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COMUNICACIONES ORALES HIGADO

C0022 - LA RIGIDEZ HEPATICA ES UN POTENTE PREDICTOR DE EVENTOS CLINICOS DESFAVORABLES
Y MUERTE EN PACIENTES CON CIRUGIA DE FONTAN

Presenta: Patricia Alvarez Vizner
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Introduccion:

La cirugia de Fontan es el tratamiento paliativo de eleccion para la mayoria de las cardiopatias congénitas
univentriculares. Sin embargo, la congestion sistémica crénica produce universalmente dafio hepatico. La
evaluacion no invasiva de la fibrosis y congestion sistémica mediante elastografia de transicion puede ser Util para
predecir eventos clinicos adversos.

Material y métodos:

Estudio multicéntrico de la cohorte FonLiver en el que se incluyeron consecutivamente todos los pacientes con
evaluacion hepatica entre enero 2015 y diciembre de 2025 en 16 centros de referencia en Europa. Mediante un
modelo de regresion de Cox se analizaron las variables predictoras de eventos adversos y muerte.

Resultados:

De los 896 pacientes con estudio hepatico evaluados, 856 fueron seguidos prospectivamente e incluidos en el
analisis. El 52,7% fueron varones con una mediana de edad al inicio del seguimiento de 24.9 (20.2-32.2) afios,
siendo el defecto primario mas frecuente la atresia tricuspidea (37.9%) y el conducto bicavopulmonar extra
cardiaco (65.1%) la variante quirdrgica mas empleada. La mediana de seguimiento fue de 52.5 (30.7-79.1) meses.
43 (5.3%) fallecieron, 48 (5.6%) recibieron un trasplante hepatico y 8 (0.9%) un trasplante combinado. 99 (11.6%)
presentaron algun evento hepatico, siendo la ascitis grado 2-3 el mas frecuente (11.6%), seguido del carcinoma
hepatocelular (2.6%), la encefalopatia hepatica (1.2%) y la hemorragia varicosa aguda (0.8%).

En el andlisis multivariante, la rigidez hepatica (HR 1.1 (1.0-1.1), p<0.01) y los niveles de albumina (HR 0.4 (0.3-
0.6), p<0.01) se asociaron con un mayor riesgo de muerte tras ajustar por edad, sexo y tipo de cirugia. La
aparicion de cualquier evento hepatico se asocié independientemente con la rigidez hepatica (HR 1.1 (1.1-1.1),
p<0.01), los niveles de albumina (HR 0.5 (0.4-0.6), <0.01) y el recuento de plaquetas (HR 0.9 (0.9-0.9), p 0.01). De
los 446 pacientes con endoscopia digestiva al inicio del seguimiento, 149 (33.4%) presentaban varices esofagicas
distales y su presencia se asocio significativamente con una peor supervivencia (long-rank p<0.01).

Conclusiones:
La evaluacion del dafio hepatico mediante métodos no invasivos permite predecir el riesgo de complicaciones
hepéticas y muerte en los pacientes con cirugia de Fontan.
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C0023 - RENDIMIENTO DIAGNQSTICO Y PRONOSTICO DE LOS TEST NO INVASIVOS PARA LA
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Introduccion:

La utilidad diagnéstica y pronéstica de los test no invasivos (TNIs) para la evaluacién de hipertension portal
clinicamente significativa (HTPcs) en pacientes con carcinoma hepatocelular (CHC) sigue siendo motivo de
controversia. Nuestro estudio multicéntrico tiene como objetivo investigar el valor diagnéstico y prondstico de las
TNIs en pacientes con HCC.

Material y métodos:

Presentamos un estudio multicéntrico retrospectivo, avalado por la Baveno Cooperation, en pacientes con HCC en
los que se disponia de medicion del gradiente de presién venosa hepatica (GPVH) y de TNIs conformados por la
elastografia hepatica y el recuento plaquetario en 13 centros de 8 paises europeos. El objetivo principal fue
evaluar el rendimiento diagndstico de los TNIs para el diagnéstico de HTPcs. Como objetivos secundarios, se
evaluo el papel prondstico de los TNIs para la primera descompensacion y la mortalidad relacionada con el higado
mediante analisis de regresién de riesgos competitivos.
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Resultados:

Se incluyeron 667 pacientes con enfermedad hepatica crénica avanzada compensada (cACLD) (edad media 65
afnos, 82% varones, etiologia esteatdsica / viral en el 38% / 43%). La mayoria presentaban estadio BCLC 0/A
(65%, B 15%, C 20%). La mediana de GPVH fue de 9 (IQR: 6—12) mmHg (prevalencia de HTPcs: 43%) y la
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mediana de elastografia hepatica fue de 17 (IQR: 12-27) kPa. El modelo ANTICIPATE+NASH mostré la mayor
capacidad discriminativa para detectar HTPcs (AUC 0,795 [IC95%: 0,761-0,829]), seguido del recuento
plaquetario (AUC 0,772 [IC95%: 0,736-0,808]) y LSM (AUC 0,754 [IC95%: 0,717-0,791]). Los criterios de Baveno
VIl (elastografia 150 G/L) mostraron un excelente rendimiento para descartar HTPcs (sensibilidad 95,8% y valor
predictivo negativo 92,2%), mientras que su rendimiento para confirmar la existencia de HTPcs (elastografia >25
kPa) fue mas modesto (especificidad 84,2% y valor predictivo positivo 69,5%). Un valor de ANTICIPATENASH
>75% alcanzo6 una especificidad y valor predictivo positivo de 88,1% y 74,7%, respectivamente.

La elastografia hepatica se asocié de forma independiente con la primera descompensacion, incluso tras ajustar
por las caracteristicas basales relevantes y covariables dependientes del tiempo. En los analisis de AUROC
dependientes del tiempo, la elastografia hepatica mostré una capacidad discriminativa superior a la del GPVH
para el desarrollo de la primera descompensacion.
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Conclusiones:

Los criterios de Baveno VIl para descartar HTPcs pueden aplicarse en pacientes con cACLD y CHC, aunque los
criterios y modelos habituales pueden sobreestimar el riesgo de HTPcs. La elastografia hepatica presenta una
capacidad predictiva similar a la del GPVH para anticipar la primera descompensacion.
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Introduccion:

La hipertension portopulmonar (HPPo) continda infradiagnosticada en la cirrosis y el cribado ecocardiografico
universal en hipertension portal es poco eficiente en la practica clinica. Hipotetizamos que una estrategia en dos
pasos basada en biomarcadores sistémicos y parametros ecocardiograficos permitiria identificar de forma mas
eficiente a los pacientes con mayor riesgo de hipertension pulmonar (HP) y HPPo segun los criterios
hemodinamicos actuales.

Material y métodos:

Estudio ambispectivo con cohorte prospectiva de derivacion (n=185) y cohorte histérica multicéntrica de validacion
(Registro-SEPD) (n=426). Todos los pacientes disponian de cateterismo cardiaco derecho (CCD). Mediante
regresion logistica se analizaron factores analiticos y clinicos de prediccion de HP (mPAP>20 mmHg) en el Step 1
y la combinacion de dichos marcadores con otros ecocardiograficos para la prediccion de HPPo (mPAP >20
mmHg + RVP 2 UW + PCP 15 mmHg) en el Step 2. En base a los coeficientes beta se confeccioné un score que
se validé en la cohorte externa maximizando la sensibilidad.

Resultados:

La prevalencia de HPPo fue del 17.8% y del 22.1% en las cohortes de derivacion y validacién, respectivamente. El
Step 1 incluy6 como variables predictoras la desviacion del eje a la derecha en el ECG, los niveles de BNP y la
presencia de shunts portosistémicos grandes (L-SPSS >8mm). El modelo resultante presenté buena capacidad
discriminativa para HP en la cohorte de derivacion (AUC 0.82; IC95% 0.77-0.87), se se mantuvo en la cohorte de
validacion. En el score resultante, un valor de 2 puntos aportaba un VPN del 91.5%. En el Step 2, se incluyo el
resultado del score del Step 1 y variables ecocardiograticas, lo que permitié crear 3 modelos, seleccionando para
el modelo final el que incluia la sSPASP, el area de la auricula derecha y la puntuacién del score del Step 1. Este
modelo demostré buen rendimiento (AUC 0.92 (0.85-0.97)) en la cohorte de derivacién, que se mantuvo en la
cohorte de validacion. En base al mismo se cred un score Step 2. Un valor resultado de 5 puntos en este score
alcanz6 una sensibilidad del 90.3% para el diagnéstico de HPPo en la cohorte de derivacion, que se mantuvo en la
cohorte de validacion, maximizando la eficiencia del modelo.

Conclusiones:

PORTO-DETECT proporciona una estrategia de cribado dirigida, validada externamente y alineada con los
criterios hemodinamicos actuales, reduciendo en un 50% el nimero de ecocardiogramas necesarios frente a un
cribado universal y con una adecuada seleccion de los candidatos a CCD.
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Introduccion:

La enfermedad hepatica esteatdsica asociada a disfuncion metabdlica (MASLD) y su forma progresiva, la
esteatohepatitis metabdlica (MASH), constituyen actualmente una de las principales causas de enfermedad
hepatica cronica a nivel mundial. Estas entidades se encuentran estrechamente vinculadas con la obesidad, la
resistencia a la insulina y la dislipidemia, representando la manifestacion hepatica del sindrome metabdlico.

Mas alla de la progresion hepatica, la MASLD/MASH se reconoce como un factor de riesgo independiente para la
enfermedad cardiovascular aterosclerética (ASCVD), principal causa de mortalidad en esta poblacion. La
interrelacion entre dano hepatico y enfermedad vascular parece estar mediada por mecanismos inflamatorios
sistémicos y disfuncion endotelial, procesos que favorecen simultdneamente la progresion hepatica y el desarrollo
de aterosclerosis.

El objetivo del presente estudio fue analizar la asociacion entre MASLD/MASH vy disfuncion endotelial, evaluando
su impacto en el riesgo aterosclerético desde una aproximacion clinica y experimental.

Material y métodos:

Se incluyeron 241 pacientes con obesidad severa y diagndstico histolégico mediante biopsia hepatica. Se
analizaron variables clinicas, antropométricas y bioquimicas, junto con scores hepaticos y aterogénicos. Asimismo,
se cuantificaron marcadores séricos inflamatorios y de dafio endotelial. Complementariamente, se desarrollé un
modelo in vitro utilizando células endoteliales humanas (HUVEC) estimuladas con TNF-a para evaluar la
respuesta inflamatoria endotelial.

Resultados:

Los pacientes con MASLD/MASH presentaron un perfil metabdlico significativamente mas desfavorable,
caracterizado por mayor resistencia a la insulina, dislipidemia aterogénica y aumento de adiposidad visceral (Tabla
1). Los scores hepaticos y aterogénicos demostraron utilidad para identificar un mayor riesgo aterosclerético,
mientras que los indices de fibrosis no mostraron asociacion significativa (Tabla 2 y Figura 1A). Se observé un
incremento significativo de ICAM-1 en suero en pacientes con MASLD/MASH (380,3+119,6 vs. 563,8+209,2;
p=0,002), postulandose como potencial biomarcador de riesgo vascular en esta poblacion. En el modelo in vitro, la
estimulacion con TNF-a indujo un aumento significativo en la expresiéon génica de moléculas proinflamatorias,
incluyendo ICAM-1 (Figura 1B).

Nombre Pie Previsualizar
Tabla 1. Los valores se VARIABLES Sin MASLD/MASH Con MASLD/MASH p valor
presentan como (n=87) (n=154)

media + Edad (afios) 43,76 + 9,03 46,27 + 8,66 0,026
o, Peso (kg) 127,77 £ 21,08 135,06 + 24,44 0,033
desviacion IMC 46,63 1 6,15 48,11+6,78 0,136
estandar (DE). Perimetro cintura (cm) 125,37 + 14,82 133,49 £ 15,55 0,001
Se considerd Perimetro cadera (cm) 140,11 + 13,77 142,81 + 14,37 0,172
P . TAS (mmHg) 130,47 + 19,71 131,28 + 15,03 0,456
5|gn|f|’c ancia TAD (mmHg) 82,66 + 12,09 82,72+9,70 0,964
estadistica para Glucosa basal (mg/dL) 98,38 + 20,24 109,50 + 26,58 0,001
un valor de p < HbA1C (%) 5,63 + 0,81 6,09+ 1,19 0,001
0,05. Insulina basal (pU/mL) 15,45 + 8,80 24,32 +20,18 0,001
HOMA-IR 3,76 £ 2,29 6,73 +6,25 0,001

Colesterol total (mg/dL) 178,27 + 39,41 181,47 + 38,30 0,363

Triglicéridos (mg/dL) 115,97 + 56,93 152,43 + 78,51 0,001

HDL-c (mg/dL) 45,23 + 11,39 4228 +12,10 0,030

LDL-c (mg/dL) 110,27 + 34,72 109,99 + 31,22 0,655

AST (UIL) 23,68+ 14,17 29,66 + 13,85 0,001

ALT (ULL) 27,62+ 15,99 39,11 £ 21,24 0,001

GGT (UIL) 26,07 = 16,45 37,46 £ 32,72 0,001

Plaquetas (10°L) 274,36 + 87,33 271,99 + 67,22 0,924
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Tabla 2 Los datos se SCORES HEPATICOS sin Con Valor p
presentan como MASLD/MASH MASLD/MASH
media + (n=8T7) (n=154)
desvi y indice de esteatosis hepética (HSI) 58,91 +7,32 62,16 + 7,66 0,005
esviacion Producto de acumulacién de lipidos (LAP) 87,67 + 50,30 126,95 + 76,43 0,001
estandar (DE). NAFLD Score 0,69 + 1,47 0,97 + 1,27 0,177
Se considerd un | Indice de higado graso (FLI) 9555+7,11 98,24 +2,72 0,001
valor de p < FIB-4 Scoro 1,51 £ 6,61 0,87 £ 0,40 0,006
0.05 como APRI Score 040+ 2,15 0,33 £0,17 0,061
I indice Triglicérido-Glucosa {TyG Index) 8,54 + 0,48 8,89 + 0,55 0,001
criterio SCORES ATEROSCLEROTICOS
indice aterogénico plasmético (AIP) 0,38 £ 0,23 053+0,25 0,001
Relacién colesterol total/HDL 414 +1,21 4,53+1.23 0,006
Colesterol non-HDL 133,44 + 38,26 139,36 + 35,11 0,102
Relacién LDL/HDL (LDL/HDL) 2,46 + 0,95 2,60 + 0,97 0,097
non-HDL/HDL 2,98+ 1,12 3,48 + 1,26 0,012
indice de adiposidad visceral (VAI) 2,05+ 0,66 2,49+ 0,64 0,002
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Conclusiones:

En conjunto, estos hallazgos evidencian un mayor riesgo aterosclerético en pacientes con MASLD/MASH,

asociado a un estado inflamatorio sistémico y disfuncion endotelial, destacando a ICAM-1 como posible marcador
circulante de riesgo cardiovascular.
Agradecimientos: CIBEROBN y CIBEREHD son una iniciativa de ISCIIl y fondos FEDER. Este trabajo fue apoyado
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Introduccion:

Las intervenciones sobre el estilo de vida basadas en la dieta mediterranea y la actividad fisica constituyen la
piedra angular del manejo de la enfermedad hepatica metabdlica (MASLD). El objetivo de este estudio fue evaluar
el impacto de la dieta mediterranea guiada y del ejercicio fisico supervisado, asi como la influencia genética en la
respuesta terapéutica en pacientes con MASLD.

Material y métodos:

Este estudio aleatorizado incluyé a 96 adultos con MASLD confirmado por biopsia. Todos los participantes
recibieron asesoramiento para seguir una dieta mediterranea enriquecida con aceite de oliva virgen extra, y fueron
aleatorizados en proporcién 1:1 a un programa de ejercicio supervisado o a recomendaciones estandar de estilo
de vida. Los criterios de valoracion basados en resonancia magnética (RM) se evaluaron al inicio y en la semana
24 (n=66). La respuesta de la esteatosis se defini6 como una reduccion 230% en la fraccion de grasa por densidad
protonica mediante RM (MRI-PDFF), y la regresion de la fibrosis como una reduccion >20% de la rigidez hepatica
medida por elastografia por RM (MRE) o la mejoria de al menos un estadio de fibrosis. Asimismo, se analiz6 el
impacto de factores genéticos, dietéticos y de ejercicio asociados a MASLD.

Resultados:

No se observaron diferencias entre los grupos. La respuesta de la esteatosis se registro en el 34,3% de los
pacientes del grupo de ejercicio y en el 29,0% del grupo control (p=0,647). La regresion de la fibrosis ocurrié en el
23,5% y el 30,0% de los pacientes, respectivamente (p=0,647). En el analisis univariante, la pérdida de peso, la
mejora en la prueba de marcha de seis minutos, el consumo de café y la abstinencia de alcohol, junto con el
genotipo PNPLA3-GG, se asociaron con la respuesta. En los analisis multivariantes, una mayor pérdida de peso y
el genotipo PNPLA3 rs738409 GG se asociaron de forma independiente con la respuesta de la esteatosis, y el
genotipo PNPLA3 GG emergié como el unico predictor independiente de la respuesta de la fibrosis (47,1% frente a
10,6%; p=0,003).
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Conclusiones:

Una intervencion sobre el estilo de vida basada en la dieta mediterranea produjo mejoras clinicamente relevantes
en la esteatosis y la fibrosis hepaticas, independientemente del ejercicio supervisado. El trasfondo genético,
particularmente el genotipo PNPLAS3, y la pérdida de peso afectaban de forma significativa a la respuesta de la
intervencion, lo que respalda un enfoque personalizado y guiado por biomarcadores en el manejo de la MASLD.
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