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Esteatosis hepatica no
alcoholica en Diabetes tipo 1

a esteatosis hepatica no alcohdlica (EHNA) es la enfermedad hepatica cronica mas
frecuente en la poblacion general y sobre todo en personas con diabetes tipo 2 (DM2)
y obesidad. Por otra parte, se asocia a una mayor presencia de enfermedades cardio-

vasculares, asi como a una mayor mortalidad.
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La EHNA puede evolucionar hacia la fi-
brosis hepdtica y en etapas mas avanza-
das a la cirrosis hepatica y eventualmen-
te hacia el desarrollo de un carcinoma
hepético (Figura 1). Por ello es importan-
te intentar realizar un diagnéstico precoz
para frenar la progresion.

Recientemente se ha descrito también
esta entidad en personas con Diabetes
tipo 1 (DM1) y se ha atribuido al creciente
aumento del sobrepesoy la obesidad. Es
lo que se ha denominado “Diabetes do-
ble”, es decir, la coexistencia de DM1 con
caracteristicas mas propias de la DM2
como el sobrepeso u obesidad, hiperten-
sién y dislipemia.

DEFINICION

La EHNA se caracteriza por la acumula-
cién de grasa en el higado en ausencia
de un consumo excesivo de alcohol y
habiendo descartado la existencia de
otras enfermedades hepdticas (como
por ejemplo hepatitis por virus, hepati-
tis autoinmune, cirrosis biliar primaria o
secundaria a farmacos).

Esteatosis

Hepatocarcinoma

Tanto en personas con DM2 como con
DM1 se ha observado una asociacién de
la EHNA con la resistencia a la insulina.
Por otra parte, se ha determinado un au-
mento de factores proinflamatorios, un
aumento en la produccién de glucégeno
y una mayor liberacién de acidos grasos
libres, favoreciendo el depésito de grasa
a nivel hepatico.

La enfermedad del higado graso no alco-
hélico abarca un espectro que va desde
la esteatosis hepdtica aislada relativa-
mente benigna, hasta las etapas mas
dafninas como la esteatohepatitis no al-
cohdlica, la fibrosis hepatica y la cirrosis.
Las repercusiones clinicas de la EHNA se
producen por las complicaciones hepati-
cas y cardiovasculares.

En personas con DM1 se ha relacionado,
al igual que en DM2, con la obesidad y
la presencia de sindrome metabdlico
(hipertensién, dislipemia, obesidad de
predominio central), aunque parece que
también podrian influir factores genéti-
cos, asi como un control deficiente de la
glucosa y una hiperglucemia prolongada.

También se ha descrito una asociacién en-
tre EHNA'y complicaciones microvascula-
res (nefropatia y retinopatia) y macrovas-
culares (ictus, cardiopatia isquémica).

PREVALENCIA

Se estima que la EHNA puede afectar
aproximadamente a un 25% de la pobla-
cién general pero estas cifras son mucho
mas elevadas en personas con DM2 vy
obesidad pudiendo llegar al 50% e in-
cluso al 80-90% en algunas poblaciones.
Diferentes investigaciones han evaluado
esta patologia en personas con DM2, sin
embargo en personas con DM1 existen
menos estudios. El porcentaje de perso-
nas afectadas es variable dependiendo
de los paises, aunque en general es me-
nor en personas con DM1 que en perso-
nas con DM2 con obesidad. La prevalen-
cia en DM1 es muy variable y oscila entre
el 10% vy el 50%, incluso algin estudio
no ha mostrado diferencias respecto a la
poblacién sin diabetes de la misma edad.
El porcentaje de EHNA en personas con
DM1 es mayor en aquellos paises donde
hay mayor proporcién de personas obe- »

Esteatohepatitis

FIGURA 1.
Fases en la evolucidn
de la esteatosis hepatica
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LA EHNA PUEDE
EVOLUCIONAR HACIA
LA FIBROSIS HEPATICA
Y EN ETAPAS MAS
AVANZADAS A LA
CIRROSIS HEPATICA

Y EVENTUALMENTE
HACIA EL DESARROLLO
DE UN CARCINOMA
HEPATICO. POR ELLO ES
IMPORTANTE INTENTAR
REALIZAR UN DIAGNOSTICO
PRECOZ PARA FRENAR
LA PROGRESION

» sas como en Estados Unidos, pudiendo
presentarse también en nifilos con DM1y
obesidad asociada. También algln estu-
dio ha determinado el doble de prevalen-
cia en aquellas personas con DM1 y peor
control metabdlico.

En la mayorfa de casos descritos en per-
sonas DM1 se ha observado EHNA aisla-
day en pocos casos se ha objetivado una
progresién a esteatohepatitis o a fibro-
sis, a diferencia de la DM2 en que la evo-
lucién a fibrosis es mas habitual.

DIAGNOSTICO

Las personas afectadas suelen estar asin-
tomaticas en la mayoria de los casos. En
la analitica puede existir una discreta
elevacién de las transaminasas o incluso
estar dentro de la normalidad.

El diagndstico se puede realizar median-
te el uso de pruebas no invasivas como

la ecografia hepdética que tiene un bajo
coste y es accesible en la mayoria de
centros. La ecografia se puede comple-
mentar con la cuantificacién de grasa in-
trahepatica y la practica de pruebas mas
especificas como la elastografia hepdtica
(Fibroscan®) que permite determinar el
grado de fibrosis hepética. También se
pueden practicar pruebas como la reso-
nancia magnética hepdtica que presenta
una gran precisiéon para el diagndstico
pero tiene como inconveniente que es
una técnica mas costosa y menos acce-
sible. Finalmente el dignéstico definitivo
se puede obtener mediante pruebas in-
vasivas como la biopsia hepdtica aunque
habitualmente no hace falta recurrir a di-
cha técnica, salvo en casos excepcionales
en los que existan dudas diagndsticas.

Uno de los principales diagndsticos dife-
renciales de las imdgenes hepaticas ob-
servadas mediante ecografia de la EHNA
es el de la glucogenosis hepética. Se tra-

ta de una entidad rara que se caracteriza
por el depésito de glucégeno en los he-
patocitos y que puede afectar a nifos y
adolescentes con DM1y mal control me-
tabélico crénico.

Para facilitar la deteccién de EHNA en
grandes poblaciones se han utilizado di-
ferentes marcadores como el indice de
esteatosis hepética (HSI) y el indice de hi-
gado graso (Fatty liver index-Steatotest®).
Son sencillos de calcular y se basan en
datos bioguimicos, de la aspartato tran-
saminasa (AST), la alanina transaminasa
(ALT), la gamma glutamil-transpeptidasa
(GGT) v los triglicéridos, asi como en da-
tos clinicos (indice de masa corporal y cir-
cunferencia de cadera). También existen
indices para predecir el grado de fibrosis
como el FIB-4. Estos indices pueden ayu-
dar a obtener un diagnéstico temprano.
Se han utilizado de forma amplia en po-
blaciéon generaly en personas con DM2 y
parece que tendrian también utilidad en 3
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» personas con DM1, aunque todavia disponemos de
escasa evidencia.

CRIBADO

No estd indicado el cribado rutinario de la EHNA en
personas con DM1, pero si que habria que conside-
rarlo en aquellas personas con sobrepeso u obesi-
dad asociadas, mal control metabdlico crénico y
otros factores de riesgo cardiovascular asociados
como la hipertensién y la dislipemia. También si se
objetiva una elevacion de las transaminasas habien-
do descartado el consumo de alcohol u otras posi-
bles enfermedades hepaticas.

TRATAMIENTO

No existen tratamientos especificos para la EHNA.
Se han observado resultados beneficiosos al pro-
ducirse una reducciéon ponderal mediante la dieta
y el ejercicio fisico, asi como con la mejoria del con-
trol glucémico. La base del manejo de la EHNA en
personas con DM2 se basa en optimizar el control
de la diabetes, del peso, de la hipertensién y de la
dislipemia. Se han objetivado resultados positivos
con diferentes tratamientos farmacoldgicos anti-
diabéticos como la pioglitazona, la metformina, los
anélogos del receptor GLP-1y los glucosuricos. Sin
embargo no disponemos de estudios con estos far-
macos en personas con DM1.

En resumen

El creciente aumento de la obesidad en las perso-
nas con DM1 se puede asociar al incremento de la
EHNA. Es probable que esta entidad sea en el futu-
ro cada vez més frecuente en personas con DM1.
Por ello, es necesario implementar estrategias y
medidas preventivas centrandose en el control del
peso, incentivando el aumento de la actividad fisica
y controlando de forma estricta los factores de ries-
go cardiovascular asociados como la hipertensién y \
la dislipemia. D I
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