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RESUMEN

Introducciodn: la cirrosis hepatica es una enfermedad croénica e irreversible que se
ha convertido en una de las principales causas de morbimortalidad en Cuba. Entre
sus mas frecuentes complicaciones se encuentra la encefalopatia hepética, la cual
puede ser prevenida o revertida al ser identificada. Mediante métodos
imagenoldgicos poco invasivos tales como la resonancia magnética de craneo con
espectroscopia, pueden evaluarse signos precoces de dicha entidad, y lograr asi un
diagndstico y tratamiento oportuno para estos pacientes.

Objetivo: evaluar la utilidad de la Espectroscopia por resonancia magnética en el
diagndstico precoz de la encefalopatia hepéatica.

Material y Métodos: se realizé un estudio descriptivo y transversal en pacientes
cirrdticos correlacionando los parametros clinicos, electroencefalograficos e
imagenoldgicos, y comparandolos con un grupo control.

Resultados: el estudio de Resonancia Magnética de craneo mostré, adn en
estadios asintomaticos, hiperintensidad bilateral y simétrica de los nucleos de la
base en secuencia T1, sin alteraciones en la correspondiente secuencia de T2, y
signos sugestivos en Flair de edema cerebral. Los resultados espectroscopicos
mostraron que existen diferencias estadisticamente significativas entre los valores
de la relacion entre los diferentes metabolitos con la Creatina. Se comprobé un alto
nivel de coincidencia entre los resultados imagenolégicos y electroencefalograficos.
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Conclusiones: la Espectroscopia por Resonancia Magnética es un método
diagndstico eficiente para la deteccion precoz de la encefalopatia hepatica.

Palabras clave: Resonancia magnética, Espectroscopia, Encefalopatia hepatica,
estadios asintomaticos.

ABSTRACT

Introduction: the hepatic cirrhosis is a chronic and irreversible illness that it has
converted in one of the main causes of mortality in Cuba. Among their more
frequent complications we can finds the hepatic encephalopathy, which can be
prevented or reverted when it is identified. Brain”s magnetic resonance with
spectroscopy is a noninvasive radiologic methods that can assessed precocious
signs of that entity, achieving a diagnosis and opportune treatment for these
patients.

Objective: assess the magnetic resonance spectroscopy”s utility in the precocious
diagnosis of the hepatic encephalopathy.

Material and Methods: it was carried out a descriptive and transversal study in
cirrhotic patients by correlating the clinical, electroencephalographic and radiologic
parameters, and comparing indicators with a control group.

Results: the study of brain”s magnetic resonance showed, still in asymptomatic
state, bilateral and symmetrical hyper intensity in T1l-weighted images, without
alterations in the corresponding T2 sequence, and suggestive signs in Flair of brain
edema. The spectroscopic results shows that exist differ statistical significant
between the values of the different metabolites with the creatinine. It” s verified a
high level of coincidence between the radiologic and electroencephalographic
results.

Conclusions: the magnetic resonance spectroscopy is an efficient diagnostic
method for the precocious detection of the hepatic encephalopathy.

Key Words: Magnetic Resonance, Spectroscopy, Hepatic Encephalopathy,
asymptomatic state.

INTRODUCCION

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima que 46% de las enfermedades y
59% de la mortalidad se deben a enfermedades crénicas. * La cirrosis hepatica (CH)
es una entidad que incide de forma negativa sobre la calidad de vida del individuo
acortando sus afos de vida saludables, los que se pierden por muerte o
discapacidad. Constituye un problema de salud en nuestro pais, tanto por los afos
de vida potencialmente perdidos para personas generalmente jovenes, asi como
por los multiples ingresos en centros hospitalarios, con empeoramiento de la
calidad de vida para evolucionar hacia la muerte. ? Ya en 2009, la CH pasé a ocupar
el 10mo lugar entre las causas de mortalidad en Cuba.® Entre sus complicaciones
mayores tenemos: la ascitis, la hemorragia digestiva, la ictericia y la encefalopatia
hepatica (EH). # Esta Gltima ocurre entre 5 a 10% de los pacientes con CH.
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Después de un episodio de EH, la sobrevida al afio es de 40%, por lo que es
justificado evaluar a estos pacientes para el trasplante hepatico. °

La EH puede definirse como una alteracion en la funcion del sistema nervioso
central (SNC), potencialmente reversible, debido a una insuficiencia hepatica,
reflejando una serie de manifestaciones neuropsiquiatricas, neuromusculares y de
conducta que obedecen a mudltiples causas. ¢

La EH como complicacidon de una enfermedad hepatica, ocurre en aproximadamente
de 30 a 45% de los pacientes con CH y de 10 a 50% en pacientes con shunts o
cortocircuitos portosistémicos intrahepaticos transyugulares, mientras que la EH
minima (EHM) afecta aproximadamente de 20 a 60% de los pacientes con
enfermedad hepética. 2 El desarrollo de una EH esta asociado con un peor
pronéstico para el paciente. &

La introduccion del TIPS (derivaciéon transyugular intrahepatica portosistémica) ha
sido un procedimiento innovador en el manejo de la hipertension portal (HTP),
fundamentalmente en el sangrado por varices es6fago-gastricas y ascitis
refractaria. No obstante, en pacientes con grados importantes de insuficiencia
hepatica y a los que se les practica la colocaciéon de TIPS, el riesgo de EH aumenta
por el incremento de la derivacion de la circulacion portal a la circulacion sistémica.
10-12 5e considera que la EH es producida por sustancias neurotéxicas que no son
metabolizadas adecuadamente por el higado. Entre estos metabolitos se
encuentran el amonio y el manganeso (Mn), los que han sido asociados con
alteraciones en la neurotransmision y que llevan a las disfunciones
neurocognoscitivas y comportamentales que caracterizan a estos pacientes. El Mn
depende de la funcidén hepatobiliar para su excrecion. En pacientes cirréticos o con
cortocircuitos portosistémicos se acumula en el plasma y en el SNC a nivel del
globo palido (GP).*®

El sistema de graduacion clinica mas utilizado para la EH es el de West Haven, el
cual gradiia a la misma en cuatro grados. (Tabla 1). & © 1418

Tabla 1. Clasificacion clinica de EH segln los criterios de West Haven

Grado Caracteristicas

I Euforia o ansiedad. Leve falta de atencian,
Deterioro del desempefio de adician,

II Letargia o apatia.
Desorientaciaon minima en tiempo o lugar.
Cambio sutil de personalidad.,
Comportamiento inapropiado,
Deterioro del desempefio de sustraccian,

II1 Somnolencia a semiestupor, pero respuesta verbal a estimulo.
Caonfusian,
Desorientacion grosera.

I¥ Coma.

En la CH, la encefalopatia esta incluida dentro de la clasificacion de Child-Pugh.
(Tabla 2). *"*°
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Tabla 2. Grado de disfuncidon hepatica segln
clasificacion Child-Pugh

Puntos

Encefalopatia Ausente 1
I1-11 2

IIT - IY 3

Ascitis Alsente 1
Leve 2

& tensian 3

Bilirrubina =35 1
{mmaol/L) 35 - B2 2
= 52 3

Albdmina 35 1
{g/L) 28 - 35 2
= 28 3

Tiempo de < 4" 1
Protrombina 4'-g" 2
{seq) =6" 3

Resultados: A =5-6 B=7-9 C =10

Para la deteccion de la EH se dispone de herramientas diagndsticas clinicas (ya
descritas), bioguimicas (el amonio), test neuropsicolégicos y pruebas
neurofisiolégicas (electroencefalograma (EEG) y potenciales evocados). Las técnicas
de imagen no han sido establecidas como pruebas de rutina para el diagndstico de
la EH, excepto para hacer diagnéstico diferencial, para lo cual han sido utilizadas
pruebas tales como la Tomografia axial computarizada (TAC), Tomografia por

emision de positrones (PET) y Tomografia por emision de fotones simples (SPECT).
10, 14, 17-20

Originariamente se definio a la EH como una encefalopatia metabdlica. Sin
embargo, el desarrollo de las técnicas de neuroimagen ha permitido demostrar la
existencia de lesiones organicas cerebrales que tienen la peculiaridad de revertir
con la recuperacion clinica del paciente. ’ Se han descrito hallazgos imagenolégicos
tipicos en la EH, especialmente en estudios de Resonancia Magnética (RM) que
pueden ayudar a hacer un diagndstico temprano en este tipo de pacientes. **

La EHM o subclinica viene definida por aquellos pacientes asintomaticos que, sin
embargo, durante la evaluacién neuropsicoldégica muestran una reduccioén de las
funciones cognitivas. La incidencia de esta entidad en pacientes con CH es muy
variable y oscila entre 30 y 84%. °

Actualmente se dispone de numerosos métodos de imagen cerebral no invasivos
que ofrecen una amplia informacion morfoldgica y funcional de los pacientes con
EH,’ los cuales han permitido profundizar en su fisiopatologia al demostrar la
presencia del incremento cerebral de las sustancias neurotéxicas.

Pacientes con CH sin evidencia clinica de EH, exhiben alteraciones de alta sefial,
simétricas, en los GP en las imagenes en secuencia T1 de RM y no en la
correspondiente secuencia T2. La evaluacion detallada de las sefiales T1, evidencia
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un incremento de la intensidad de sefial en la sustancia blanca y estructuras
extrapiramidales. (Figura 1).

Figura 1. EH en RM. A: Secuencia T1 axial donde se ohserva la hiperintensidad a niwvel
de los nucleos basales, B: Secuencia T1 axial donde se demuestra la hiperintensidad a
nivel de los pedlinculos cerebrales, C: Secuencia TZ axial normal. O Secuencia Flair axial
donde se observa la hiperintensidad de sefial a nivel de |la sustancia blanca profunda de
los hemisferios cerebrales

Estos signos se hacen mas evidentes cuando la disfuncién hepéatica aumenta. La
acumulaciéon de Mn puede explicar también los hallazgos en T1.%4% 2224 Exjsten
otras entidades que pueden producir hiperintensidades en los nlcleos grises de la
base, con las cuales hay que hacer el diagnoéstico diferencial, como en la
intoxicacion por Mn, la nutricion parenteral, la insuficiencia renal crénica y la
neurofibromatosis tipo 1.** 3

La resonancia magnética con espectroscopia (E-RM) es una prueba que puede
ayudar a cuantificar sustancias quimicas en el cerebro. Se ha demostrado un
incremento de la glutamina (Glu) y disminucién de la concentracion del mio-inositol
(M) y colina (Cho) en la EH, incluso sin cambios en el examen clinico.*3416.20.21.25-
38 La Glu es un producto de la detoxificacién del amonio a nivel cerebral.
Consecuentemente, los hallazgos de un incremento importante de la Glu cerebral
son consistentes con la exposicion del parénquima cerebral a concentraciones
elevadas de amonio en la insuficiencia hepatica. Tanto la Glu como el Ml son
osmoefectores en el SNC. Ante esto se ha sugerido, que las alteraciones en la
intensidad de sefial en la RM representan cambios en la hidratacion y volimenes
celulares, pudiendo explicar un incremento en el contenido de agua cerebral de
estos pacientes, el patron edematoso observado en el tracto corticoespinal en
secuencia Flair, donde se observa una hiperintensidad de sefal de la sustancia
blanca profunda de los hemisferios cerebrales (Figura 1). **' ?* 22 Estas alteraciones
son reversibles tras la normalizacion de la funcion hepética, lo que sugiere que son
consecuencia de un edema cerebral difuso. ?"%?

Las caracteristicas lesiones hiperintensas en ganglios basales en la EH se
correlacionan no sélo con la severidad de la disfuncién hepética, sino también con
la severidad de la EH. Sin embargo, estas lesiones pueden ya estar presentes en
etapas subclinicas, lo que ha sugerido su utilidad potencial como marcador
imagenolégico precoz de la repercusién cerebral, anticipando su aparicién. 23

La E-RM es un examen que permite el estudio del metabolismo cerebral in vivo y
entrega informacién bioquimica no invasiva de los tejidos. Obtiene un espectro
metabdlico del cerebro basado en que la diferencia en la composicion quimica de
sus metabolitos se refleja en una diferente frecuencia de resonancia. En el tejido
cerebral los nuicleos de H* se encuentran en concentraciones suficientes para ser
detectados y estudiados por la E-RM utilizando equipos superconductores
empleados en clinica.
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El estudio de los protones en el cerebro humano mediante la E-RM tiene 3 ventajas
fundamentales e importantes: la abundancia de los protones en forma 100%
natural evita la necesidad de utilizar sustancias radioactivas para su realizacion;
puede efectuarse en las maquinas de RM, de alto campo, utilizadas para la
evaluacion clinica de pacientes, sin necesidad de efectuar modificaciones
significativas en su hardware y es altamente sensible debido al gran rango
giromagnético de los protones naturales. *°

Este trabajo tiene el propdsito de evaluar la utilidad de la Espectroscopia por
resonancia magnética en el diagnoéstico precoz de la encefalopatia hepatica.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio descriptivo y transversal en pacientes con CH en el hospital
CIMEQ, en el periodo comprendido de julio del 2010 a marzo del 2011, a los cuales
se les realiz6 un estudio de RM de craneo con la aplicacidon de espectroscopia.

El grupo experimental fue comparado con un grupo control, constituido por
pacientes que acudieron a realizarse un estudio de RM por otra causa, en quienes
no se recogio el antecedente de CH y se comprobd la ausencia de lesiones
encefalicas por RM, practicandose posteriormente la E-RM. Este estudio tuvo el fin
de determinar el valor de la E-RM en el diagnéstico precoz de la EH como
complicacion neurolégica de la CH.

El universo estuvo conformado por el total de pacientes del hospital CIMEQ, a
quienes se les practicé un estudio de RM de craneo con E-RM, en un periodo
escogido de 9 meses; mientras que para la muestra se seleccionaron tanto los
pacientes con diagnéstico de CH como los sanos, atendiendo a los siguientes
criterios de inclusiéon: pacientes mayores de 18 afios y estuvieran de acuerdo con
realizarse el estudio, expresando su consentimiento informado.

Se excluyeron a los pacientes cuyos estudios imagenoldgicos tuvieran problemas
técnicos y los pacientes a los que por cualquier causa no se les pudo realizar dicho
estudio, la evaluacion clinica y la electroencefalografia.

Se obtuvieron los datos generales del paciente y su evaluacion tanto clinica como
electroencefalogréfica, a través de la historia clinica del mismo y/o el documento de
indicacion del estudio imagenolégico.

Todos los estudios se realizaron con un equipo de RM Symphony de 1.5 Tesla de la
firma Siemens. Se utilizé el coil (enrollado) de cabeza circular y polarizado, para
realizar las imagenes y la E-RM. La localizacion del espectro se realizé utilizando la
técnica de voxel simple (1cm?). Este voxel se superpuso a las imagenes axiales,
coronales y sagitales, obtenidas en secuencias T1 para poder definir y marcar la
region a estudiar. Primero se realiz6 la valoracion de la imagen en secuencias T1,
T2 y Flair, y posteriormente la interpretacion de la E-RM realizada en regién de la
sustancia gris del GP y en la sustancia blanca a nivel occipital, ambas regiones
evaluadas en el hemisferio cerebral derecho. Los pacientes en estudio fueron
comparados con un grupo control.

El procesamiento de los datos obtenidos de la muestra tomada por el voxel simple,
es procesado por un software que tiene las herramientas necesarias para el analisis
espectral, con la posibilidad de convertir este en un mapa de los metabolitos o
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imagen de espectroscopia. Este programa es el Syngo, de Siemens. Los metabolitos
en este estudio seran valorados segun su valor individual, asi como en sus
relaciones con metabolitos estables que sirven de referencia como la Cr.

Definicién de las variables

A.

2.

3.

Relacionadas con el aspecto demografico:

. Edad

. Sexo

. Raza

. Relacionadas con los aspectos clinicos: manifestaciones clinicas y grado de EH.
. Etiologia de la CH

. Disfuncidon hepética, segun clasificacion de Child-Pugh.

. Evidencia clinica de encefalopatia hepatica.

. Clasificacion de la encefalopatia hepatica.

. Relacionadas con los resultados de los exdmenes imagenolégicos de RM.

. Secuencia T1

Secuencia T2

Secuencia Flair

D. Relacionadas con los resultados de los examenes imagenoldgicos de E-RM,
evaluadas tanto a nivel del GP como de la sustancia blanca occipital, ambas en el
hemisferio cerebral derecho.

1.

2.

3.

N-acetil-aspartato (NAA)
Creatina (Cr)

Glutamina (Glu)

. Colina (Cho)

. Mioinositol (MI)

. N-acetil-aspartato/Creatina (NAA/Cr)
. Colina/Creatina (Cho/Cr)

. Glutamina/Creatina (Glu/Cr)

. Mioinositol/Creatina (MI1/Cr)
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E. Relacionadas con los resultados electroencefalograficos.
1. Diagnostico por EEG de encefalopatia hepatica

Se utilizaron como medio de recoleccién de los datos la historia clinica del paciente
y los resultados del informe imagenolégico. Previo consentimiento informado para
la inclusién del paciente en el estudio, se cre6 una planilla para la recoleccion de los
datos y se elabor6 una base de datos, mediante el paquete estadistico SPSS 13.0
for Windows.

Para el andlisis de las variables cualitativas se utilizaron como estadigrafos la
frecuencia absoluta y relativa, y para las cuantitativas se calcularon la media, la
desviacion estandar y se realizdé una prueba basada en el estadigrafo t de Student.
Dicha prueba estadistica permite comparar los valores de las medias de la relacion
entre los diferentes metabolitos con respecto a la Cr como metabolito estable, tanto
para el grupo experimental como para el grupo control, y asi verificar la igualdad o
diferencia entre los valores comparados.

En las comparaciones realizadas durante el estudio se planteé como hipdtesis de
nulidad (Hy), que no existe diferencia entre los resultados obtenidos para el valor
de la relaciéon entre los metabolitos y la Cr en el grupo experimental y el grupo
control (Ho: M1 = M2). La hipdtesis alternativa (H;) fue que los valores de la relacion
entre los metabolitos y la Cr para cada metabolito estudiado difieren en el grupo
experimental con respecto al grupo control (H;: p; H2). El nivel de significacion
adoptado fue 0.05 y el nimero de sujetos estudiados en cada grupo fue 27. La
region de rechazo escogida fue de 2 colas.

RESULTADOS

La muestra estuvo constituida por un total de 27 pacientes con diagnoéstico de CH
(grupo experimental), de los cuales 21 fueron del sexo masculino para 77.8%,
mientras que 6 fueron del sexo femenino (22.2%). Todos los pacientes eran
mayores de 18 afos, siendo la edad media para los hombres de 52.9+17.4 y para
las mujeres de 59.8+7.7, y predominaron los pacientes mayores de 50 afios,
representando 70.3%. De los 27 pacientes, 17 pertenecen a la raza blanca (63%)
mientras que tanto de la raza mestiza como negra hubo 5 pacientes para 18.5% en
cada caso.

Los datos para comparar se obtuvieron a partir de un grupo control conformado por
un total de 27 personas (21 hombres y 6 mujeres, al igual que en el grupo
experimental, con una edad media de 55.8+12.0 en el sexo masculino y 45.2+16.0
para el femenino) que acudieron a realizarse un examen de RM donde se comprobd
la ausencia de lesiones focales, y los cuales no presentaban antecedentes
personales de enfermedad hepatica ni otras cuyos hallazgos imagenoldgicos puedan
confundirse con los de la EH.

De los 27 pacientes del grupo experimental un total de 9 tenia historia de EH previa
o recurrente, mientras que 18 no refirieron dicho antecedente. Este antecedente
debe considerarse de vital importancia a la hora de evaluar un examen
imagenoldgico de estos pacientes, ya que los hallazgos encontrados podrian ser
consecuencia de una patologia crdonica que en el momento del estudio se encuentra
compensada o asintomatica. Sin embargo, no se encontré coincidencia de este tipo
de investigacion a nivel mundial.
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Segun la clasificacion de Child-Pugh, 7 pacientes presentaba un Child A al momento
del estudio, 16 un Child B y 4 un Child C. La principal causa de CH que se reporto
en la muestra estudiada fue la endlica con un total de 11 pacientes para 40.8%,
seguida de la infeccion por el virus de la hepatitis C (VHC) con 22.2%. (Figura 2).
Al momento del examen un total de 18 pacientes no presentaba sintomas o signos
clinicos de EH, mientras que los 9 restantes presentaban algun grado de EH,
principalmente tipo 1. (Figura 3).

.’:::-
e IHA: Insuficiencia

e cEy r_*zl hepatica aguda

{1 Crotics | Se— 7 o -t CEP: Colangitis

! | o -0 esclerosante

i :ﬁ -a primaria

] | L

o VB .---l—:-—. YWHB: virus de la

—y | hepatitis B

VHE | e — |

Figura 2. Distribucidn de pacientes, segln |la etiologia de Ja. CH v la clasificacian de
Child-Pugh para el grado de disfuncion hepatica

10

Childd = Pugh

R =JJ0a=-009

Figura 3. Distribucidn de pacientes segun la evidencia clinica de
EH ¥ su clasificacion en relacign con la clasificacion de Child-Pugh.

De los 18 pacientes sin evidencia clinica de EH, un total de 10 presento las
alteraciones tipicas de EH en la secuencia T1 de RM para 55.5%, mientras que 13
mostraron alteraciones en la secuencia Flair (72.2%). De forma general, de los 27
pacientes estudiados, 66.7% presento evidencia imagenolégica de EH en secuencia
T1,y 74.1% en el Flair. El total de los pacientes presenté una secuencia T2 sin
alteraciones de las regiones estudiadas. (Tabla 3).

Se realiz6 el analisis estadistico de la relacion de los diferentes metabolitos con la
Cr como metabolito estable, determinando la media, desviacion estandar (SD) y
significancia de los mismos, en comparacion con el grupo control (Tabla 4).
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Tabla 3. Distribucion de pacientes con CH segln la presencia de signos imagenoldgicos
de EH en Ja.BM de craneo en relacign con su evidencia clinica

R EH Total

Sec. Imagen 0 rMinima I 11 III Iv f fr
T1 Marrmal 8 - 1 - - - g 33.3
Hiperintensidad 10 1 & - - 1 18 66.7

T2 Mormal 18 1 7 - - 1 27 100

Patologico - - - - - - - -
Flair | Normal 5 - 2 - - - 7 25.9
Edema 132 ) - - 20 741
Total 18 1 F - - 1 27 100

Tabla 4. Resultados del procesamiento estadistico para o = 0.05 de los parametras
espectroscapicos en ambos grupos a nivel sustancia gris v blanca

Significancia

ERM Grupo n Media SD (2 colas)
el A R Y
oo | el | 7002 0z | o,
recnoycr | Srermentel (21 [ 05 0312 [ o
pascr | el |7 o1e1 052 | gon,
owawer | rmmanl (27 [ 157 (0538 [ oo
cower | SEmenal | 7o [0 | oo
ochor | EREImen (211 0508 06 oo
O-MI1/Cr Experimental 27 0,133 0,169 0,000

Control 27 0,329 0,107

De los pacientes sin evidencia clinica de EH, un mayor nimero (37.1%) present6
signos radioldgicos sugestivos de EH en relaciéon con el resultado
electroencefalogréfico de los mismos, donde solo 18.5% fue positivo.

DISCUSION

Internacionalmente se reporta el sexo masculino como el mas afectado en lo que a
enfermedades del higado se refiere, coincidiendo con el presente estudio, aunque
quizas esto tenga alguna relacién con los factores etiolégicos mas frecuentemente
encontrados. 2 * 3% 3" E| grupo de edades predominante en la muestra fue el de
mayores de 50 afnos, representando 70.3 % del total de pacientes en estudio,
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resultado similar al encontrado por Bustios C. y col. (63.1 afios) y Schulz y col.
(51.1 afios). 2*° No se encontré ninguna referencia que relacione la raza de los
pacientes con la presencia o predisposicion a padecer CH y EH.

El grupo perteneciente al Child-Pugh B fue el mas representativo para 59.3%,
resultado similar a investigaciones realizadas previamente, * %% 3% 3" aunque para
otros autores la distribucién de frecuencia del Child-Pugh es indistinta o no
significativa 2® *® mientras que para Lee J. y col. es mas frecuente el C. 2’

Coincidente con la presente investigacion, se reporta mundialmente que la principal
causa de CH es el consumo croénico de alcohol, y datos epidemioldgicos sefialan que
dicha préctica se ha incrementado, sobre todo en adolescentes y mujeres, y que la
edad de inicio para el consumo ha disminuido. Igualmente, le continda en orden de
frecuencia la causa infecciosa representada por los virus de la hepatitis By C (VHB
y VHC). Algunos paises reportan el VHC como el mas frecuente y otros el VHB, pero
en sentido general coincidimos en cuanto a las 3 primeras causas de CH en
nuestros pacientes. % 4 9:28.30. 38

La EH es una de las principales causas de hospitalizacién de los pacientes con CH.
Relacionando la clasificacion de Child-Pugh con la presencia de manifestaciones
clinicas de EH se encontrd que el total de pacientes con evidencia clinica
correspondian a un Child B y C, resultado que era de esperar al ser estos los que
representan un mayor grado de disfuncidon hepatica.

En la RM los hallazgos son: aumento en la sefial de los nucleos grises de la base
(principalmente el GP), de la sustancia negra del segmento mesencefalico y la
corteza frontal y occipital en las secuencias potenciadas en T1, e intensidad normal
en T2, debido al aumento del Mn sérico. Esto se explica debido a que el Mn acorta
el T1 de los tejidos. Estas hiperintensidades aumentan con el grado de insuficiencia
hepatica y el tamano de las colaterales portosistémicas, secundarias a la creacion
de cortocircuitos portosistémicos. ** El Mn es excretado mayoritariamente por via
biliar, por lo cual, al haber disfuncién hepatica o shunt portosistémico, es posible
que se produzca un aumento de sus niveles sanguineos y depdésito en el SNC. Este
metal tiene una especial afinidad por el sistema extrapiramidal compuesto
fundamentalmente por los ganglios basales. %3

El 100% de la bibliografia revisada coincide con la aparicién de hiperintensidad en
T1 a nivel de los ndcleos basales y sustancia negra mesencefalica sin alteraciones
evidentes en estas zonas en la secuencia de T2. ** ?* Algunos de los autores
coinciden en que existe una relacion directa entre el grado de hiperintensidad con el
grado de disfuncién hepatica o el nivel de Mn en sangre, comprobado incluso en el
depésito de Mn tisular en estudios postmértem. 2* Sin embargo, estos mismos
estudios no han encontrado una relacién directa entre el grado de hiperintensidad
con el estadio clinico de EH, pero si mejora o desaparece dicho signo radioldgico al
disminuir la disfuncién hepética o ser sometido el paciente a transplante. 2*

El presente estudio corroboroé la aparicion de hiperintensidad de los GP en secuencia
T1, incluso en pacientes sin evidencia clinica de EH, lo cual, en correspondencia con
estudios previos, sugiere la utilidad de la RM como marcador radiolégico de dicha
entidad, incluso en estadios precoces. 4 2124 Asimismo, en la secuencia Flair
también se observaron las lesiones hiperintensas sugestivas de edema cerebral en
pacientes asintomaticos, como esta descrita por otros autores, reafirmando el valor
de la RM en este aspecto. ** 2122

Actualmente, con el desarrollo de la espectroscopia se han descrito las anomalias
en pacientes con EH clinica y subclinica. La alta sefial en T1 de los nucleos grises de
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la base se correlaciona con el incremento de los niveles de Glu y la disminuciéon de
los niveles de Ml y Cr. La relacion Glu/Cr se encuentra aumentada, especialmente
en los nucleos grises de la base, mientras que los cambios en la concentracion de la
relacion MI/Cr y Cho/Cr tienen mayor cambio en la sustancia blanca. En pacientes
con alteraciones de EHM pueden existir cambios en la espectroscopia, incluso sin
cambios en el examen clinico.'?® 4 16:20.21. 2538 | 3 mayor parte de la bibliografia
concuerda con estas variaciones de los valores espectroscopicos de los metabolitos.
15, 24, 25,27, 30. 32, 3438 cjando se analiza lo que reportan estas citas bibliograficas y se
compara con los resultados de la presente investigacion, se puede plantear que:

e Interesantes estudios “° han definido el efecto metabdlico de la
hiperamonemia, que produce una disfuncion glial y, en particular, una
alteracion en el metabolismo glutamato-glutamina. La disminucién de las
concentraciones de la Cho y el MlI, se interpretan como un proceso
compensatorio responsable del incremento de la osmolalidad intracelular
causada por la acumulacion de la glutamina en los astrocitos.

e La disminucion de la Cho y el Ml (metabolito intraastrocitario que actua
como regulador osmaético), que se reporta, coincide con los resultados
obtenidos en este trabajo. Al analizar en nimeros absolutos estos
metabolitos se observa que disminuyen ostensiblemente en méas de 20% en
los pacientes del presente estudio cuando se comparan con los controles.
Estos resultados se explican perfectamente por el efecto metabdlico ya
referido.

e La Glu se incrementa por la alteraciéon en su metabolismo. En todos los
pacientes estudiados se comprobd este aumento, con el incremento de la
espiga en la grafica de espectroscopia y el del nimero absoluto de la Glu.
(Figura 4).

e Se plantea que en la espectroscopia de pacientes con EHM existe un
incremento de la relaciéon Glu/Cr y disminucion de la Cho/Cr y el NAA/Cr.

e En los resultados de esta investigacion existen diferencias estadisticamente
significativas entre los valores de la relacion entre los diferentes metabolitos
con la Cr entre el grupo experimental y el grupo control, coincidiendo con lo
que expresan casi todos los autores.

e En el presente estudio solo se comprobd la no existencia de significacion en
GP-Glu/Cr y O-Cho/Cr. La primera, a pesar de que la glutamina estuvo
aumentada, al llevarla a la correlacién con la Cr no mostré significacion
estadistica, en los nucleos de la base. De igual manera sucedi6 con la
segunda, a pesar de que los valores del paciente fueron discretamente mas
bajos.

Figura 4. EH. & v B: Grafica de espectroscopia que demuestra el aumenta de la
glutamina v disminucion de micinasital,
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Algunos estudios han mostrado relacion entre la disminucion de la Cho y el MI con
la hiponatremia, a su vez sin que se afecten por esta causa la Glu y el NAA, pero no
se encontro relacion entre el Ml y el nivel plasmatico de amonio. Los pacientes con
bajos niveles de MI tienen mas probabilidades de desarrollar una EH que los que
presentan altos niveles de MI. ?*?” Tampoco se ha encontrado relacién significativa
entre el nivel de MI/Cr en cuanto a los diferentes grados de hiperintensidad de los

nucleos de la base o con la severidad de la EH, ?"-* aunque un autor si lo reporta.
37

El EEG es considerado como una de las principales pruebas diagnésticas a tener en
cuenta ante la sospecha de una EH. '° ** 2% 5in embargo, en los estudios
realizados a nivel mundial sobre el valor de la RM y E-RM en el estudio de la EH, no
se encontré ninguna referencia que demuestre la relacién entre ambas pruebas
diagndsticas, lo que seria de vital importancia, ya que al complementarse podrian
ofrecer una valoraciéon mas exacta del estado del paciente cirrético, desde el punto
de vista de la repercusion neurolégica de su enfermedad de base.

CONCLUSIONES

Los resultados nos permiten afirmar que la Espectroscopia por Resonancia
Magnética es un método diagndstico eficiente para el diagndstico precoz de la
encefalopatia hepatica.
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