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Resumen

Introduccioén: las varices esofagicas representan una de las principales complicaciones en pacientes con
cirrosis hepatica. El objetivo principal fue determinar el rendimiento diagnéstico de los nuevos criterios
de Baveno VI para excluir la presencia de varices esofagicas en la enfermedad hepética crénica com-
pensada (cCACLD), en una poblacién peruana independiente. Materiales y métodos: estudio transversal
que incluyo a pacientes con cACLD, endoscopia digestiva alta y elastografia hepatica transitoria desde
enero de 2017 hasta diciembre de 2019. Resultados: la edad media fue de 59,4 (12,9) afios, mientras
que la medicién media de rigidez hepatica fue de 27,21 (14,6) kPa. La prevalencia de vérices esofagicas
fue del 85,6%; la enfermedad metabolica asociada al higado graso (MASLD) (63,6%) fue la etiologia mas
prevalente, seguida de la hepatitis viral (14,4%). Para la exclusion de varices esofagicas, los criterios de
Baveno VIl para todas las etiologias demostraron una sensibilidad y un valor predictivo negativo adecua-
dos (sensibilidad: 96,7%; intervalo de confianza [IC] del 95%: 92,3%-98,8%; valor predictivo negativo:
76,9%, 1C 95%: 56,4%-91%). Sin embargo, se encontré un mejor rendimiento diagndstico al aplicar los
criterios de Baveno VII sin considerar a los pacientes con MASLD (sensibilidad: 98,4%, IC 95%: 79,2%-
99,2%; valor predictivo negativo: 90,9%, IC 95%: 79,2%-99,2%). Se evitaria el 14% de estudios endos-
copicos con un riesgo del 9% de no detectar varices esofagicas. Conclusiones: los criterios de Baveno
VII presentan buen rendimiento diagnéstico para la exclusion de varices esofagicas, especialmente en
pacientes con cACLD sin MASLD, en una poblacion peruana independiente.
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Abstract

Introduction: Esophageal varices represent one of the main complications in patients with liver cirrhosis.
The main objective was to determine the diagnostic performance of the new Baveno VI criteria to exclude the
presence of esophageal varices in compensated advanced chronic liver disease (CACLD), in an independent
Peruvian population. Materials and methods: A cross-sectional study, including patients with CACLD, upper
digestive endoscopy, and transient hepatic elastography from January 2017 to December 2019. Results:
The mean age was 59.4 (12.9) years, while the mean measurement of liver stiffness was 27.21 (14.6) kPa.
The prevalence of esophageal varices was 85.6%; non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) (63.6%) was
the most prevalent etiology, followed by viral hepatitis (14.4%). For esophageal varices exclusion, Baveno
VIl criteria for all etiologies demonstrated adequate sensitivity and negative predictive value (sensitivity:
96.7%; 95% confidence interval [CI]: 92.3%-98.8%; negative predictive value: 76.9%, 95% Cl: 56.4% -91%).
However, better diagnostic performance was found when applying the Baveno VI criteria without considering
NAFLD patients (sensitivity: 98.4%, 95% Cl: 79.2% -99.2%; negative predictive value: 90.9%, 95% Cl: 79.2%
-99.2%). This would prevent 14% of endoscopic studies with a 9% risk of failing to detect esophageal varices.
Conclusions: The Baveno VI criteria present good diagnostic performance for the exclusion of esophageal
varices, especially in patients with cCACLD without NAFLD, in an independent Peruvian population.
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INTRODUCCION

Latinoamérica presenta una de las prevalencias més altas de
mortalidad asociada a enfermedad hepatica'”; sin embargo,
existe escasa informacion epidemioldgica de nuestra reali-
dad®. En Perti, la enfermedad hepética crénica representa una
carga econémica considerable sobre el sistema de salud®*.

La hemorragia gastrointestinal es una de las complica-
ciones mas frecuentes (39,4%) de la enfermedad hepdtica
avanzada compensada (cACLD). Aproximadamente, la
mitad de los pacientes con cirrosis hepdtica desarrolla
vérices esofdgicas, y este porcentaje puede llegar al 40% en
aquellos con un reciente diagndstico>®.

El prondstico de la enfermedad hepatica crénica depende
del grado de aumento de la presién de la vena porta. La
hipertensién portal clinicamente significativa (HPCS) se
diagnostica con valores superiores a 10 mm Hg medidos
por el gradiente de presién venoso hepatico (GPVH)".
La HPCS se asocia con el desarrollo de complicaciones
relacionadas con la cirrosis como vérices esofégicas (EV),
ascitis y encefalopatia hepética’®'"). Ademas, otro método
directo para detectar varices y riesgo de hemorragia es
la endoscopia del tracto digestivo superior (EGD). Sin
embargo, la naturaleza invasiva del GPVH y la EGD limita
su utilizacién rutinaria'?.

Se han propuesto diversos métodos diagndsticos no inva-
sivos para monitorizar la progresion de la fibrosis hepatica,
y la elastografia hepatica transitoria es uno de ellos!*1).
En la dltima actualizacién de los criterios de Baveno se
recomienda el uso de métodos no invasivos para la iden-
tificacion de la enfermedad hepética cronica avanzada y la
presencia de hipertension portal clinicamente significativa.
Por tal motivo, el presente estudio tiene como objetivo eva-
luar el rendimiento diagndstico de los nuevos criterios de
Baveno (rigidez hepética menor de 15 kPa y recuento de
plaquetas mayor de 150 x 10°/L)®? para excluir la presen-
cia de vérices esofdgicas en una muestra independiente de
poblacién peruana con cACLD.

MATERIALES Y METODOS

Diseio del estudio

Estudio retrospectivo y de corte transversal de pacientes
con enfermedad hepdtica avanzada compensada atendidos
en el servicio de gastroenterologia en el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza en Lima, Peru.

Poblacion del estudio

El estudio incluyé a 209 pacientes con cirrosis hepdtica
sometidos a evaluaciones endoscépicas y elastogrificas

realizadas entre enero de 2017 y diciembre de 2019.
De acuerdo con la etiologia, fueron clasificados como
enfermedad hepdtica esteatdsica asociada a disfuncidon
metabodlica (MASLD), enfermedad hep4tica por alcohol
(ALD), etiologfa viral (infeccién crénica por hepatitis
By C) y enfermedad autoinmune (colangitis biliar pri-
maria, hepatitis autoinmune y colangitis esclerosante
primaria).

El diagnostico etiolégico de MASLD se hizo con base
en la evidencia ultrasonografica de higado graso y presen-
cia de uno de los siguientes criterios: circunferencia abdo-
minal (90 cm para hombres y >80 cm para mujeres)
sobrepeso u obesidad, diabetes mellitus o evidencia de
factores de riesgo metabdlico (presion arterial >130/85
mm Hg, triglicéridos >1,70 mmol/L, HDL-C <40 mg/
dL para hombres y <50 mg/dL para mujeres, HOMA-IR
>2,5)@Y. Se consideraba que la ingesta de alcohol era la
causa principal si no se identificaba ninguna otra razén
subyacente. Los diagnosticos de hepatitis viral se llevaron
a cabo mediante la deteccién de marcadores virales posi-
tivos para la infeccién del virus de la hepatitis By C. En
el caso de las enfermedades hepdticas autoinmunes, los
diagndsticos se basaron en la positividad de los anticuer-
pos pertinentes, estudios imagenoldgicos y realizacion
de biopsias hepdticas cuando se considerd necesario. El
diagnostico de cACLD se realizé mediante datos clinicos,
hallazgos radioldgicos o biopsia hepatica.

Los pacientes que cumplian con los criterios de inclu-
sion fueron aquellos que habian sido sometidos a estu-
dios de endoscopia digestiva alta y elastografia hepatica
en un periodo inferior a tres meses en relacién con los
estudios bioquimicos. Pacientes con profilaxis secunda-
ria por sangrado de vérices esofdgicas, postrasplantados,
gestantes y pacientes con insuficiencia cardiaca fueron
excluidos.

Recoleccion de los datos

Los siguientes datos fueron incorporados como variables:
edad, sexo, recuento de plaquetas, indice internacional
normalizado (INR), creatinina, albtimina, bilirrubina
total y fraccionadas, indice de Child-Pugh y puntaje
MELD-Na.

Evaluaciones endoscopicas

Los estudios endoscopicos se realizaron bajo la supervision
de dos endoscopistas debidamente capacitados. Las vérices
esofégicas se clasificaron en dos categorias: bajo riesgo,
definido por un didmetro inferior a S mm y la ausencia de
signos rojos, y alto riesgo, caracterizado por un didmetro
superior a S mm con o sin signos rojos®?.
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Medida de la rigidez hepatica

La rigidez hepdtica fue establecida mediante el empleo de
la elastografia hepatica transitoria (FibroScan® model 502,
Echosens, Paris, Francia) y realizada por médicos hepatélo-
gos entrenados. La calidad de las medidas se establecié con
al menos diez mediciones con una tasa de éxito de >60% y
un rango intercuartilico de (RIC/M) <30%. Se utilizaron
sondas tipo M o XL segtin fuera necesario.

Analisis estadistico

Se empleo el soporte informético RStudio v.1.1.463 para
el andlisis estadistico. Las variables cuantitativas se pre-
sentaron en promedio y desviacidn estindar, mientras que
las variables cualitativas se expresaron en valores absolu-
tos y proporciones. Se utilizé la prueba de Kolmogorov-
Smirnov o Shapiro-Wilk para verificar la distribucién
normal de los datos. Las pruebas de Kruskal-Wallis o
ANOVA fueron empleadas para los datos numéricos,
mientras que para las variables categéricas se emple6 la
prueba de chi cuadrado. El rendimiento diagnéstico se
verificé mediante la sensibilidad, especificidad, valor pre-
dictivo negativo, valor predictivo positivo, porcentaje de
vérices esofdgicas pérdidas y porcentaje de endoscopias
digestivas altas evitadas. La significancia estadistica se
establecié con un valor p <0,05.

Aspectos éticos

Este estudio respetd las pautas éticas en investigacion y
obtuvo la aprobacién del comité de ética e investigacion del
Hospital Nacional Arzobispo Loayza en Lima, Pert, bajo el
namero de protocolo 170302020.

RESULTADOS

Perfil clinico de pacientes con varices esofagicas

El promedio de edad fue de 59 afios y un 57,4% de la pobla-
cién de estudio fue del sexo femenino. La etiologia mas
frecuente de cACLD fue MASLD (63,6%), seguida por las
hepatitis virales (14,4%). 179 pacientes presentaron varices
esofagicas (85,6%), y el mayor porcentaje fue clasificado
como de alto riesgo (63,1% frente a 36,9%). La Tabla 1
resume los hallazgos clinicos y bioquimicos.

Los pacientes con virices esofigicas de bajo riesgo
mostraron unas medidas elastograficas significativa-
mente menores (27,1 + 9,8 kPa frente a 32,1 + 15,1 kPa,
p <0,0001). Se observaron diferencias significativas entre
los grupos en cuanto alos valores de recuento de plaquetas,
bilirrubina, albdmina e INR.
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Rendimiento diagndstico de la elastografia hepatica
transitoria y recuento de plaquetas para la exclusion
de varices esofagicas

Para el descarte de vdrices esofagicas, los criterios de
Baveno VII tuvieron una alta precisién diagnéstica con un
punto de corte de <15 kPa, con una sensibilidad del 96,7%
y un valor predictivo negativo de 76,9% (Tabla 2).

En el subandlisis de pacientes con cACLD sin MASLD,
el rendimiento diagnéstico para la exclusién de vérices
esofégicas mejord (sensibilidad: 98,4% y valor predictivo
negativo: 90,9%) (Tabla 3).

En relacién con el andlisis de la optimizacion de la selec-
cién de pacientes para descartar varices esofdgicas, nuestro
estudio hallé que en la poblacién se podria reducir un 12%
de endoscopias digestivas altas con el riesgo de no diag-
nosticar a un 23% de pacientes con vérices esofagicas. Sin
embargo, al excluir del andlisis a los pacientes con MASLD,
se observé un mayor ahorro de endoscopias altas (14%),
con un riesgo inferior de no detectar varices esofdgicas
(9%) (Figura 1).

DISCUSION

En el presente estudio, el objetivo fue evaluar la eficacia de los
nuevos criterios de Baveno VII para la exclusién de vérices
esofdgicas en pacientes con cirrosis hepatica compensada. La
prevalencia de vérices esofégicas en nuestro estudio es mayor
en comparacién con publicaciones previas®*?). Para evitar
el diagnostico invasivo y la cantidad de procedimientos
endoscépicos, se aplican los criterios de Baveno VII (rigidez
hepética menor de 15 kPa y recuento de plaquetas mayor de
150 x 10°/L) para la exclusion de varices esofdgicas en nues-
tra poblacion. Nuestros resultados muestran que los nuevos
criterios de Baveno presentan un buen rendimiento diagnds-
tico para excluir vérices esofgicas en pacientes sin MASLD
(sensibilidad: 98,4%, valor predictivo negativo: 90,9%).
Adicionalmente, su aplicacién permitirfa ahorrar un 14% de
endoscopias digestivas altas con una baja probabilidad de no
detectar vérices esofagicas (9%).

El elevado porcentaje de vérices esofigicas (85,6%)
puede estar relacionado con la etiologia mds prevalente en
nuestro estudio, como lo fue el MASLD (63,6%), hallazgo
que coincide con los cambios demograficos publicados en
nuestra regiéon®. Los pacientes con MASLD presentan
una mayor probabilidad de hipertension portal clinica-
mente significativa, incluso en etapas iniciales de fibrosis
hepatica, en comparacién con otras etiologias®*®).

La mejoria tanto en la sensibilidad como en el valor
predictivo negativo podria tener su explicacién en la eva-
luacién de pacientes con MASLD que disminuyen la
capacidad diagnoéstica de la elastografia hepatica transito-
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Tabla 1. Caracterizacion de los pardmetros clinicos y bioquimicos entre los diferentes grupos*

Parametro Todo (n =209) No varices (n = 30) Varices (n = 179)

Bajo riesgo (n = 66) Alto riesgo (n = 113)

Edad, afios 59,44 +12,9 64,5+ 11,4 59,6 £ 11,8 57,9+ 13,7 0,0815
Femenino, n (%) 120 (57,4) 24.(80) 44 (67) 52 (46) 0,0007
Etiologia, n (%)

MASLD 133 (63,6) 17 (57) 41 (62) 75 (66) 0,0022

Viral 30 (14,4) 4 (13) 1(17) 15 (13)

Autoinmune 25(12) 9 (30) 10 (15) 6 (5)

ALD 21(10) - 4 (6) 17 (15)
Plaquetas, x 10°cel/L 148,3 £ 75,2 206,4 + 87,1 149,9 £ 74,7 131,9 £ 64,1 <0,0001
Bilirrubina, mg/dL 1724 1,1£0,9 1,5+£17 21+29 0,0003
Albumina, g/dL 3,78+0,6 42+05 4+0,6 3506 <0,0001
Creatinina, mg/dL 0,83+0,8 1,2+2,01 0803 0,7+0,2 0,5027
INR 1,2+0,2 1,1+0,3 1,2+0,3 1,3£0,2 <0,0001
MELD-Na 1M,7+45 10,7 £ 4,1 10,9 £4,7 12,44 £4.4 0,0067

Child-Pugh, n (%)

< 6 puntos 108 (51,7) 28 (93) 47 (71) 33 (29) <0,0001
> 7 puntos 101 (48,3) 2(7) 19 (29) 80 (71)
MRH, kPa (media) 27,21+ 14,8 93+16 271 £98 32,1 £ 15,1 <0,0001

*Las variables numéricas fueron comparadas mediante la prueba de Kruskal-Wallis; las variables categoricas fueron comparadas mediante la prueba
de chi cuadrado. INR: indice internacional normalizado; MELD: model for end-stage liver disease; MRH: medida de rigidez hepatica. Tabla elaborada
por los autores.

Tabla 2. Sensibilidad y valor predictivo negativo de la medida de rigidez hepitica y recuento de plaquetas para excluir varices esofdgicas en todas las
etiologias

MRH puntos de corte Varices No varices Sensibilidad (IC 95%) VPN (IC 95%)
<15kPa 13 30 92,7 (87,9-96,1) 69,8 (53,9-82,8)
<15 kPa + 2150 x 10°/L plaquetas 6 20 96,7 (92,3-98,8) 76,9 (56,4-91)

IC: intervalo de confianza; kPa: kilopascales; MRH: medida de rigidez hepética; VPN: valor predictivo negativo. Tabla elaborada por los autores.

Tabla 3. Sensibilidad y valor predictivo negativo de la medida de rigidez hepdtica y recuento de plaquetas para excluir vdrices esofdgicas en pacientes
sin MASLD

MRH puntos de corte Vérices No varices Sensibilidad (IC 95%) VPN (IC 95%)
<15kPa 4 13 93,6 (84,3-98,2) 76,5 (50,1-93,2)
<15 kPa + 2150 x 10°L plaquetas 1 10 98,4 (97,3-99,9) 90,9 (58,7-99,8)

IC: intervalo de confianza; kPa: kilopascales; MRH: medida de rigidez hepatica; VPN: valor predictivo negativo. Tabla elaborada por los autores.
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<15kPa
n =43 (21%)
VE= 13 (30%)

<150.000 Plat
n=17 (8%)
VE =7 (41%)

<15 kPa
n=17 (22%)
VE =4 (24%)

<150.000 Plat
n=6(8%)
VE =3 (50%)

209 pacientes con endoscopia
179 pacientes con varices

>150.000 Plat
n =26 (12%)
VE =6 (23%)

<150.000 Plat
n=107 (51%)
VE = 107 (100%)

76 pacientes con endoscopia
63 pacientes con varices

>150.000 Plat
n=11(14%)
VE =1 (9%)

<150.000 Plat
n = 42 (55%)
VE = 42 (100%)

>15kPa
n = 166 (79%)
VE= 166 (100%)

>15 kPa
n =59 (78%)
VE =59 (100%)

>150.000 Plat
n = 59 (28%)
VE =59 (100%)

>150.000 Plat
n=13(17%)
VE = 13 (100%)

Figura 1. Caracteristicas de rendimiento de los criterios de Baveno VII en todas las etiologfas (A) y sin MASLD (B). Plat: plaquetas; VE: varices

esofégicas. Figura elaborada por los autores.

ria. El MASLD se define como la presencia de esteatosis
hepética (demostrada por imagenes o histologia hepética)
y factores de riesgo metabdlicos®. La esteatosis hepética
puede alterar las propiedades viscoeldsticas del higado®;
asimismo, estudios previos no encuentran una relacién
unidireccional entre el grado de fibrosis y las mediciones
de la presion portal en pacientes con MASLD @73, lo que
plantea la presencia de una hipertensién portal subclinica
en etapas de fibrosis no avanzadas y extensas®®". Desde el
punto de vista técnico, la elastografia transitoria contro-
lada por vibraciones exhibe limitaciones en su confiabi-
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lidad en ciertos pacientes, particularmente en aquellos
con obesidad, en los que existe una mayor distancia de la
piel y el érgano a evaluar debido a la presencia de tejido
adiposo!**»33), En esa misma perspectiva, Pons y colabo-
radores®) revelaron que los pacientes con esteatohepatitis
no alcohdlica (NASH) y con rangos de valores de rigidez
hepatica similares a los de nuestra poblacién presentaban
una menor presencia de hipertensién portal clinicamente
significativa. Por tal motivo, incluir el indice de masa corpo-
ral dentro del andlisis mejoraria el diagndstico no invasivo
de hipertension portal clinicamente significativo, estrategia
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propuesta por el estudio Anticipate®. En consecuencia, la
esteatosis hepdtica y las caracteristicas fisicas de los pacien-
tes pueden influir sobre la precisién de las mediciones de
rigidez hepatica.

Como se resalta en estudios previos, la causa de la
hepatopatia cronica avanzada puede impactar de manera
negativa en el rendimiento diagnéstico de la elastografia
hepética para excluir vérices esofagicas*'?. En esta mues-
tra independiente de poblacién peruana, los criterios de
Baveno VII mostraron buena eficacia para ahorrar estudios
endoscdpicos con una tasa disminuida de no detectar vari-
ces esofdgicas en pacientes con cACLD sin MASLD. Esto
sugiere que su implementacion resulta util en el émbito de
la préctica clinica diaria.

Este es el primer estudio peruano que aplica el nuevo
consenso de Baveno para descartar la presencia de vérices
esofdgicas en pacientes con cirrosis hepatica sin antece-
dente de descompensacién por hemorragia gastrointesti-
nal. Por una parte, es importante destacar que la evaluacién
endoscdpica en pacientes con cirrosis hepdtica es obliga-
toria; sin embargo, en centros con disponibilidad de elas-
tografia hepatica, la aplicacidon de los criterios de Baveno
permitirfa evitar la realizacién de endoscopias digestivas
altas innecesarias. Por otra parte, nuestros hallazgos son
compatibles con lo demostrado por publicaciones previas
que demuestran que la etiologia de MASLD disminuye el
rendimiento diagndstico para el descarte de vérices esofégi-
cas de la elastografia hepatica transitoria®>*7).

Existen limitaciones en el estudio. En primer lugar, el
tamano de la muestra fue reducido; por tanto, es necesario
realizar un estudio prospectivo mas amplio. En segundo
lugar, el disefo transversal del estudio limita nuestra capa-
cidad de establecer relacion de causalidad entre las diferen-
tes etiologfas y el rendimiento diagndstico. En tercer lugar,
es un estudio realizado en un solo centro, lo que significa
que las conclusiones estan restringidas a nuestra poblacién
de estudio. Finalmente, la variabilidad interobservador en
las mediciones de rigidez hepética tiene un impacto sobre
el resultado final; no obstante, es importante senalar que
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