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Resumen Summary

Introduccion: En México existen diferencias regionales cointroduction: In Mexico, hepatic cirrhosis mortality exhibits
respecto a la mortalidad de la cirrosis hepatica. (CH). important regional differences.

Obijetivo: Analizar la supervivencia global, segun etiologiaAim: To analyze global survival of cirrhotic patients,

y estado funcional, en una poblacién de pacientes con Clccording to etiology and functional status.

Material y métodos: De marzo de 1990 a agosto de 1998 Saterial and methods: Between March 1990 to August 1998,
incluyeron pacientes con diagndstico de CH confirmadoewly diagnosed patients with hepatic cirrhosis were
por primera vez. Fueron seguidos mensualmente y gs&cluded in a follow-up study. Subjects were analyzed
recolect6 informacion clinica, y fechas de complicacionesmonthly. Information on clinical evolution, complications,
muerte. El analisis se realiz6 con el método de Kaplarand dates of events (death) and complications were registered.
Meier. Survival was estimated using Kaplan-Meier method.
Resultados: Se incluyeron 99 pacientes, 66 con CH p&tesults: Ninety nine subjects were included in the survival
alcohol y 33 por virus (HCV 24 y HBV 9 pacientes). El 97%nalysis, 66 with alcoholic and 33 with viral cirrhosis (HCV
se encontraron descompensados en el momento del diagngéisd HBV in 24 and ningatients, respectively). Ninety seven
tico, por ascitis en 81% de los casos. La probabilidad dpercent of patients were decompensated at diagnosis, and
sobrevida acumulada para el total de los pacientes fue &% had ascites. Probabilities for survival in the entire
69.7%, 37.6% y 23.6 % a los 24, 48 y 60 meses, respectigeries were 69.7, 37.6 and 23.6% at 24, 48, and 60 months,
mente. Al analizar la supervivencia de acuerdo con la etiolaespectively. There were no significant differences in the
gia no se observaron diferencias significativas, mientras quaiurvival of patients grouped according to etiology. When
por el grado de descompensacion la supervivencia fue discradrvival was analyzed by Child-Pugh score, it was slightly
tamente superior en pacientes con CH por alcohol. higher in the alcoholic cirrhosis group.

Conclusiones: Eneste estudio la probabilidad de supervivendzonclusions: In this study survival probability of patients with
en pacientes con Cpor virus fue menor comparada con viral cirrhosis was lower than in patients with alcohol cirrhosis.
pacientes alcohdlicos.

Palabras clave:Cirrosis hepatica, alcohol, virus C, virus B, Keywords:Liver cirrhosis, alcohol, B virus, C virus, survival.
supervivencia.
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Introduccion

Enmuchos paiseslacirrosis hepatica es considerada una
de las principales causas de muerte, y se hareportado un
incremento constante en su mortalidad, en los ultimos
afos.?En México durante 1997 la mortalidad por cirrosis
hepatica (CH) ocupb el sexto lugar, con una tasa prome-
dio de 24.1/100 mil habitantes, que afecta en un alto
porcentaje ala poblacion en edad productivaporlo que se
consideracomo unode los problemade salud publica.*En
nuestra entidad la prevalencia de CH es de 2.8 casos por
cada 100 pacientes atendidos en el servicio de gastroen-
terologia del Hospital General Regional 1 del Instituto
Mexicano del Seguro Social. Durango (HGR 1).*

Existen multiples factores que influyen en la sobre-
vida del paciente con CH; la etiologia es el principal
determinante;® sin embargo, factores como la edad,
clase funcional y la presencia de complicaciones al
momento del diagnéstico (ascitis, ictericia, encefalo-
patia, hemorragia, etcétera) influyen en la sobrevida
de estos pacientes.*% En 1995 Propst y colaborado-
res® en Austria, estimaron que pacientes con CH por
virus de la hepatitis B (HBV) y virus de la hepatitis C
(HCV) tienen una expectativa de vida mayor que la de
los pacientes con cirrosis alcohdlica que contintan
ingiriendo alcohol.”

Estudios sobre mortalidad por cirrosis hepética
(MCH) en México han demostrado que las tasas de
mortalidad varian de acuerdo con las entidades federa-
tivas evaluadas, unas presentan una tasa de mortali-
dad elevada y persistente, mientras que otras mantie-
nen una baja tasa de mortalidad a lo largo del tiempo,
estas Ultimas se ubican en el norte del pais y forman
una zona bien definida.?

Estas variaciones probablemente estan relaciona-
das con: el tipo de bebida alcohdlica que se consume,®
la alimentacion,’® la cantidad de gramos de alcohol
consumidoy el continuar su ingesta una vez establecido
el diagndstico.”

Debido a que en nuestra poblacion habitualmente el
paciente se encuentra descompensado al momento del
diagnéstico, realizamos el presente trabajo con el obje-
tivo de analizar la sobrevida global, de acuerdo a la
etiologia y a su estado funcional en una poblacién de
pacientes con CH atendidos por el servicio de gastroen-
terologia de un Hospital General Regional de segundo
nivel de atencion. La informacion obtenida sera de utili-
dad para implementar estrategias que contribuyan a
mejorar la sobrevida de nuestra poblacion.

Material y métodos

Durante el periodo de marzo de 1990 a agosto de 1998
todos los pacientes de ambos géneros mayores de 20
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afios de edad, que se atendieron por el servicio de
gastroenterologia o que se hospitalizaron en HGR 1
con sospecha de CH se consideraron para su inclu-
sién en el estudio. Aquellos pacientes en los que se
confirmé el diagndstico de CH por primera vez y que
tuvieron un seguimiento minimo de cuatro meses
fueron considerados para el andlisis. El diagnéstico se
confirmé en todos los casos por un gastroenterélogo
mediante datos clinicos, examenes de laboratorio,
ultrasonido de higado y vias biliares, y biopsia hepa-
tica percutanea cuando no existid contraindicaciéon
pararealizarla. Se considerd que la CH fue secundaria
aalcohol cuando laingesta del mismo fue mayor de 80
g diarios durante mas de cinco afios, (mas de 14
bebidas por semana)y las pruebas serolégicas fueron
negativas; la etiologia viral fue confirmada por la
presencia de marcadores positivos: HBsAg. Anti-HBc,
Anti-HCV (ELISA de segunda generacion, Abbott),
estas pruebas serealizaron por duplicado. El diagnds-
tico de hipertension portal se establecié por medio de
endoscopia superior. Todos los pacientes se evalua-
ron para determinar si se encontraban o no descom-
pensados al momento de su ingreso al estudio, se
consideraron como descompensados los pacientes
con ascitis, ictericia, encefalopatia o hemorragia por
varices esofégicas. Se utilizé la clasificacion de Child-
Pugh para deteminar el estado funcional de los pa-
cientes.!

El seguimiento se efectué mensualmente en la con-
sulta externa de gastroenterologia, donde se recolectd
informacion de su evolucion clinica, aparicion de compli-
caciones, pérdida o muerte y seregistraron las fechas de
las mismas.

El analisis de sobrevida se efectué en marzo de
1999, mes en el que se realiz6 la actualizaciéon del
status de los pacientes a través de valoracion clinica
o por la informacién obtenida del expediente clinico.
Los pacientes de los que no fue posible conocer su
status se consideraron como muertes para proposito
del analisis.

Para la construccion de las curvas de sobrevida se
establecié como tiempo 0 el momento en que se confir-
moé el diagndstico inicial de CH, asimismo se determina-
ron las fechas exactas de la pérdida del seguimiento o
muerte de los pacientes.

Andlisis estadistico: la comparacion basal entre
los grupos de acuerdo con su etiologia, estado fun-
cional y principales manifestaciones clinicas se rea-
lizé con estadistica no paramétrica. Con el método
de Kaplan-Meier se construyeron curvas de sobrevi-
da del total de pacientes, de acuerdo a la etiologia 'y
por estratos de acuerdo a la clasificacion de Child-
Pugh. Las curvas se compararon mediante la prueba
generalizada de Wilcoxon. El analisis estadistico y
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Cuadro |. Caracteristicas demograficas, estado funcional y factores de descompensacion
de pacientes con cirrosis hepatica de acuerdo a etiologia
Caracteristica Alcohol Viral p*
n 66 (%) n 33 (%)
Edad 48.8 + 11.9 afios 61.9 + 7.7 afios 0.000
Sexo F/M 10/56 (15.1/84.8%) 23/10 (69.6/30.3%) NS
Child-Pugh
A 2(3) 1(3) NS
B 39 (59.1) 18 (54.6) NS
C 25 (37.9) 14 (42.4) NS
Ascitis 86.8% 75.7% NS
Hemorragia 57.8% 51.5% NS
Encefalopatia 34.2% 39.3% NS
-Ictericia 60.5% 6.0% 0.000
Tiempo de evolucién 2.4 +1.81 afios 3.1+ 2.2 afios NS
Biopsia hepatica 51 (77.2) 25 (75.7)
*Prueba de la U de Mann-Whitney y Chi cuadrada
- J

las curvas de sobrevida fueron efectuadas con SPSS/
PC versién 7.5.

Resultados

Durante el periodo de estudio se evaluaron un total de
136 pacientes de los cuales 99 cumplieron los criterios
de inclusién. La prevalencia global de CH en la Institu-
cion durante los afios de estudio fue de 3.29 casos por
cada mil derechohabientes, al ajustarlo por edad la
mayor prevalencia (9.4/1000 derechohabientes) se ob-
servo en la sexta década de la vida. En 66 pacientes se
consideré al alcohol como el agente etioldgico de cirrosis
y 33 pacientes tuvieron serologia positiva para virus; 24
para el virus de la hepatitis C y 9 para el virus de la
hepatitis B.

En 76% de los pacientes se realiz6 biopsia hepati-
ca que corroboro el diagnéstico de cirrosis: 51 casos
del grupo por alcohol y 25 del grupo por virus. De
acuerdo a la clasificacién de Child-Pugh, 96 (97%)
pacientes se encontraban descompensados; 57
(57.6%) clase B, 39 (39.4%) clase C y tres (3%) con
clase A. Las principales causas de descompensacion
fueron: ascitis en 81% de los pacientes, hemorragia
de tubo digestivo alto en 54%, encefalopatia en 37%
eictericiaen 33% de los casos. En el grupo por alcohol
17 (25.7%) pacientes continuaron con su ingesta
durante algdn momento de su evolucién y tuvieron
criterios clinicos y de laboratorio compatibles con
hepatitis alcohdlica. Por estudio endoscdpico se con-
firmé la presenciade varices esofagicas en 54% de los
casos, y 32% presentaron al menos un episodio de
hemorragia durante su evolucién. Laedad promedio al
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momento del diagnéstico fue significativamente me-
nor en pacientes con CH secundaria a alcohol que en
los que presentaron CH de etiologia viral. La frecuen-
cia de presentacion de los diferentes factores de
descompensacion de la CH al momento del diagnds-
ticofue superior en el grupo de pacientes con etiologia
alcohdlica aunque soélo la ictericia mostro diferencias
significativas (Cuadro ). El seguimiento promedio en
el grupo total de pacientes fue de 26.3 + 19.34 meses
(mediana de 22 meses, rango 4-80 meses). Al mo-
mento del andlisis 52 pacientes se encontraron vivos
(52.5%); 30 pacientes habian fallecido (30.3%) y 17
fueron considerados perdidos al seguimiento (17.2%)
por cambio de domicilio o pérdida de vigencia en la
Institucion.

La probabilidad global de sobrevida acumulada
para el total de los pacientes fue de 69.7,37.6 y 23.6%
alos 24,48y 60 meses, respectivamente (Figural). Al
comparar la supervivencia de acuerdo con la etiologia
no se observaron diferencias significativas (Figura 2).
Cuando se analiz6 la supervivencia de los pacientes
de acuerdo con su grado de descompensacion se
observéd que ésta fue discretamente superior en el
grupo de pacientes con CH secundaria a alcohol, pero
esta diferencia no fue significativa (Figura 3). Las
principales causas de muerte fueron: hemorragia de
tubo digestivo alto 12 pacientes (40%), encefalopatia
cuatro (10%) peritonitis bacteriana cuatro (10%), en
ocho (20%) pacientes se documentaron causas diver-
sas como complicaciones por fracturas dseas, even-
tos quirdrgicos etcétera, y en dos casos (5%) se
documenté hepatocarcinoma asociado a virus C de la
hepatitis.
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Figura 1. Sobrevida acumulada de todos los pacientes.
Discusion
El estudio de las caracteristicas clinicas, demogréfi-

cas y de la epidemiologia de mortalidad por CH en
México han mostrado que existen diferencias entre las
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Figura 2. Sobrevida acumulada de acuerdo a etiologia.
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distintas zonas geograficas del pais.®8!! Sin embargo,
pocos estudios han analizado las expectativas de vida
de esta poblacion.® En este trabajo analizamos la
supervivencia de pacientes con CH de acuerdo consu
etiologia y estado funcional.

Nuestros resultados muestran que la probabilidad de
supervivencia a cinco afios en pacientes con CH secun-
dariaalaingestade alcohol es mayor que lade pacientes
con CH de etiologia viral, lo cual contrasta con reportes
recientes en donde se sefiala un mejor prondstico del
paciente con CH por HBV y HCV 51213

La prevalencia de CH en la Institucion durante el
periodo de estudio fue de 3.29 casos por cada 1000
derechohabientes, que acudieron a consulta de gas-
troenterologia, lasextadécadade lavidafuelaetapacon
mayor prevalencia.

La supervivencia global de nuestra poblacion con
CH fue de 50 + 3 meses con una probabilidad acumu-
ladaalos 12, 24, 48 y 60 meses de 92, 70, 38 y 24%,
respectivamente. La probabilidad acumulada alos 12
y 24 meses de seguimiento es ligeramente superior a
lareportada por Salernoy colaboradores!* en pacien-
tes con CH y ascitis, por el contrario la probabilidad
acumulada a los 48 y 60 meses de sobrevida fue
menor. Estas diferencias pueden deberse a que en
nuestro estudio un menor porcentaje de pacientes
(81.2%) tuvieron ascitis, mientras que, en la serie de
Salernoy colaboradores!* 100% de los casos presen-
taron esta complicacion que por si misma empobrece
el pronéstico y disminuye la sobrevida. La menor
probabilidad de supervivencia a los 48 y 60 meses
puede estar condicionada por diferencias en el acceso
al tratamiento y a los servicios de salud. La presencia
de complicaciones al momento del diagnéstico de CH
varia desde 50% en paises desarrollados hasta 86%
ennuestro pais;*®y en esta serie 97% de los pacientes
se encontraron descompensados al momento de es-
tablecer el diagnéstico. Estos resultados sefialan que
el diagndstico de pacientes con CH en nuestra pobla-
cion se establece cuando la enfermedad se encuentra
avanzada o bien es referido en forma tardia para
recibir atencién especializada, lo cual impacta en la
probabilidad de supervivencia.

En paises desarrollados la probabilidad de super-
vivencia del paciente con CH por virus Bes de 71% a
cinco afios cuando no existen complicaciones*2yenel
caso de CH por virus C la probabilidad es de 91% a
cinco afios y de 79% a diez afios, y en presencia de
complicaciones disminuye a 50% a cinco afios de
seguimiento.®

Al comparar la probabilidad de supervivencia de
los pacientes acinco afios de acuerdo conla etiologia,
encontramos que el grupo de CH por alcohol tuvo una
mayor sobrevida que el grupo de CH secundaria a
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virus (42% vs 30%). Si bien esta diferencia no fue
significativa, debe tomarse en cuenta que el tamafio
de muestra de los pacientes con CH de etiologia viral
fue mas pequefo y no permitié detectar diferencias.
Cuando analizamos la probabilidad de supervivencia
de acuerdo a etiologia, estratificada por su clase
funcional, observamos que los pacientes con CH por
alcohol tanto Child-Pugh By C tuvieron una probabi-
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Child-Pugh C 43 £ 6 (32-56) 38 + 6 (32-56) NS

*Prueba generalizada de Wilcoxon
Figura 3. Supervivencia de pacientes de acuerdo con la clasificacion

de Child-Pugh panel superior clasificacion B. Panel inferior
clasificacion C.
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lidad de supervivencia ligeramente mayor que los de
etiologia viral, sin ser estadisticamente significativa. A
pesar de estas limitaciones estos resultados contras-
tan con la serie de Propst y colaboradores® en la que
la probabilidad de supervivencia en los pacientes con
CH de etiologia viral fue significativamente mayor que la
de los pacientes con CH secundaria a la ingesta de
alcohol. Estos autores atribuyen el pobre pronéstico a
que un alto porcentaje de sus pacientes (65%) continua-
ron laingesta de alcohol. En nuestra poblacién 25 % de
los pacientes continuaron su ingesta de alcohol duran-
te el seguimiento. Aunque éste puede ser un factor
que contribuya a una mayor sobrevida del paciente
alcohdlico en nuestra poblacién, es necesario consi-
derar la participacion de la edad y el estado funcional
delos pacientes almomento del diagnéstico de CH.>
En nuestro estudio el promedio de edad en el grupo de
pacientes con CH por alcohol fue significativamente
menory pudo haber influido en lamayor posibilidad de
supervivencia en este grupo. Por otra parte, en estu-
dios realizados en México sobre MCH y su relacién
con el consumo de bebidas alcohdlicas y el tipo de
alimentacién, Durango se ha considerado como una
regién con baja mortalidad, con un bajo consumo de
pulque, un alto consumo de cerveza, y un alto consu-
mo diario, per capita, de carne y leche.®1° El conjunto
de los factores anteriormente mencionados puede
contribuir a que la sobrevida del paciente con CH
secundarla a alcohol sea mayor que la del paciente
con CH de etiologia viral.

El presente trabajo muestra un panorama global
del comportamiento de nuestra poblacion de CH con
respecto a su probabilidad de supervivencia. Con-
cuerda con otras series del pais y del extranjero con
respecto a etiologia y factores de descompensa-
cion.*81618 No obstante, la probabilidad de sobrevida
global del paciente con CH en nuestra poblacién es
menor que la reportada en series internacionales, a
pesar de que nuestro hospital se encuentralocalizado
en el area considerada de baja mortalidad por CH.8
Debido a la naturaleza retrospectiva de nuestro estu-
dio y al tamafio de muestra limitado no podemos
afirmar categéricamente que el paciente con CH por
alcoholtiene una mayor probabilidad de sobrevida. En
cambio, si podemos sefialar la necesidad de realizar
estudios prospectivos que comprendan otras entida-
des de la region y permitan explorar variables como:
el tipo de bebida alcohdlica, cantidad de gramos de
alcohol ingerida diariamente asi como la persistencia
en el consumo de alcohol posterior a su diagnéstico
los cuales influyen directamente en la sobrevida;”1%20
acceso a servicios de salud, causas de referencia
tardia, etcétera, que nos permitan corroborar estos
resultados.
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