Enfermedad hepatica metabdlica

Aportacion original
Vol. 64
NUm. 2

Yy sU asociacion a prediabetes en
adolescentes con obesidad

Catalina Peralta-Cortazar'?, Diana Berenice Garcia-Gémez?, Alma Patricia Gonzalez®¢, Rodolfo Guardado-Mendoza?d,
Mariana Gémez-Najera“, Carlos Paque-Bautista3, Miguel Angel Hernandez-Solorio%?, Patricia Cortés-Salim#",

Gloria Patricia Sosa-Bustamante®

Resumen

Introduccion: la enfermedad hepatica metabdlica (EHmet)
es una complicacion de la obesidad y de la resistencia a la
insulina que puede generar importantes implicaciones para
la salud. El indice de higado graso (IHG) y la ecografia han
adquirido relevancia por su capacidad para predecir EHmet.
Objetivo: analizar la asociaciéon de la EHmet, determinada
por IHG y por ecografia, con la presencia de prediabetes en
adolescentes con obesidad.

Material y métodos: estudio transversal. Se incluyeron pa-
cientes pediatricos de ambos sexos, de 10 a 16 afios, con
obesidad. Se registraron datos clinicos y medidas antropo-
métricas; se determinaron variables bioquimicas, el IHG y
se realizé ecografia hepatica mediante mapeo geografico.
Resultados: Se estudiaron 89 pacientes, 46 (51.69 %)
hombres; del total, 27 (30.3%) presentaron prediabetes, 56
(62.9 %) EHmet por IHG y 62 (69.6 %) EHmet por ecografia.
El IHG fue de 67.1 £ 20.3 y fue positivo en el 74% de adoles-
centes con obesidad y prediabetes. La EHmet determinada
por ecografia se asocié con la presencia de prediabetes,
RM: 3.39 (IC95%: 1.04-11.04), p = 0.04.

Conclusiones: la EHmet identificada mediante ecografia
se asocio con la presencia de prediabetes en adolescentes
con obesidad. En pacientes pediatricos, el IHG requiere ma-
yor investigacion para establecer su utilidad como marcador
complementario no invasivo en la identificacién temprana
de alteraciones hepaticas metabolicas en aquellos que ade-
mas cursan con prediabetes.

Abstract

Background: Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic
Liver Disease (MASLD) is a complication of obesity and in-
sulin resistance that can lead to serious health implications.
The fatty liver index (FLI) and ultrasound have gained rele-
vance for their ability to predict MASLD.

Objective: To analyze the association between MASLD
using FLI and ultrasound with the presence of prediabetes
in adolescents with obesity.

Material and methods: Cross-sectional study. Pediatric pa-
tients of both sexes, aged 10 to 16 years, with obesity were
included. Clinical data and anthropometric measurements
were recorded, biochemical variables and FLI were determi-
ned, and liver ultrasound was performed using geographic
mapping.

Results: A total of 89 patients were analyzed, 46 (51.69%)
were male; of the total, 27 (30.3 %) had prediabetes: 56
(62.9 %) had MASLD by FLI, and 62 (69.6 %) had MASLD
by ultrasound. The FLI was 67.1 + 20.3 and was positive in
74 % of adolescents with obesity and prediabetes. MASLD
determined by ultrasound was associated with the presence
of prediabetes, OR 3.39 (95%CI 1.04 - 11.04), p = 0.04.
Conclusions: MASLD determined by ultrasound, was as-
sociated with the presence of prediabetes in adolescents
with obesity. In pediatric patients, FLI requires further re-
search to demonstrate its usefulness as a noninvasive com-
plementary marker for the early identification of metabolic
liver disorders in patients who also have prediabetes.
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Introduccion

La enfermedad hepatica metabdlica (EHmet), anterior-
mente denominada enfermedad de higado graso no alco-
hélico, constituye un problema de salud publica debido a
su creciente prevalencia, que puede iniciar en la infancia y
tener implicaciones a largo plazo, como cirrosis o enferme-
dad hepatica terminal en la adultez.’2

La prevalencia global de la EHmet, determinada por eco-
grafia, se estima en aproximadamente el 30%, siendo Lati-
noameérica la regiéon con la cifra mas elevada, alcanzando
hasta el 44%.% En adolescentes de Estados Unidos se ha
reportado una prevalencia del 17.9%.4 Asimismo, la preva-
lencia mundial de obesidad en adolescentes para el afo
2023 fue del 8.5%.5 En México, este fendmeno empeord,
con una prevalencia en escolares del 14.6% al 17.5% y en
adolescentes del 11.9% al 17%, de 2020 a 2023.5 Sumado
a esto, el 8.6% de la poblacion de nifios entre 4 y 19 afios
presentd glucosa alterada en ayunas.” En 2021, la preva-
lencia de prediabetes fue del 13.9% en nifios y 24.6% en
adolescentes, incrementdndose considerablemente segun
el grado de obesidad.?

La EHmet es una complicacién de la obesidad y de la
resistencia a la insulina, que puede incrementar el riesgo de
sindrome metabdlico, prediabetes y diabetes mellitus tipo 2
(DM2) de inicio juvenil.®

La obesidad es un problema multifactorial que desen-
cadena una serie de anomalias con repercusiones locales
y sistémicas. La lipotoxicidad, derivada del tejido adiposo
disfuncional, aunada a la acumulacion de triglicéridos y a la
sobrecarga de acidos grasos por oxidacion ineficaz, resulta
en el deterioro de la capacidad oxidativa mitocondrial del
musculo esquelético. La consecuente inflamacion del tejido
adiposo genera aumento de marcadores proinflamatorios
circulantes, mayor carga de macréfagos y citoquinas, como
la interleucina-6, ademas de inducir resistencia a la insulina,
lo que puede conducir al desarrollo de EHmet.0-1!

Los criterios establecidos hasta el momento para el diag-
nostico de prediabetes en nifios y adolescentes son: glu-
cosa en ayuno de 100 a 125 mg/dL, glucosa posprandial
de 140 a 199 mg/dL y hemoglobina glucosilada (HbA1c) de
5.7% a 6.4%."?

Una de las herramientas empleadas para evaluar la resis-
tencia a la insulina es el indice de resistencia a la insulina
por el modelo de evaluacion de la homeostasis (HOMA-IR,
por sus siglas en inglés), utilizado en el diagnéstico de DM2
en nifios y adolescentes. En afios recientes, se ha encon-
trado que el indice triglicéridos-glucosa (TyG) también ha
demostrado ser Util para evaluar la resistencia a la insulina.’?

https://revistamedica.imss.gob.mx/

La biopsia hepatica es el estandar de oro para el diag-
nostico de EHmet; no obstante, debido a sus riesgos y altos
costos, se han buscado otras herramientas diagndsticas
menos invasivas,' como la ecografia hepatica, la cual es
esencial y accesible para el diagndstico temprano, la estra-
tificacion del riesgo y el monitoreo de EHmet.'®

El indice de higado graso (IHG) en poblacion adulta se
ha identificado como el marcador mas sensible para la pre-
diccion de la EHmet en comparacion con otros métodos. Se
obtiene mediante un algoritmo que incorpora los niveles de
triglicéridos, gamma-glutamil transferasa (GGT), indice de
masa corporal (IMC) y circunferencia de cintura.'® En nifios
de entre 5 y 15 afios con sobrepeso y obesidad, diagnos-
ticados con EHmet por ecografia, se ha reportado un IHG
significativamente mas alto en comparaciéon con aquellos
sin EHmet."”

La obesidad en la infancia es un problema de salud
publica y es considerada un factor de riesgo para enferme-
dades metabdlicas, sumada a la carga genética y a factores
perinatales y ambientales. La identificacion temprana de la
EHmet es esencial en pacientes pediatricos de riesgo, ya
que comparte mecanismos fisiopatologicos con la predia-
betes, que pueden conducir a consecuencias a largo plazo
y al desarrollo de enfermedades cronico-degenerativas. Por
consiguiente, el objetivo del presente estudio fue analizar la
asociacion de EHmet, determinada por IHG y por ecogra-
fia, con la presencia de prediabetes en adolescentes con
obesidad.

Material y métodos

Estudio transversal realizado en la Unidad Médica de
Alta Especialidad No. 48, Hospital de Gineco-Pediatria del
Centro Médico Nacional del Bajio del Instituto Mexicano del
Seguro Social, en Ledn, Guanajuato, México. Se incluyeron
pacientes de ambos sexos, de 10 a 16 afos, con obesidad
segun los criterios de los Centros para el Control y la Pre-
vencion de Enfermedades.

Como criterios de exclusion se consideraron pacientes
con enfermedades preexistentes como diabetes mellitus,
hepatitis viral o bacteriana o por depédsito o autoinmune,
enfermedad hepatica congénita (atresia de vias biliares,
glucogenogénesis), nefropatia, colestasis, o aquellos que
se encontraran recibiendo esteroides; pacientes con sin-
drome de ovario poliquistico asociado a hiperandrogenismo,
hipotiroidismo primario no controlado o en tratamiento con
metformina en los ultimos tres meses. Como criterios de eli-
minacion se consideraron datos incompletos en antropome-
tria, variables bioquimicas y/o ecografia hepatica.
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Para la inclusion al estudio se tomaron las medidas
antropométricas del paciente sin zapatos, con ropa ligera y
sin accesorios. El peso se midié en bipedestacion, con los
pies paralelos, frente al examinador, en posiciéon erguida,
con la mirada al frente, sin movimiento y con los brazos col-
gados a los costados, utilizando una bascula corporal digital
OMRON HBF-514C®. La talla se registré con estadimetro,
con el paciente de pie, con los pies en posicidon correcta,
cabeza erguida, espalda, pantorrillas, talones y gluteos
en contacto con la pared, y brazos colgados a lo largo del
cuerpo. Se trazo una linea imaginaria (Plano de Frankfort)
desde el orificio auditivo hasta la base de la 6rbita ocular,
paralela a la base del tallimetro. ElI IMC se obtuvo de la
relacion del peso en kilogramos entre la talla en metros al
cuadrado (peso/talla?).

Se solicité al adolescente descubrir la cintura para
medir la circunferencia en centimetros. Se localizé el borde
superior de la cresta iliaca derecha y el borde inferior de
la ultima costilla; se marcé el punto medio y se coloco la
cinta métrica paralela al piso, tomando la lectura al final de
la exhalacion, sin pellizcar la piel. Los datos se percentila-
ron en la tabla de circunferencia de cintura en nifios mexi-
canos.'® Los datos de peso, estatura e IMC se graficaron
acorde con las tablas de los Centros para el Control y la
Prevencion de Enfermedades para nifias de 2 a 20 afios y
nifos de 2 a 19 anos. El diagndstico de obesidad se consi-
derd con IMC = percentil 95.19

Una vez confirmada la presencia de obesidad, se reco-
pilaron datos de identificacion y antecedentes de salud
mediante entrevista directa.

Para las mediciones séricas de glucosa, perfil lipidico y
pruebas de funcion hepatica, a partir de una muestra de san-
gre periférica en ayuno, se utilizé el equipo Fussion Ortho®.
La glucosa sérica se determin6é mediante un analisis cuali-
tativo y los triglicéridos séricos mediante técnica espectro-
fotométrica. El colesterol, colesterol unido a lipoproteinas
de baja densidad (C-LDL) y colesterol unido a lipoproteinas
de alta densidad (C-HDL) se evaluaron mediante técnica
colorimétrica. Las enzimas hepaticas —transaminasa glu-
tamico-oxalacética sérica (TGO), transaminasa glutamico-
pirivica (TGP) y gamma-glutamil transferasa (GGT)— se
analizaron por deteccién cinética o de dos puntos. Para
obtener la HbA1c se utilizo el equipo Bio-Rad®.

Una vez realizadas todas las mediciones, se calcul6 el
indice TyG para estimar la resistencia a la insulina:2°

TyG : In (glucosa en ayunas (mg/dL) X triglicéridos (mg/dL)/2
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El IHG se calculé con la férmula que incorpora IMC,
circunferencia de cintura (cm), triglicéridos (mg/dL) y GGT
(u/nL).2

e(0.953xloge (triglicéridos) + 0.139+IMC + 0.718+loge (GGT) + 0.053+circunferencia de cintura - 15.745)

I * 100.

HG: 1+e (0.953+loge (triglicéridos) + 0.139+IMC + 0.718+loge (GGT) + 0.053*circunferencia de cintura - 15.745)

En una segunda toma, se evalud la glucosa sérica a las
dos horas posteriores a la prueba de tolerancia oral a la
glucosa (PTGO), con una preparacion de glucosa anhidra
(solucién de glucosa al 50%) calculada en 1.75 g/kg de
peso corporal, sin exceder los 75 g de glucosa. La resisten-
cia a la insulina se defini6 con un valor de TyG 2 4.45.

Los criterios diagndsticos para prediabetes en adoles-
centes fueron: glucosa en ayuno = 100 a 125 mg/dL (5.6
- 6.9 mmol/L), o glucosa plasmatica a las 2 horas = 140 a
199 mg/dL (7.8 - 11.0 mmol/L) tras una PTGO (1.75 g/kg,
maximo 75 g, de glucosa anhidra disuelta en agua), o HbA1c
de 5.7 - 6.4% (39 - 47 mmol/mol). Cualquiera de estas prue-
bas fue valida para el diagndstico de prediabetes, ya fuera
glucosa plasmatica en ayunas, glucosa plasmatica a las
2 horas tras la sobrecarga oral de glucosa o HbA1c.'2

La probabilidad de EHmet se definié con un puntaje de
IHG > 60, considerado como valor positivo.

La ecografia hepatica se realizé a todos los pacientes
mediante la técnica de mapeo geografico. Se colocd al
paciente en decubito supino y, tras descubrir la zona abdo-
minal, se aplicé una pequefia cantidad de gel transductor
sobre la piel para crear una ventana acustica. Se ultilizo el
escaner MINDRAY, Sistema de Ultrasonido Diagnéstico,
modelo DC-T6®, calibrado segun el manual del operador,
por un unico médico radiélogo adscrito al servicio de Radio-
logia e Imagen de la unidad hospitalaria, quien desconocia
la historia clinica y los resultados de las variables bioqui-
micas de los participantes. Los hallazgos para considerar
EHmet fueron: ecogenicidad hepatica aumentada, atenua-
cion hepatica reducida y mala visualizacion de los vasos
y diafragma, para posteriormente clasificar la EHmet como
leve, moderada o severa.

Se interrogaron habitos como sedentarismo e ingesta de
bebidas azucaradas; ademas de antecedentes familiares
de enfermedades cronico-degenerativas, como presencia
de DM2, hipertension, obesidad, EHmet y eventos cardio-
vasculares, antecedentes personales patoldgicos y antece-
dentes de peso bajo al nacer (< 2500 g) y macrosomia.

El muestreo fue no probabilistico, de casos consecuti-
vos. Se calculé el tamafio de muestra por proporcion espe-
rada, considerando los resultados publicados por Pedicelli
et al.,® quienes reportaron que el 31.6% de los adolescen-
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tes con obesidad cursaron con prediabetes. Con un nivel
de confianza del 99% y una amplitud del intervalo de con-
fianza de 0.25, se obtuvo un tamafio minimo de muestra de
89 pacientes.

En el analisis estadistico se reportaron frecuencias y por-
centajes de las variables cualitativas; se realizé prueba de
Chi cuadrada para establecer diferencias entre las variables
cualitativas entre los grupos con EHmet positiva y negativa
por IHG, asi como positiva y negativa por ecografia, y entre
los grupos con y sin prediabetes. La normalidad en la dis-
tribucién se evalud con la prueba de Kolmogorov-Smirnov;
las variables cuantitativas se expresaron como media y
desviacion estandar en caso de distribucion normal, y como
mediana y rangos intercuartilicos en caso de distribucion
libre. Se utilizé la prueba t de Student para comparar varia-
bles numéricas con distribucién normal y la prueba U de
Mann-Whitney para variables con distribucién libre, entre
pacientes con EHmet positiva y negativa por IHG, asi como
positiva y negativa por ecografia, y para establecer diferen-
cias entre las caracteristicas de pacientes con y sin pre-
diabetes. Se realiz6 andlisis bivariado para determinar el
riesgo de prediabetes mediante Razon de Momios (RM). Se
considero significancia estadistica con p < 0.05. Se utiliza-
ron los paquetes estadisticos NCSS 2025 y Epidat 3.1.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica en Inves-
tigacion en Salud y por el Comité Local de Investigacion
en Salud de la unidad médica, con numero de registro
R-2020-1002-023. Se obtuvo el consentimiento informado
por escrito de ambos padres y el asentimiento informado del
participante del estudio.

Resultados

Se incluyeron 89 pacientes, con un rango de edad entre
10 y 16 afios, de los cuales 46 (51.69%) eran hombres y 43
(48.31%) mujeres. El IHG general de la poblacion de estu-
dio fue de 67.1 + 20.3.

Las caracteristicas antropométricas y metabdlicas de los
pacientes con EHmet por IHG mostraron edad, peso, altura,
IMC, circunferencia de cintura y GGT significativamente
mayores en comparacion con aquellos sin EHmet. Aunque
los niveles de glucosa en ayuno no fueron estadisticamente
diferentes entre los grupos con y sin EHmet, se observo
una tendencia hacia valores mas altos en los pacientes con
EHmet; la misma tendencia se observo en los niveles de tri-
glicéridos y TyG. No se observaron diferencias significativas
en la glucosa a las dos horas de la PTGO ni en el resto del
perfil lipidico, como se muestra en el cuadro |.

Al analizar a los pacientes en funcion de la presencia de
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prediabetes, se encontraron valores de TGP mayores en
el grupo con prediabetes; misma situacion identificada para
los valores de glucosa y HbA1c (cuadro II).

Se analizaron los habitos y antecedentes de los adoles-
centes. Los antecedentes familiares y la presencia de alguna
comorbilidad se asociaron con la presencia de EHmet posi-
tiva por IHG, ninguna variable se asocié a EHmet cuando
fue determinada por ecografia (cuadro IlI).

Por otro lado, unicamente la presencia de antecedentes
familiares de enfermedades cronicodegenerativas en los
nifos estudiados se asocidé a la presencia de prediabetes
(cuadro V).

Del total de pacientes, 27 (30.3%) tenian prediabetes, 56
(62.9%) tenian EHmet por IHG y 62 (69.6%) tenian EHmet
por ecografia. La EHmet determinada por IHG no se aso-
cié con la presencia de prediabetes. El valor de IHG fue
de 70.41 + 20.5 en pacientes con prediabetes y de 65.7 +
20.3 en aquellos sin prediabetes (p = 0.33). La presencia de
EHmet positiva por ecografia se asocio a prediabetes, como
lo muestra el cuadro V.

Se midié la consistencia entre los métodos para identifi-
cacion de EHmet, el IHG y la ecografia y, se observé con-
cordancia regular entre los métodos, cuadro VI.

Discusion

La EHmet positiva por ecografia en adolescentes con
obesidad se asocio con la presencia de prediabetes. Aunque
la EHmet fue positiva mediante el IHG y se presento en una
alta proporciéon de casos con prediabetes, en este contexto
no se observo una asociacion entre ambas entidades. La
proporcion de pacientes identificados mediante ecografia fue
ligeramente superior a la obtenida con el IHG (69.6% frente a
62.9%, respectivamente). No obstante, se ha reportado que
el 74% de los adolescentes con obesidad presentan EHmet
mediante IHG positivo, lo que sugiere que este indice puede
ser una herramienta alternativa ante la sospecha diagndstica
de EHmet, especialmente en contextos donde no se dispone
de estudios por imagen que confirmen su presencia.

Mas de dos terceras partes de los adolescentes identi-
ficados con prediabetes presentaron IHG positivo, lo que
representa una frecuencia considerablemente mas alta que
la reportada en estudios realizados en adultos. Franch et
al.?2 reportaron que el 55.7% de los adultos con predia-
betes mostraban IHG positivo (> 60), mientras que Bus-
quets Cortés et al.2> documentaron que solo el 35.5% de
los pacientes con IHG positivo presentaban esta condicion
metabdlica. Por su parte, Cuthbertson et al.?* sefialaron
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Cuadro | Caracteristicas generales de la poblacién de estudio con y sin EHmet por IHG y ecografia

EHmet positiva [ EHmet negativa

EHmet positiva | EHmet negativa

Variables Iidgz por ecografia por ecografia
n =62 n=27
Edad? 124 +1.84 128+1.8 11.6 £1.62 0.003 124 1.9 12.6 £ 1.67 0.5
Sexo masculino® 46 (51.69) 27 (48.21) 19 (57.58) 0.39 33 (54.1) 14 (51.85) 0.5
Peso (kg)? 75.2+16.7 82.6+15.5 62.6 £9.74 <0.001 77.08 + 18.57 71.2+11.35 0.2
Talla (m)? 1.55 £ 0.09 1.57 £0.08 1.51 £0.09 0.002 1.55+0.09 1.55+£0.09 0.2
IMC? 30.8+4.6 33.0+4.2 27.0+£22 <0.001 31.52+4.98 29.36+3.5 0.06
Circunferencia de cintura (cm)? 999+113 105+ 10.6 91+6.1 <0.001 101 +£12.35 95+7.48 0.06
TAS (mm Hg)° 112 112 110 0.20 112 110 0.6
(106-119) (106-120) (103-118) (106-119) (104-120)
TAD (mm Hg)? 70.4 £10.6 71.1+£11.46 69.3 £8.97 0.40 70+ 11 69 + 9.92 0.6
Glucosa en ayuno (mg/dI)? 94.0 +9.4 95.3 +10.1 91.9+7.6 0.07 95 (89-99) 94 (84-97) 0.05
Glucosa a las 2 h post PTOG (mg/dl)?  112.2 + 28.1 1124+ 325 111.8+18.7 0.90 112 (101-121) 110 (93-122) 0.7
HbA1c (%)? 5.3+0.42 5.3+0.48 52+0.29 0.17 5.3 (5.1-5.5) 5.2 (5.1-5.4) 0.3
Triglicéridos (mg/dl)? 160+71.0 169+72.8 145 + 66.3 0.12 164 166 (99-165) 0.02
(116-194.5)
Colesterol total (mg/dl)? 156.2 £ 29.3 159 £ 29.0 151 £29.6 0.24 159 (144-176) 146 0.2
(130-182)
C-HDL (mg/di)? 38.2+8.6 37+838 39.6+£82 0.22 37 +8.76 39+7.45 0.3
C-LDL (mg/dl)? 86.3 £ 24.0 87 +24.3 85+ 23.6 0.61 86 + 25.21 86 + 21.57 0.5
GGT (U/L)? 31.2+214 36 +25.4 25+8.3 0.003 28 (23-39) 22 (19-27) <0.001
TGO (U/L)? 37.2+25.0 39 +30.1 35+12.4 0.39 34 (27-44) 29 (24-33) <0.002
TGP (U/L)? 41.3 £39.6 4354433 38 +£32.7 0.47 32 (24-55.5) 23 (17-28) <0.001
TyG? 4.7+0.22 4.7+0.22 4.7+0.20 0.13 48+0.21 4.6+0.20 0.05

aValores expresados en media y desviacion estandar. Prueba ¢

bValores expresados en nimero y porcentaje. Prueba chi cuadrada

®Valores expresados en mediana y rangos intercuartilicos. Prueba U de Mann Whitney

EHmet: Enfermedad Hepatica Metabdlica; IHG: indice higado graso; IMC: indice de masa corporal; TAS: tensién arterial sistdlica;
TAD: tensién arterial diastélica; PTGO: prueba de tolerancia oral a la glucosa; HbA1c: hemoglobina glicosilada; C-HDL: colesterol unido
a lipoproteinas de alta densidad; LDL-C: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; GGT: gamma-glutamil transferasa; TGO: tran-

saminasa glutamico oxalacética; TGP: transaminasa glutamico pirdvica; TyG: indice triglicéridos-glucosa

que un IHG elevado en poblacién general se asocié con
un mayor riesgo de desarrollar prediabetes y DM2. Estas
diferencias entre estudios podrian atribuirse a las caracte-
risticas propias de cada poblaciéon analizada. Cabe men-
cionar que, en la presente investigacion, unicamente se
incluyeron adolescentes con obesidad, condiciéon conocida
por relacionarse con EHmet.

La frecuencia de EHmet identificada mediante IHG en
adolescentes con obesidad fue de 62.9% en la presente
investigacion; en contraste, Garcia et al.?> reportaron una
prevalencia de 10.8% de EHmet determinada unicamente
por la elevacion de TGP en nifios y adolescentes con sobre-
peso y obesidad. Esta discrepancia puede atribuirse a que
el IHG no solo incorpora la GGT, que es un biomarcador
de progresion crénica de enfermedad, sino también para-
metros antropomeétricos y bioquimicos adicionales, lo que
permite una evaluacion mas integral en comparacion con el
andlisis aislado de una sola prueba bioquimica.28
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El perfil lipidico fue similar tanto en pacientes con EHmet
por IHG como en aquellos sin esta condicion; sin embargo,
se observo una tendencia hacia valores mas elevados de
triglicéridos y del indice TyG en el grupo con EHmet, sin
alcanzar significancia estadistica. Es probable que exista
una interconexion metabdlica subyacente, donde la dis-
funcion lipidica (reflejada por los triglicéridos en el IHG y
el TyG) y la resistencia a la insulina (reflejada por la pre-
diabetes y el TyG) coexistan con EHmet.?” Estos resulta-
dos coinciden con estudios previos que encontraron que el
indice TyG y la relacion triglicéridos/colesterol HDL (TG/C-
HDL) son biomarcadores potenciales utiles para predecir la
EHmet en nifios con obesidad.?®

Tanto en adolescentes como en adultos, un IMC = 30
kg/m? se ha relacionado estrechamente con la presencia
de EHmet, asi como con alteraciones metabdlicas y bio-
quimicas.?®
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Cuadro Il Caracteristicas generales de la poblacién de estudio con presencia o ausencia de prediabetes

Variables Todos Con Prediabetes Sin Prediabetes
n=389 n=27 n=62

Edad? 124 +1.84 124 £1.75 12.3 £1.89 0.90
Sexo masculino® 46 (51.69) 17 (62.96) 29 (46.78) 0.16
Peso (kg)? 75.2+16.7 76.7 +£20.2 745+ 151 0.57
Talla (m) 1.55+0.09 1.55+0.09 1.55 + 0.09 0.70
IMCa 30.8+4.6 31.0+£5.0 30.7+4.5 0.80
Circunferencia de cintura (cm)? 99.9+11.3 102 +12.2 99 +10.8 0.25
TAS® 112 (106-119) 113 (100-120) 110 (106 -119) 0.3
TAD® 70.4 £10.6 70.88 £ 13.1 70.2+94 0.8
Glucosa en ayuno (mg/dl)? 94.0+9.4 102+ 10.4 90.7 £6.5 < 0.001
Glucosa a las 2 hrs post PTOG (mg/dI)? 112.2 + 28.1 121.2+44.8 108.3 + 15.2 0.04
HbA1c (%)?2 5.3+0.42 5.6 £ 0.54 5.1+0.25 < 0.001
Triglicéridos (mg/dl)? 160 £ 71.0 166 + 65.1 158 £ 73.8 0.63
Colesterol total (mg/dl)? 156.2 £ 29.3 161 £ 30.0 154.2 +29.1 0.33
C-HDL (mg/dI)? 38.2+8.6 38.7+£6.7 38+9.3 0.74
C-LDL (mg/dl)2 86.3 £ 24.0 89 +24.2 85+ 24.0 0.43
GGT (U/L)2 31.2+214 35.3+25.0 31+19.8 0.35
TGO (U/L)2 37.2+25.0 45+41.5 34 +11.7 0.06
TGP (U/L)2 41.3+39.6 56 + 57.0 35+27.2 0.02
TyG?2 4.7 +£0.22 4.8+0.18 4.7+0.22 0.07

aV/alores expresados en media y desviacion estandar. Prueba T.
bValores expresados en numero y porcentaje. Prueba chi cuadrada.
®Valores expresados en mediana y rangos intercuartilicos. Prueba U de Mann Whitney.

IMC: indice de masa corporal; TAS: tension arterial sistélica; TAD: tension arterial diastélica; PTGO: prueba de tolerancia oral a la glu-
cosa; HbA1c: hemoglobina glicosilada; C-HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; C-LDL: colesterol unido a lipoproteinas
de baja densidad; GGT: gamma-glutamil transferasa; TGO transaminasa glutdmico oxalacética; TGP: transaminasa glutamico piravica;
TyG: indice triglicéridos-glucosa.

Cuadro lll Habitos y antecedentes de los adolescentes con y sin EHmet por IHG y ecografia

EHmet EHmet EHmet EHmet
Variables Todos positiva por | negativa por RM positiva por | negativa por RM
n=289 IC (95%) ecografia ecografia (1C95%)
n =256 n=33 n=62 n=27
Habitos
Sedentarismo 77 (86.51) 51 (91.07) 26 (78.7) 2.74 0.1 54 (90) 23 (85.19) 147 0.05
’ ’ ’ (0.79-9.49) ’ ’ (0.3-4.2) ’
Bebidas azucaradas 89 (100) 56 (100) 33 (100) - - 62 (100) 27 (100) - -
Antecedentes
Familiares® 46 (51.69) 34 (60.71) 12 (36.36) 2.70 0.02 34 (54.84) 12 (44.44) 115 0.8
’ ’ ' (1.11-6.58) ’ ’ ’ (0.6-3.7) ’
Comorbilidad 44 (49.44) 33(58.93) 11 (33.33) 2.86 0.01 34 (54.84) 10 (37.04) 2.06 2.3
’ ’ ’ (1.16-7.04) ’ ’ ’ (0.8-5.2) ’
Bajo peso al nacer 7 (7.86) 3 (5.35) 4(12.12) 04 0.41 4 (6.45) 3(11.11) 0-5 0.2
e : : : (0.08-1.96) : : 0.1-26)
Macrosomia 7 (7.86) 4 (7.14) 3(9.09) 0.76 0.70 4 (6.45) 3(11.11) 0-5 0.2
’ ’ ’ (0.16-3.67) ’ ’ ’ (0.1-2.6) ’

Valores expresados en numero y porcentaje.

£Antecedentes familiares de enfermedades cronico degenerativas como diabetes mellitus tipo 2, hipertension arterial, obesidad, EHmet
o eventos cardiovasculares.

EHmet: Enfermedad Hepatica Metabdlica; IHG: indice higado graso;
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Cuadro IV Factores de riesgo de la poblacion de estudio para la presencia de prediabetes

Variables Todos Con Prediabetes Sin Prediabetes RM
n =89 n=27 n=62 (1C95%)

Habitos

Sedentarismo 77 (86.51 25 (92.60)
Bebidas azucarada 89 (100) 27 (100)
Antecedentes

Familiares® 46 (51.69) 20 (74.07)
Comorbilidad 44 (49.44) 13 (48.15)
Bajo peso al nacer 7 (7.86) 1(3.7)
Macrosomia 7 (7.86) 2(7.4)

Valores expresados en numero y porcentaje

52 (83.87) 2.40 (0.48-11.80) 0.26
62 (100) - -

26 (41.94) 3.95 (1.45-10.72) 0.005
31 (50) 0.92 (0.37-2.29) 0.87
6 (9.68) 0.35 (0.04-3.13) 0.67
5 (8.06) 0.91 (0.16-5.02) 1

£Antecedentes familiares de enfermedades cronico-degenerativas como diabetes mellitus tipo 2, hipertension arterial, obesidad, EHmet

o eventos cardiovasculares.

Cuadro V Asociacion de EHmet por IHG y por ecografia con la presencia de prediabetes

Variables Con prediabetes Sin prediabetes
n=27 n=62 ICQS%

EHmet positiva por IHG 20 (74.07)

EHmet positiva por ecografia 23 (85.19)

Valores expresados en numero y porcentaje.

36 (58.06)
39 (62.9)

2.06 (0.76-5.59) 0.15
3.39 (1.04-11.04) 0.04

Cuadro VI Concordancia entre la presencia de EHmet por IHG y por ecografia

EHmet p05|lt7|\/_a6pzor ecografia | EHmet

EHmet positiva por IHG 47 (75.80)
15 (24.60)

Valores expresados en numero y porcentaje.

EHmet negativa por IHG

Asimismo, se observé que los niveles de glucosa en
ayuno, triglicéridos e indice TyG mostraron tendencia hacia
valores mas elevados, lo que puede indicar una progresion
hacia alteraciones metabdlicas como resistencia a la insu-
lina y trastornos en el metabolismo de la glucosa, incluso en
adolescentes con normopeso.2 Esto conduce a resistencia
a la insulina por la reduccion de la captacion de glucosa
por el musculo esquelético, tejido adiposo e higado, lo que
confiere mayor riesgo de desarrollar complicaciones cardio-
vasculares.3!

La EHmet se ha asociado frecuentemente con disfuncién
metabdlica en la infancia, particularmente en nifios y ado-
lescentes con obesidad a nivel global, por lo que su detec-
cion oportuna es clinicamente relevante.32

En el presente estudio se demostré la asociacion de
EHmet identificada por ecografia con prediabetes, seme-
jante a lo reportado por Song et al.,® quienes describieron
mayor prevalencia de prediabetes en jovenes con EHmet.
Esto sugiere que la EHmet no es solo un marcador metabo-

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2026;64(2):e6851

negativa por ecografia Kappa
n=27 (1C95%)

9 (33) 0.39

18 (67) (0.19-0.59) <0.001

lico pasivo, sino un factor ligado al riesgo glucémico, dado
que ambas condiciones comparten mecanismos biolégicos
como insulinorresistencia, lipotoxicidad, inflamacion y fac-
tores genéticos que permiten inferir relaciones causales y
orientar intervenciones tempranas capaces de modificar el
prondstico.

Los mecanismos biolégicos que explican la asociaciéon
entre la EHmet y la prediabetes, como la presencia de insu-
linoresistencia hepatica y sistémica, se ven favorecidos por
el acumulo de acidos grasos a nivel hepatico, el cual altera
el metabolismo de la glucosa y la sefializacion de la insulina,
favoreciendo la hiperrinsulinemia y el deterioro glucémico.

Ademas, la lipotoxicidad y el estrés inflamatorio gene-
rado por metabolitos lipidicos, como los diacilgliceroles,
inducen disfuncién mitocondrial e inflamacion a través de
citoquinas que danan los hepatocitos y empeoran el con-
trol glucémico. El tejido adiposo disfuncional y los cambios
en la microbiota intestinal también promueven la esteatosis
e intolerancia a la glucosa. Estos mecanismos integran la
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bidireccionalidad de la asociacién entre EHmet, disfuncion
metabdlica y prediabetes.34

Entre las fortalezas del estudio, se observé que tanto el
IHG como la ecografia identificaron casos de EHmet; sin
embargo, solo la identificacion por ecografia se asoci6 con
la presencia de prediabetes, ya que el IHG detecté menos
casos de EHmet en pacientes con esta condicion. Esto
refuerza el valor de la ecografia como método no invasivo,
seguro y accesible para pacientes pediatricos.

Entre las limitaciones identificadas, se encontr6 que,
al tratarse exclusivamente de pacientes con obesidad, la
poblacién fue muy homogénea en cuanto a las alteracio-
nes bioquimicas y ecograficas observadas, por lo que se
recomienda que futuras investigaciones incluyan un tercer
grupo de adolescentes eutroficos para establecer asocia-
ciones mas robustas entre las variables. También seria util
explorar la progresion de la EHmet a largo plazo e identifi-
car factores de riesgo tempranos para su desarrollo, que
permitan implementar medidas de prevencion primaria y asi
evitar el avance de la enfermedad.

Conclusiones

La EHmet positiva por ecografia en adolescentes con
obesidad se asocid con la presencia de prediabetes. Este
hallazgo pone de manifiesto que la deteccion de EHmet
puede tener un papel clave en la identificacién temprana de
prediabetes, dada la interrelacion entre ambas condiciones
en adolescentes con obesidad. La ecografia contintia siendo
una prueba util y accesible para la deteccién de la EHmet
en poblacion pediatrica. La EHmet identificada mediante IHG
no se asocié con prediabetes. Si bien, tanto en poblacion
adulta como pediatrica, el IHG ha demostrado utilidad como
marcador complementario no invasivo para la identificacion
temprana de alteraciones hepaticas metabdlicas, en adoles-
centes con obesidad aun se requiere mayor investigacion
para definir su papel como herramienta complementaria.
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