Normal 1 13,8 10 12,5 21 13,1
Ferritina
Aumentados 75 938 9 13 84 525 0,0000t 3,58 (2,78-4,701)
Normal 5 6,3 71 88,8 76 47,5

*Chi cuadrado, 1p<0.05 se encontré relacién estadistica.

en el desarrollo de esteatosis hepatica metabdlica con alta
sospecha de fibrosis en pacientes delgados atendidos en el
Hospital Nacional Dos de Mayo (Tabla 7).

DISCUSION

Esta investigacién evalud factores de riesgo sociodemogréficos,
antropométricos, bioquimico-metabdlicos, clinicos vy
comorbilidades en pacientes con esteatosis hepatica

metabodlica con alta sospecha de fibrosis en personas
delgadas atendidas en el Hospital Nacional Dos de Mayo
entre 2012 y 2022. La edad superior a 60 afios se identifico
como un factor de riesgo significativo tanto en personas
delgadas con MASLD como en aquellas no delgadas,
sin embargo, no se hallaron diferencias significativas en
relacion al género. Los resultados coinciden con estudios
previos que indican un pico de prevalencia de MASLD en
hombres de 50 afios y mujeres entre los 60 y 69 afios t1-13),

Tabla 5. Factores de riesgo clinicos asociados a esteatosis hepatica metabdlica con alta sospecha de fibrosis en pacientes delgados atendidos en el Hospital

Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

Grupo
Total
Factores de riesgo clinicos Casos Controles p* OR (95%)
n % n % n %
Sindrome metabélico
si 21 26,3 49 61,3 70 438 0,01t 1,1(0,8-1,24)
No 59 738 31 388 90 56,3

*Chi cuadrado, fp < 0.001: se encontré una asociacion estadisticamente significativa.
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Tabla 6. Factores de riesgo en relacion a la presencia de comorbilidades asociados a esteatosis hepatica metabdlica con alta sospecha de fibrosis en pacientes

delgados atendidos en el Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

Grupo
Total
Casos Controles p* OR (95%)
n % n % n %
Diabetes mellitus
Si 50 62,5 57 71,3 107 66,9 0,261 0,67 (0,34-1,20)
No 30 375 23 288 53 33,1

*Chi cuadrado, tp < 0.001: se encontré relacién estadistica.

En este estudio se analizaron los factores de riesgo
antropométricos, centrdndose en la circunferencia
abdominal segun el género, siguiendo las directrices de
la Asociacion Latinoamericana de Diabetes (ALAD). En
estas guias, se considera obesidad visceral un perimetro
abdominal mayor a 94 cm en hombres y mayor o igual a 88
cm en mujeres . Se encontré una mayor correlacion entre
un IMC superior a 25y la presencia de obesidad visceral.

En cuanto a los factores clinicos, no se observé una
asociacion significativa con el sindrome metabdlico. La
diabetes mellitus fue mas frecuente en pacientes delgados,
pero sin diferencias significativas en comparacion con los
no delgados.

Estos hallazgos sugieren que aquellos pacientes con
esteatosis hepatica metabdlica con alta sospecha de
fibrosis tienen un perfil clinico mas favorable, posiblemente
debido a un IMC mas bajo y la ausencia de obesidad
visceral. En contraste, los pacientes no delgados con
MASLD (sobrepeso u obesidad) requieren control estricto
del peso y de comorbilidades asociadas ®°.

También encontramos una asociacion significativa entre
niveles bajos de HDL, triglicéridos y ferritina elevados en
pacientes delgados con esteatosis con alta sospecha de
fibrosis metabdlica, incluso tras el andlisis de regresion
logistica.

Los triglicéridos altos y el HDL bajo se identificaron
como factores de riesgo para el desarrollo de fibrosis
hepatica avanzada, lo que resalta su rol independiente en
el riesgo de esta enfermedad.

La hipertrigliceridemia ha sido asociada con el avance
de la fibrosis hepatica en pacientes obesos, y en una
poblacion china con IMC <24 kg/m?, se encontrd que la
hipertrigliceridemia era un predictor independiente de
MASLD, mediando parcialmente esta relacién ©19,

Estos resultados destacan la importancia de evaluar los
factores de riesgo metabdlicos en pacientes delgados con
esteatosis hepatica metabdlica, de forma similar a como se
hace en los no delgados, ya que la MASLD esta vinculada
a la insulinoresistencia y al sindrome metabdlico, que
favorecen otras comorbilidades 1628,

Asimismo, estos hallazgos son consistentes con estudios
previos, como uno realizado en Corea del Sur, que reportd
una mayor prevalencia de componentes del sindrome
metabdlico en pacientes no obesos (IMC <25 kg/m?) con
esteatosis hepatica metabdlica, comparado con pacientes
obesos. En ellos se sugiere que diferencias en el tipo de
dieta, nivel de actividad fisica y tabaquismo pueden
explicar este fendmeno. Ademas, investigaciones como las
de Lee y col. también encontraron que los pacientes no
obesos con esteatosis hepatica metabdlica presentaban
niveles mas bajos de HDL-C y mayor prevalencia de
sindrome metabdlico e hipertension. Dentro de sus
resultados también subrayan la importancia de considerar
los estilos de vida y factores genéticos al estudiar estas
poblaciones 1821,

Estudios previos han relacionado la ferritina con la
progresion de la enfermedad en pacientes delgados @229,
Este marcador regula la homeostasis del hierro y puede
predecir alteraciones en el metabolismo de la glucosa, al

Tabla 7. Analisis de regresion logistica factores de riesgo asociados a esteatosis hepatica metaboélica con alta sospecha de fibrosis en pacientes delgados atendidos

en el Hospital Nacional Dos de Mayo 2012-2022.

95% C.L.for EXP(B)

B S.E. Wald df Sig. Exp(B)
Lower Upper
Ferritina aumentada 5,824 1,144 25,937 1 0,000* 338,280 35,965 3181,783
HDL disminuido 4,871 1,158 17,684 1 0,000 130,443 13,474 1262,870
Hipertrigliceridemia -4,939 1,466 11,350 1 0,001* 0,007 0,000 0,127
Constant -4,136 1,025 16,271 1 0,000* 0,016
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estar asociada con la hiperinsulinemia en fases tempranas
de la resistencia a la insulina. El hierro, al actuar como
catalizador de radicales hidroxilos, contribuye al estrés
oxidativo y dafio celular, lo que acelera la progresion de
enfermedades metabdlicas %28,

Asimismo, la ferritina elevada también se identificd
como un factor de riesgo significativo. Nuestro estudio
destaca la importancia de evaluar los niveles de ferritina,
incluso en pacientes no obesos, debido a que en individuos
delgados la ferritina elevada se asocia con un mayor riesgo
de desarrollar fibrosis hepatica avanzada y un incremento
en la mortalidad cardiovascular.

Ademas, investigaciones recientes han evidenciado una
relacion entre niveles elevados de ferritina en personas
delgadas y una progresién acelerada de la enfermedad por
esteatosis hepatica metabdlica, ademas de su vinculo con
el sindrome metabdlico y la resistencia a la insulina 23,

Con relacién al disefio de este estudio la comparacion
se basé en la hipdtesis de que los pacientes delgados
con fibrosis podrian tener factores de riesgo diferentes a
los asociados clasicamente con fibrosis en pacientes con
sobrepeso u obesidad. Evaluar estas diferencias permitiria
identificar marcadores de progresién independientes
del IMC como alteraciones en el metabolismo lipidico,
resistencia a la insulina o perfiles hormonales diferentes.
Evaluar estas diferencias es importante porque permitiria
comprender mejor los mecanismos que predisponen a
fibrosis en pacientes sin obesidad, un subgrupo menos
estudiado y de creciente interés clinico.

Este enfoque también permite, al identificar marcadores
de progresiéon de la enfermedad hepética independientes
del IMC que contribuirian al desarrollo de estrategias de
manejo mas personalizadas. Sin embargo, también se
reconoce importante la posibilidad de realizar estudios
futuros que comparen Unicamente pacientes fibréticos
de ambos grupos (delgados y obesos), lo que podria
complementar nuestros hallazgos

Dentro de las limitaciones del estudio reconocemos que
el consumo de alcohol no pudo ser precisado con exactitud
en todos los pacientes debido al disefio retrospectivo del
estudio. aunque el consumo significativo fue un criterio
de exclusion, es posible que algunos pacientes hayan
consumido cantidades moderadas, lo que podria situarlos en
la categoria metal segun la nueva nomenclatura establecida
en 2023 31, Asimismo, es importante tomar en cuenta que
en este estudio la mayoria de los casos fueron definidos
mediante criterios no invasivos por lo que los pacientes
a los que se le realizaron biopsias hepaticas tuvieron una
menor proporciéon dado que no es procedimiento habitual
en nuestro medio. Asimismo, por el disefio de estudio no se
pudo realizar un seguimiento a largo plazo de los controles.

A pesar de sus limitaciones, este estudio presenta

importantes fortalezas que refuerzan la validez y relevancia
de sus hallazgos. Destaca por enfocarse en una poblacion

Rev Gastroenterol Peru. 2025;45(1):16-23

Miranda Manrique G, et al.

frecuentemente desatendida, los pacientes delgados,
quienes suelen recibir menos atencién clinica en el contexto
de enfermedades metabdlicas y hepaticas debido a una
percepcion menor de riesgo. Ademas, al desarrollarse en
un hospital nacional de referencia, los resultados reflejan
fielmente la practica clinica cotidiana, aumentando su
aplicabilidad en contextos similares.

El uso de marcadores no invasivos validados para evaluar
la fibrosis hepatica afiade rigor metodoldgico, reduciendo
riesgos y facilitando su replicacién en otros centros,
incluso en entornos con recursos limitados. Asimismo, la
recopilacién de datos bajo condiciones estandar y el anélisis
integral de caracteristicas clinicas y sociodemograficas
contribuyen a una mejor comprension de los factores de
riesgo, permitiendo disefar estrategias de manejo mas
personalizadas. Estos hallazgos no solo aportan una base
solida para futuras investigaciones, sino que también
ofrecen herramientas valiosas para orientar politicas de
salud publica mas equitativas y basadas en evidencia.

En conclusién, factores como la ferritina elevada, los
niveles bajos de HDL y la hipertrigliceridemia aumentan el
riesgo de esteatosis hepatica con alta sospecha de fibrosis
metabdlica con fibrosis avanzada en pacientes delgados.
Aunque MASLD en personas delgadas y no delgadas
tiene diferencias antropométricas, ambas comparten
caracteristicas metabolicas similares ©2. Estos hallazgos
ofrecen una mejor comprensién de MASLD en pacientes
delgados y pueden ser clave para desarrollar estrategias de
manejo adaptadas a esta poblacion.
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