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RESUMEN

OBJETIVO: Describir la mortalidad por cirrosis y por cancer de higado en Guatemala, ocurrida
en el periodo 2011-2019. POBLACION Y METODOS: Estudio observacional descriptivo
transversal en el cual se realizé analisis secundario de defunciones registradas en Registro
Nacional de las Personas. Se utilizé estadistica descriptiva para calcular tasas de mortalidad
anual por cirrosis y por cancer de higado por sexo, grupo etario y departamento. El estudio cont6
con aval del Comité de Bioética en Investigacion en Salud de la Facultad de Ciencias Médicas.
RESULTADOS: En 2011-2019 hubo 720 076 defunciones en la poblacién general, de estas, 27
563 por cirrosis hepética y 12 073 por cancer de higado. Las mayores tasas de mortalidad por
10 000 habitantes ocurrieron en el 2018 para cirrosis no alcohdlica y para cancer de higado (1.87
y 1.05 respectivamente), y en el 2014 para cirrosis alcohdlica (0.61). Los hombres presentaron
mayor mortalidad por cirrosis hepatica (no alcohdlica 2.20, y alcohdlica 1.04), y las mujeres por
cancer de higado (1.01). La mayor mortalidad fue entre 70-90 afios en cirrosis no alcohdlica,
entre 65-69 afios para cirrosis alcohdlica, y entre 80-89 afios para cancer de higado. La mayor
mortalidad para cirrosis no alcohdlica fue en Guatemala (3.03), para cirrosis alcohdlica
Quetzaltenango (2.11) y para cancer de higado El Progreso (1.92). CONCLUSIONES: Los
mayores de 65 afios presentan altas tasas de mortalidad por cirrosis y cancer de higado. Las
mujeres tienen mayores tasas de mortalidad por cancer de higado y los hombres por cirrosis

hepéatica.

PALABRAS CLAVE: fibrosis hepética, cirrosis alcohdlica, cancer hepético, tasa de mortalidad
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1. INTRODUCCION

La cirrosis y el cancer de higado son enfermedades crénicas con alta mortalidad que se
caracterizan por ser multicausales, progresivas e irreversibles.! La cirrosis hepatica es el estadio
tardio de la cicatrizacion producto de la presencia de fibrosis en el parénquima hepético,
acompafiada de nédulos de regeneracion.? El cancer de higado es el crecimiento incontrolado

de células anormales en el higado y vias biliares debido al dafio prolongado.#

En 2007 en un estudio sobre mortalidad mundial por cirrosis hepatica, se analizaron datos
de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) de 41 paises durante dos décadas (1980 a 2002),
y se demostré que en 1980 las tasas mas altas se registraron en México, Chile, Francia, Italia,
Portugal, Austria, Hungria y Rumania. Estas tasas fueron en descenso a lo largo del periodo,
excepto en Reino Unido y Europa Oriental donde ha ido en aumento debido a los elevados

indices de alcoholismo.®

En el 2012, se realiz6 un estudio retrospectivo en Apurimac, Per( con la finalidad de
analizar la mortalidad por cirrosis y cancer de higado entre los afios 2007 al 2010, donde se
revisaron 2840 certificados de defuncion, se encontraron 162 (5.7%) muertes por complicaciones
de cirrosis y 46 (1.6%) por hepatocarcinoma, con una tasa de mortalidad especifica de 17.1 por
100 000 habitantes y 4.95 por 100 000 habitantes, respectivamente.®

México, Bolivia y Guatemala son los paises con mayores tasas de mortalidad por cirrosis
hepéatica en hombres de Latinoamérica con 68.06, 57.3 y 54.4 por 100 000 habitantes,
respectivamente. Un estudio realizado por Montero P. y colaboradores en México sobre la carga
de cirrosis hepatica entre el afio 1990 a 2013, evidencié una tasa de mortalidad a nivel global de
18.8 muertes por cada 100 000 habitantes.’

En Guatemala, la cirrosis hepatica se encuentra en el sexto puesto de las 10 causas
principales de muerte y discapacidad entre los afios 2009 y 2019, para todas las edades en

hombres y mujeres.?

En México, se estima que los gastos de atencidn a personas con cirrosis varian segun el
estado funcional, pacientes con cirrosis hepatica Child Pugh A supondran un gasto de US$ 730
y con Child Pugh C US$ 5 000 al afio por persona. Entre los afios de 1990 a 2013 en términos
de afios de vida perdidos y muerte prematura (AVMP), la cirrosis contribuyé con un 95% de
pérdida en la salud a nivel nacional. En el 2013 se perdieron 1 181 949 afios de vida ajustados
por discapacidad (AVAD)."”®



En el 2020 el cancer de higado ocupd el tercer lugar a nivel mundial como causa de
muerte relacionada con céancer, con una tasa de mortalidad estandarizada de 8.7 por 100 000
habitantes.® Guatemala ocup0 el primer lugar en América Latina con una tasa de mortalidad por
cancer de higado de 14.9 por 100 000 habitantes.?!

Estas dos patologias tienen una alta mortalidad en la poblacién adulta a nivel
mundial, 121314 ya que el 85% de carcinoma hepatocelular se presenta en personas con Cirrosis.
En Guatemala, estas se contindan incrementando por la alta prevalencia de factores de riesgo,

como lo presentado en el estudio realizado en Rio Hondo, Zacapa.®

Este trabajo de investigacion analiz6 la mortalidad por cirrosis y cancer de higado, y su
proposito principal fue establecer la magnitud en Guatemala, durante el periodo de 2011-2019.
Se encontré que la mortalidad por cirrosis y cancer de higado en Guatemala ha ido en aumento
durante los afios de estudio, con tasas para cirrosis que van desde 1.89 en el afio 2011 hasta
una tasa maxima de 2.27 en el afio 2018; y tasas para cancer de higado desde 0.80 en el 2011
hasta la tasa mas alta en el 2018 de 1.05. En todos los afios a estudio se observé que el sexo
en el gue predomina la cirrosis hepatica es el sexo masculino, mientras que en cancer de higado
es en el femenino. Se espera que el tener datos que reflejen el nUmero de casos de mortalidad
en estas patologias sirva de herramienta para futuras investigaciones en las cuales se conozcan
los factores de riesgo que predisponen el desarrollo de estas enfermedades, a fin de que se

implementen acciones de promocion y prevencion en salud.



2. MARCO DE REFERENCIA

2.1 Antecedentes

En Inglaterra la tasa de mortalidad de cirrosis hepatica en el afio de 1978 fue de 2 por
100 000 habitantes, siete veces mas baja que la media europea en ese momento, y veinte afios
mas tarde, en 1998, la tasa fue de 7 por 100 000 habitantes mientras que la media de la union
europea descendio por debajo del 10 por 100 000 habitantes. Los niveles mas altos de consumo
de alcohol, segun el informe, son "con mucho la explicacibn mas convincente del aumento de las

tasas de mortalidad".'®

En 2005 Roberts S. y colaboradores publicaron el estudio titulado “Mortalidad por Cirrosis”
comprendido en los afios de 1968 a 1999, donde demuestran una falta de mejoria en la
mortalidad por cirrosis hepatica al estudiar a 8.192 pacientes ingresados en hospitales de la
region del sur de Inglaterra. Los andlisis se basan en estadisticas de certificados de alta y
defuncién. Un afio después del ingreso, la tasa de mortalidad fue del 34% y permanecié asi
durante todo el periodo de observacion de 30 afios. Un afio después del ingreso, la tasa de
mortalidad estandarizada fue 16.3 veces mayor que la de la poblacion general. Concluyeron que
los datos del alta diagnéstica no son del todo precisos y la cirrosis hepatica puede haber sido
clasificada erroneamente en el 5-10% de los casos. Sin embargo, tal clasificacién errébnea no
explicaria la falta de mejoria en la mortalidad por cirrosis hepatica a menos que se pudiera
apuntar a un cambio sistematico que conecta la clasificacion errénea a lo largo del tiempo con

una mortalidad modificada.'”

En 2007 un estudio sobre mortalidad mundial por cirrosis hepatica realizado por Méndez
N y colaboradores analizaron datos de mortalidad por cirrosis hepética de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) de 41 paises durante dos décadas (1980 a 2002), demostr6 que en
1980 las tasas mas altas se registraron en México, Chile (alrededor de 55 por 100 000 hombres
y 14 por 100 000 mujeres), Francia, Italia, Portugal, Austria, Hungria y Rumania (alrededor de
30-35 por 100 000 hombres y 10-15 por 100 000 mujeres), y fueron en descenso a lo largo del
periodo, sobre todo en el sur de Europa, excepto en Reino unido y Europa Oriental donde ha ido

en aumento debido, segln los autores, a los elevados indices de alcoholismo que prevalecen. ®

En 2010, Alonzo F y colaboradores publicaron un estudio, titulado “Analisis de la

tendencia de la mortalidad por cirrosis hepatica” realizado en Chile en los afios 1990 al 2007, se



evidenciaron 44 894 muertes por cirrosis hepatica (3.1 % de las muertes totales en este periodo),
de estas, 53% eran causadas por cirrosis hepatica alcohdlica, con predominio de un 83.14% del
sexo masculino. La tasa de mortalidad para ese periodo se estimé de 16.60 por 100 000
habitantes siendo este valor 8.92 para no alcohdlica y 7.68 para alcohdlica. Concluyendo que
existe una mayor mortalidad para el sexo masculino por cirrosis alcohdlica, y mayor mortalidad

del sexo femenino por causas no alcohélicas.®

En un articulo titulado “Mortalidad por cirrosis hepatica y hepatocarcinoma en Apurimac”,
publicado en el 2012 por Ramirez M. y colaboradores, se realiz6 un estudio retrospectivo
elaborado con la finalidad de revisar la totalidad de fallecimientos entre los afios 2007 al 2010,
donde se incluyeron Unicamente 220 certificados de defuncion (7.7%) de un total de 2840. De
estos, 162 (5.7%) muertes fueron por complicaciones de cirrosis hepatica y 46 (1.6%) por
hepatocarcinoma con una tasa de mortalidad especifica de 17.1 por 100 000 habitantes y 4.95
por 100 000 habitantes respectivamente; siendo la mayoria hombres (67.9% y 58.7%)

respectivamente). Ademas, 6 pacientes tenian ambas patologias.®

México, Bolivia y Guatemala son los paises con mayores tasas de mortalidad por cirrosis
hepéatica en hombres de Latinoamérica con 68.06, 57.3 y 54.4 por 100 000 habitantes
respectivamente. Un estudio realizado en México sobre la carga de cirrosis hepética entre el afio
1990 a 2013, evidenci6é una tasa de mortalidad a nivel global de 18.8 muertes por cada 100 000

habitantes; observandose un incremento del 45.6% con respecto a 1990.’

El cancer de higado es el quinto tumor mas frecuente y ocupa el tercer lugar a nivel
mundial como causa de muerte relacionada con cancer. Segun GLOBOCAN 2020, la tasa
estimada de mortalidad estandarizada por cancer de higado en el mundo es de 8.7 por 100 000

habitantes.®

En México, se evidenci6 un incremento de 14% de mortalidad por cancer de higado, en
el periodo 2000-2006. *

Globocan en el afio 2020 estima tasas brutas de mortalidad por cancer de higado en
Centroamérica de ambos sexos, situando a Guatemala en primer lugar con una tasa de 14.9,

seguida de Nicaragua con 8.7 y luego Costa Rica con 8.6 por 100 000 habitantes.!!

En Guatemala, en el 2014, en la tesis titulada “Caracterizacién epidemiolégica de la
mortalidad por cancer en Guatemala 2009 - 2011. Andlisis secundario de la base de datos del

Registro Nacional de las Personas -RENAP-", realizada por Rodriguez F., se analiza informacion
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sobre la mortalidad por distintos tipos de cancer, y se concluye que el cancer de higado ocup6
el segundo lugar con mayor mortalidad en ambos sexos, con una tasa de mortalidad nacional de
4 por 100 000 habitantes para el afio 2011.12

También en el 2014 en Guatemala, en la tesis “Caracterizacion del curso clinico en
pacientes con cirrosis atendidos en la consulta externa de gastroenterologia. Realizado en el
Hospital San Juan de Dios en los meses de febrero a mayo del 2012” Thomas K. estudi6é 48
pacientes de los cuales el 58% del total tenian antecedentes de alcoholismo y 42% mala calidad

de vida.?

2.2 Marco referencial
2.2.1 Cirrosis hepatica
2.2.1.1 Definicién

El término cirrosis propuesto por Laennec hace mas de 180 afos, el neologismo
proveniente del latin Scirro que se llega a traducir tanto como “duro” como “amarillo grisaceo”, y
se refiere a la consistencia y coloracién que adopta el higado en el proceso patolégico.'® La
cirrosis hepdética es definida como el estado final de las patologias hepdaticas crénicas
progresivas.'® Es una alteracion difusa histopatolégica del higado la cual es caracterizada
especialmente por la pérdida del parénquima que conforma el higado, formaciones estructurales
anormales como lo son septos fibrosos y nédulos de regeneracion las cuales dan lugar a una
distorsién de la arquitectura normal del higado, ademas existe una alteracion de la anatomia de

la vascularizacion hepética. *°

El inicio de esta patologia se produce por la estimulacion de la fibrosis ocurrida cuando
se activan células estrelladas hepaticas, lo cual conduce a la formacion de cantidades grandes

de colageno y de otros compuestos de la matriz extracelular. 2°

A partir de 1977, los expertos de la Organizacion Mundial de Salud (OMS), partieron de
datos morfologicos para considerar los siguientes criterios patolégicos para definir la cirrosis
hepatica: a) proceso difuso de exclusién para lesiones focales y locales; b) presencia de necrosis;

c) existencia de regeneracion nodular y fibrosis difusa, dejando excluida la hiperplasia nodular



regenerativa y, d) alteracion vascular y del patron arquitectural, estos dos Ultimos criterios son de
vital importancia debido a que constituyen la base del diagnéstico histopatolégico en biopsias.*®

2.2.1.2 Epidemiologia

La cirrosis hepética es considerada la enfermedad hepética mas prevalente en el mundo
y se conoce que actualmente ocupa el quinto puesto entre las causas de mortalidad general. Sin
embargo, hay regiones a nivel mundial en las que puede llegar a ocupar el primer y segundo

lugar debido a que se constituye una causa de ingreso hospitalario, asi como de discapacidad.?

La prevalencia de esta patologia hepatica es dificil de determinar y varia segun el area
geogréfica. La cirrosis hepdatica y otras patologias del higado aparecen dentro de las primeras 10
causas de muerte en, aproximadamente, 15 paises pertenecientes de América Latina.?! En
México y Chile, la cirrosis hepatica se posiciona entre el 5° y 6° lugar como causa de muerte
general. De acuerdo con un articulo publicado en Lancet titulado: “Esperanza de vida mundial,
regional y nacional, mortalidad por todas las causas y mortalidad por causas especificas por 249
causas de muerte, 1980-2015: un analisis sistematico para el estudio de la carga mundial de
enfermedades 2015”, la mortalidad por cirrosis y cancer de higado ha aumentado desde 2005
hasta 2015 en un 10.3% y 11.5% respectivamente. Las causas principales son virus de la
hepatitis B (29% y 33%), seguido por el uso de alcohol (27% y 30%), Hepatitis C (25% y 21%) y

otras causas cronicas del higado (19% y 16%).%?

El perfil epidemiolégico de la cirrosis se mantiene en un estado de compensacion, sin
embargo, al descompensarse se pueden presentar complicaciones.?r Entre las que
frecuentemente se manifiestan estan: hemorragia variceal (37.7%), sindrome hepatorrenal
(30,1%), insuficiencia hepéatica (24,6%), sangrado digestivo alto no variceal (2,2%) y carcinoma
hepatocelular (2,7%), asi como causas extrahepaticas (2,7%).%*

En paises desarrollados la cirrosis hepatica se produce principalmente por hepatitis
alcohdlica y hepatitis C, las cuales son causas principales de presencia de esta enfermedad,
mientras que, en aquellos en vias de desarrollo, la hepatitis B, hepatitis alcohdlica y la esteatosis

hepéatica no alcohdlica son las que ocupan los primeros lugares de causa de cirrosis hepatica.?*



2.2.1.3 Etiologia

Actualmente, el 90% de las causas de cirrosis hepética, sobre todo en paises
occidentales, son el abuso de alcohol, la esteatosis hepética no alcohdlica y la hepatitis cronica
virica. A nivel mundial, la infeccién crénica del virus de la hepatitis B (VHB) y C (VHC) cuenta con
mas de 400 millones de enfermos infectados, la cual representa principalmente la etiologia mas
importante. Sin embargo, aln existe un 10% de causas de cirrosis hepatica que permanecen
desconocidas (cirrosis criptogénica); por otro lado el 70% de los casos estan relacionados con
esteatosis hepatica no alcohdlica dentro del contexto de sindrome metabdlico, mientras que el
resto estd relacionado con mecanismos autoinmunes. Existen varios factores como el alcohol y

hemocromatosis, o hepatitis C, los cuales pueden acelerar la progresién a cirrosis. °
- Cirrosis de etiologia virica

De acuerdo a un articulo de la revista de hepatitis viral, titulado “El estado de la hepatitis
B y C en Europa: informe de la conferencia cumbre sobre hepatitis B y C¥, las infecciones
causadas por el virus de la hepatitis B y C son un problema de gran magnitud mundial en salud
publica y son la causa mas frecuente de hepatitis cronica, cirrosis y hepatocarcinoma.® 2 Se
estima que alrededor de 170 millones de personas presentan hepatitis crénica por el virus de la
hepatitis C (VHC), 20-30% de pacientes presentaran cirrosis en aproximadamente 20 a 30 afios
después de adquirida la infeccion. Es de alarmar debido a que la poblacién occidental ha
duplicado la prevalencia de pacientes que tiene cirrosis por VHC y se ha multiplicado en 20 veces

la incidencia de hepatocarcinoma. 1°

Se estima que, aproximadamente, un tercio de la poblacién del mundo tiene evidencia
serolégica de infeccion por VHB pasada o presente, y alrededor de 350 millones estan infectados
de forma crénica, sobre todo en paises en vias de desarrollo.’® Estudios longitudinales en
pacientes con hepatitis B refieren que, después del diagnéstico, existe una incidencia acumulada

para desarrollar cirrosis en 8-20% en 5 afios. *°
- Cirrosis alcoholica

El consumo crénico de alcohol produce fibrosis del higado o necrosis asociada. La fibrosis
puede resultar de tipo centrolobulillar, periportal o pericelular. Cuando la fibrosis se encuentra en
estadios avanzados se produce una sustitucion de los hepatocitos por nédulos regenerativos los

cuales tienen la caracteristica de ser menores de 3 mm conociéndose como Ccirrosis



micronodular, la cual puede cambiar al cesar el consumo de alcohol produciendo una cirrosis

macronodular o mixta.120

Se sabe que el umbral para poder desarrollar una enfermedad hepética alcohdlica grave
en varones es de un consumo superior a 60-80 g de alcohol diario durante 10 afios, mientras que

las mujeres corren el riesgo de desarrollarla a menores cantidades. 1°2°
- Enfermedad por higado graso no alcohélico (EHNA)

Es muy frecuente encontrar cirrosis hepética en pacientes que previamente presentaron
esteatosis hepatica no alcohélica. Esta es una de las principales causas de hepatopatia crénica
a nivel mundial y se encuentra estrechamente relacionada con los siguientes factores: obesidad,
diabetes mellitus y sindromes metabdlicos relacionados con resistencia a insulina.’® La
progresion de esteatosis a cirrosis hepatica suele ser de caracter lento e indolente, sobre todo
gue en la mayoria de los casos logra alcanzar estadios de cirrosis hepatica avanzados al final de
la vida. Se conoce que la tasa estimada a desarrollar cirrosis, en aproximadamente 10 afios, ha
sido de 5-20%.%°

- Cirrosis hepatica autoinmune

Los pacientes que presentan hepatitis autoinmune presentan una elevada incidencia de
cirrosis establecida como diagnéstico.’® La hepatitis autoinmune puede cursar de forma
asintomatica o, bien, puede iniciar con alguna descompensacion que acompafia a la cirrosis.
Esta es una patologia de origen desconocido, en el cual existe un trastorno de
inmunorregulacion. Se conoce que afecta a todas las edades como también a ambos sexos y

puede también estar asociada a enfermedades de origen inmunolégica o autoinmune.*®
- Cirrosis biliar primaria

Se presenta en aproximadamente 100 a 200 individuos por cada millén de habitantes y
existe una fuerte preponderancia en el sexo femenino con una media de edad de 50 afios al
momento de establecer el diagnostico. Alin no se conoce del todo la causa de esta entidad, sin
embargo, esta se caracteriza por inflamacion y necrosis portal de los colangiocitos en las vias
biliares que son de pequefio y mediano calibre. Las manifestaciones colestasicas prevalecen,
asi como también la concentracion de bilirrubinas y la insuficiencia hepética progresiva. El

diagndstico se establece al encontrar anticuerpos antimitocondriales (AMA).1920



- Cirrosis biliar secundaria

Es una entidad patolégica que resulta de lesiones inflamatorias y necréticas. El sindrome
de colestasis cronica, producido por procesos congénitos, metabdlicos o compresién extrinseca
de las vias biliares, provocan la interrupcion prolongada del flujo biliar, tal cual ocurre en la
colangitis esclerosante primaria, fibrosis quistica y ductopenia idiopatica del adulto, etc. Las dos
categorias gue reflejan anatébmicamente los sitios de interrupcién del flujo biliar son: intrahepatica

y extrahepética. *°
- Cirrosis cardiaca

Los pacientes que presentan insuficiencia cardiaca de tipo congestiva crénica desarrollan
lesiones crénicas en el higado y cirrosis cardiaca. Esta es una de las causas cada vez mas rara

de cirrosis hepatica. 192
-  Hemocromatosis

La hemocromatosis se define como un trastorno hereditario que forma parte del
metabolismo del hierro, en el cual se produce un aumento progresivo de concentracién de este
en el higado, lo cual estimula la fibrogénesis hepética y, posteriormente evoluciona a cirrosis y
hepatocarcinoma. La prevalencia de tal padecimiento es elevada, se dice que la susceptibilidad
genética es de uno de cada 250 individuos, pero la frecuencia de cirrosis y las expresiones

terminales son cada vez mas bajas.*®

Es de suma importancia valorar los antecedentes familiares de esta enfermedad, como
también la presencia de manifestaciones cardiacas, articulares y endocrinolégicas. Se determina
el diagnostico a través de parametros del metabolismo del hierro, especialmente por el indice de

saturacion de transferrina, asi como la concentracion de ferritina elevada.*®
-  Enfermedad de Wilson

Se conocen otras causas menos frecuentes de enfermedad hepética crénica que
evolucionan a cirrosis, de las cuales se mencionan hepatopatias metabdlicas hereditarias, como
lo es la enfermedad de Wilson; debida a la deficiencia de a1 antitripsina, la cual afecta

principalmente a jévenes. °

Cuando se presentan alteraciones neuropsiquiatricas en pacientes, sobre todo jovenes
con hepatopatia cronica que, ademas, tienen antecedentes familiares, se debe sospechar el
9



diagnostico de Wilson. El diagnéstico se sugiere a través de la medicién de ceruloplasmina,
cupremia y cupruria, la cual se puede confirmar con la cuantificacion de cobre en biopsia
hepatica, o con la presencia de anillos de Kayser-Fleischer, lo cual es de vital ayuda
diagndstica.'®

- Cirrosis criptogénica

Esta se refiere a la presentacion de cirrosis en ausencia de alcoholismo, infeccién viral,
enfermedad genética, colestasis 0 autoinmunitaria y representa alrededor de 10% de las causas
de cirrosis. En la actualidad se sabe que muchas de las causas de cirrosis criptogénica son
producidas por esteatosis hepatica no alcohdlica la cual es una entidad que se observa

frecuentemente en los pacientes obesos y diabéticos. 24
2.2.1.4 Factores de riesgo

Se define como factor de riesgo aquello que incrementa las probabilidades de adquirir
una enfermedad. Al presentar varios factores de riesgo, sera mayor la probabilidad de desarrollar
cirrosis. Entre los principales factores de riesgo esta el abuso crénico de alcohol. Sin embargo,
solo la tercera parte de alcohdlicos crénicos desarrollan cirrosis, y que el 75 a 80% de los casos
de cirrosis pueden no presentarse si se elimina el abuso del alcohol*®. La cirrosis alcohdlica, por
lo general, se desarrolla después de diez 0 mas afios de ingerir bebidas alcohdlicas en exceso.
El consumo de 60-80 g de alcohol al dia son atribuidas a la presentacion de cirrosis en algunas
personas. Las mujeres son mas susceptibles a presentar esta patologia al consumir menores

cantidades de alcohol.?*

Condiciones médicas como la infeccion cronica por los virus de hepatitis B, C y D, los
cuales producen inflamacion del parénquima hepatico y lesion, y junto con la relaciéon con el
alcohol, con el tiempo, avanza a cirrosis. Se sabe que la infeccion del virus de hepatitis B es la
causa mas comun de cirrosis a nivel mundial, aunque su impacto es menor en EE. UU. y otros
paises occidentales. Estadisticas de la OMS, presentan que 2 billones de personas son
afectados con el virus de la hepatitis B, y aunque la mayoria se recupera, 350 millones aun

permanecen infectados de forma crénica y son portadores del virus.?

Por otro lado, la infeccién por hepatitis C se vuelve crénica, aproximadamente, en el 80%
de los adultos infectados. Se estima que el 20% al 30% de las personas portadoras de hepatitis

C cronica desarrollaran cirrosis.?!

10



Ademas de esto, también se conocen la predisposicién de este problema en aquellos que
presentan esteatosis hepatica, cirrosis biliar secundaria, congestion hepatica, trastornos
hereditarios, hemocromatosis, enfermedad de Wilson, galactosemia, deficiencia de alfa-1
antitripsina, fibrosis quistica, sindrome de Budd-Chiari.?*

2.2.1.5 Fisiopatologia

Los procesos fisiopatolégicos de importancia en el desarrollo de cualquier etiologia de la
cirrosis hepética son: a) necrosis o lisis de los hepatocitos asociado a pérdida e inflamacion del
parénquima hepdético; b) depoésito de matriz extracelular (fibrogénesis); c) hiperplasia y
regeneracion; d) alteraciones vasculares y circulatorias.’® El proceso de crecimiento y
proliferacion de los hepatocitos y el proceso de fibrogénesis sigue siendo perpetuado

principalmente por la necrosis y lisis de los hepatocitos e inflamacioén crénica. 2°

En la cirrosis se sintetizan citocinas profibrogénicas, como el factor transformante del
crecimiento 1, el cual inicia a perpetuar la activacién de células estrelladas hepaticas,
transformadas en fenotipo de miofibroblastos. Estas células producen colageno y se contraen en

la matriz extracelular. 1°

Inicialmente la fibrosis se presenta en las zonas pericentrales y periportales. Si la formacion
de fibrosis se perpetula, entonces se producen puentes o septos de fibrosis, las cuales conectan
los espacios portales y porta con las venas centrolobulillares, produciendo una alteracion de la

arquitectura hepatica con la consecuente formacién nodular de regeneracién hepatocitaria. °

El colageno y el depdsito de matriz extracelular, en el denominado espacio de Disse,
conlleva a lo que es la formacién de pseudomembranas las cuales se encuentran localizadas en
el endotelio sinusoidal, también denominado “capilarizacion de las sinusoides”. Esto produce la
formacion de una barrera adicional que se forma entre la luz sinusoidal y los hepatocitos, la cual
no permite el intercambio de sustancias entre las células parenquimatosas y la sangre sinusoidal,
por lo que los hepatocitos son los mas vulnerables al dafio de tipo isquémico y nutritivo. El
proceso fibrogénico se ve acompafado de uno angiogénico el cual produce en el higado
“neovasos” los cuales pueden desempefiar un papel importante en la patogénesis de la
hipertension portal. La destruccion del parénquima hepatico, asociado a la regeneracion e
hiperplasia de las células parenquimatosas, alteraciones vasculares y estrangulacion fibrotica del

tejido hepatico, favorecen la transformacion del higado nodular.*®
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2.2.1.6 Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas de la cirrosis van a depender del tiempo de evolucién de la
enfermedad, de la cantidad de parénquima funcionante y de las alteraciones de la circulacion
portal®®. En las fases iniciales de la cirrosis pueden cursar con un periodo asintomatico, en cuyo
caso el diagnostico tiene lugar de modo totalmente casual, ya sea en un chequeo médico o por
hallazgos de laboratorio. La duracion de este periodo puede ser variable y suele conocerse como
fase compensada de la enfermedad, siendo tipica la aparicibn de dispepsia, astenia o
hiperpirexia?’. Cuando empieza a fallar la funcién hepética pueden aparecer sintomas, tales
como: 20,26,27,28,29

1. Sintomas generales: debilidad, malestar general y fatiga, la cual puede ser el Unico
sintoma. También se pueden presentar febriculas, anorexia, emaciacion muscular,
aspecto de “muneca de castafas” (las extremidades son delgadas por la atrofia muscular

y el perimetro abdominal se puede observar aumentado), calambres musculares y prurito.

2. Manifestaciones cutaneas: se puede observar ictericia, telangiectasias, eritema palmar
y plantar, hiperpigmentacién cutanea, leuconiquia, xantelasmas, hirsutismo, perdida de
vello en los hombres, dilatacion venosa debido a la circulacion colateral en el abdomen
(cabeza de medusa), hipocratismo digital. Pueden llegar a aparecer petequias, gingivitis,
epistaxis, y sangrado en mucosas, todo ello debido a una alteracién en la sintesis de los

factores de coagulacién en los hepatocitos.

3. Trastornos del sistema digestivo: se puede presentar flatulencias, nauseas, vomitos,
diarrea intermitente, lengua geografica o glositis migratoria benigna, crecimiento de la
glandula parétida, dolor en hipocondrio derecho, esplenomegalia, hepatomegalia con el

borde hepético firme y nodular, ascitis, hernia umbilical.

4. Trastornos del aparato respiratorio: las manifestaciones pulmonares incluyen

hipertension pulmonar primaria, hidrotérax hepatico y sindrome hepatopulmonar.

5. Trastornos a nivel cardiaco: se ha comprobado la existencia de una cardiopatia, que

por sus caracteristicas se conoce como cardiopatia propia del cirrético.

6. Trastornos del sistema reproductor: puede haber hipogonadismo, libido disminuida,
trastornos menstruales, infertilidad, atrofia testicular, ginecomastia en hombres, arafias

vasculares.
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7. Trastornos a nivel renal: se puede originar un cuadro de hiperaldosteronismo
secundario, que frecuentemente origina el sindrome hepatorrenal, el cual aparece como

complicacién de la cirrosis.

8. Otros: anemia, deficiencias nutricionales, hiperesplenismo, hemorragia gastrointestinal
debido a la hipertension portal. También se observa trombocitopenia, bilirrubina normal o
aumentada, tiempos de coagulacion prolongados (los cuales pueden no responder a la
administracién de vitamina K) debido a déficit de protrombina y factor V, incremento de
las enzimas hepéticas (como las transaminasas [TGO y TGP], fosfatasa alcalina,
gammaglutamiltranspeptidasa), neuropatia periférica y encefalopatia.

2.2.1.7 Diagnoéstico

El diagnéstico de la cirrosis hepética incluye tres fases:*
0 Sospecha clinica de la enfermedad
0 Confirmacién del diagndstico

0 Estratificacion del riesgo

1. Sospecha clinica de la enfermedad

Una cirrosis hepética puede sospecharse al encontrarse estigmas de una enfermedad
cronica del higado durante el examen fisico; anomalias en los resultados de laboratorio, signos
de descompensacion de la enfermedad o el hallazgo de alteracion macroscépica en el higado

durante una cirugia o una laparoscopia abdominal.*°

Durante el examen fisico se pueden hallar durante la palpacion del abdomen, en donde,
algunos casos, se puede encontrar hepatomegalia de borde duro, cortante o nodular; puede
haber atrofia del higado, el cual se considera un signo de enfermedad avanzada y de peor
pronostico. La ascitis puede sospecharse por la presencia de matidez en ambos flancos. En
casos de enfermedad avanzada se puede encontrar hipertension portal, lo que predispone a la
aparicion de algunos signos como el de “cabeza de medusa”, el cual aparece debido a que la

sangre drena a través de las venas de la pared abdominal.*°

Las anomalias en los resultados de laboratorio mas frecuentes son el aumento de las
aminotransferasas (TGO/TGP), de la fosfatasa alcalina, asi como de Ila
gammaglutamiltranspeptidasa (GGT) y de los niveles de bilirrubinas. Los niveles de albumina y
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de tiempo de protrombina pueden encontrarse disminuidos. Otros hallazgos encontrados son

hiponatremia, hipopotasemia, anemia, trombocitopenia, leucopenia y neutropenia.*°

2. Confirmacién del diagndstico

Si la clinica no evidencia cirrosis, el Gold standard para el diagndstico de la cirrosis
hepatica es el examen histoldgico del tejido hepatico obtenido mediante biopsia hepatica. Este
procedimiento tiene una sensibilidad del 80-100% para el diagnéstico.’® Sin embargo,
actualmente se realiza el diagnostico por medio de pruebas no invasivas como la elastografia

hepatica y marcadores séricos.

e Elastografia: Mide la elasticidad del higado mediante la velocidad de las ondas elasticas
producidas por una onda mecanica en el parénquima hepatico generadas por un

transductor ultrasénico.!

e Marcadores séricos: permiten identificar si hay presencia de fibrosis/cirrosis hepatica. Se

presentan en formulas:®!
- AST-Platelet Ratio Index): Se calcula de la siguiente manera:

APRI = [nivel AST / valor superior de la normalidad de la AST / recuento de plaguetas
(10°/L)] % 100.
- FIB-4: Toma en cuenta cuatro variables simples: AST, ALT, edad y recuento de

plaquetas. Se calcula con la férmula:

indice FIB-4 = [edad (en afios) x AST (en Ul/L)] / [recuento de plaquetas (10%/L)
x ALT (UI/L)] 1/2.

3. Estratificacion del riesgo

Un sistema muy utilizado es la clasificacion de Child-Pugh, que es un método prondstico
de sobrevida en muchas hepatopatias y predice la probabilidad de complicaciones graves de la
cirrosis, asi como criterio estandar para valorar si el paciente es elegible para trasplante de
higado (Child-Pugh B).3?
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Clasificacién de Child Pugh de la cirrosis

Puntuacion para la calificacién total

Factor Unidades 1 2 3
Bilirrubina mg/dI <2 2-3 >3
sérica
Albumina g/dL >3.5 3-3.5 <3
sérica
Tiempo de Segundos que <4 4-6 >6
protrombina se prolonga

INR* <1.7 1.7-2.3 >2.3
Ascitis Ninguna Control Control

facil inadecuado

Encefalopatia Ninguna Minima Fase
hepética avanzada

* Razon Internacional normalizada

La puntuacion de Child-Pugh se calcula sumando las puntuaciones de los cinco factores

- Child-Pugh A con puntuacién de 5 a 6 (cirrosis compensada)

y va de 5 a 15 puntos: 32

Fuente: Ghany MG, Hoofnagle JH. Estudio del paciente con hepatopatia En: Kasper D, Hauser S, Jameson J, Fauci
A, Longo D, Loscalzo J. editores. Harrison principios de medicina interna. 19 ed. Nueva York: McGraw-Hill; 2016: vol.

2 p. 1994-1995.

- Child-Pugh B con puntuacién de 7 a 9 (cirrosis descompensada)

Child-Pugh C con puntuacién >10

2.2.1.8 Clasificaciéon

Morfolégicamente, la cirrosis se divide en:

- Micronodular: caracterizada por nédulos de didmetro menor a 3 mm. Se presenta
necrosis hepatocelular, distribuida de forma difusa, asociado frecuentemente a
alcoholismo, y menos frecuente a hemocromatosis, cirrosis congestiva y cirrosis biliar

secundaria.t
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- Macronodular: caracterizada por nédulos de diametro superior a 3 mm, los lobulillos
hepéticos se encuentran segmentados por bandas fibrosas. Se asocia frecuentemente

a infecciones virales.!

Clinicamente, la cirrosis puede dividirse en dos fases, las cuales son la fase compensada
y la descompensada. Estas, a su vez, se dividen en estadios, siendo que la fase compensada

abarca los estadios 1y 2, y la fase descompensada, los estadios 3 y 4.%3

Su evoluciéon comprende un periodo temprano o incipiente y otro ya establecido. En el
primero se presencian nédulos parenquimatosos sin estar formados completamente, fibrosis
abundante y alteracibn en su arquitectura anatomica. En el ya establecido, los nédulos
parenquimatosos se encuentran formados, rodeados en su totalidad de bandas fibrosas, esto

genera un proceso de dafio de forma ya irreversible.®
2.2.1.9 Tratamiento

Las bases fundamentales del manejo de cirrosis hepatica son la educacion, estilos de

vida saludable y proteccién de la progresion del dafio hepatico.?
- No farmacolégico

El manejo principal que se debe realizar durante el tratamiento no farmacoldgico en la
cirrosis hepética es el cese del factor que desencadené dicha patologia, por ejemplo, evitar

rotundamente el consumo de alcohol si este fuera la causa.®*

El papel fundamental de la dieta en esta condicion es importante debido a que las
personas con cirrosis suelen presentar pérdida de peso severa, pérdida de masa muscular,
acumulacion de liquidos y deficiencia de algunos nutrientes, causando una malnutricion que

puede agravarse y empeorar la enfermedad. 3

Es importante incluir en la dieta frutas, vegetales, cereales (preferiblemente integrales)
como: arroz, pasta, pan y harinas. También debe incluir pescados, huevos, carnes blancas bajas
en grasa y quesos bajos en sal y grasa como el ricotta o cottage. El consumo de leche y sus
derivados debe ser desnatado y, en el caso de las grasas, puede consumirse en pequefas
porciones aceite de oliva, aguacate, semillas en general y frutos secos. Estos son de facil
digestion, no exigiendo mucho trabajo del higado para su metabolizacién.®* Ademas, es
importante que la persona realice entre 5 a 6 comidas al dia, en pequefias porciones,
principalmente si tiene poco apetito o si siente sensacion de llenura muy rapido. En los estudios
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actuales han demostrado que el impacto de las proteinas en el desarrollo de la encefalopatia

hepética es minimo, por este motivo deben ser incluidas en la alimentacién.3

En el manejo de la ascitis se debe disminuir el consumo de sal, evitando agregarla a las
comidas y evitar consumir alimentos que lo contengan, como chorizos, salchichas, embutidos,
cubitos de carne, shacks salados, comidas rapidas, salsa inglesa y de soya, salsas de cualquier

otro tipo, quesos salados, sopas de sobre, enlatados, entre otro.%®

Durante el manejo de la cirrosis hepatica avanzada se debe iniciar con formulas
especiales ricas en aminoacidos de cadena ramificada (BCAA) y bajas en aminoacidos
arométicos (AAA). Los BCAA aparentemente evitan la entrada de sustancias toxicas al cerebro,
disminuyendo el riesgo o el agravamiento de la encefalopatia hepatica; previenen la degradacion
de la masa muscular y; pueden ser utilizados como fuente de energia por el musculo, cerebro,
corazén e higado, cuando el organismo no puede utilizar glucosa o las grasas para generar

energia.®
- Farmacolégico

Los betablogueadores no selectivos como el propanolol son una alternativa para disminuir
la presion portal y son utiles como medidas preventivas primarias y secundarias para la
hemorragia por varices esofagicas. Se considera prudente dejar su uso en pacientes no

compensados con ascitis, con hipertension arterial media inferior a 82 mmHg.?

La lactulosa es el farmaco de primera linea en una encefalopatia hepatica, complicacion
en la cirrosis hepatica descompensada. Si el paciente no puede tolerar la lactulosa debido a sus
efectos adversos, el uso de antibiéticos, especialmente la rifaximina ha demostrado la misma

efectividad.3®

Los diuréticos se utilizan en complicaciones de la cirrosis, como la ascitis. Los diuréticos
se centran en incrementar la excrecion renal de sodio. En la ascitis refractaria requiere de

paracentesis evacuadoras con reposicion de albamina.®’

El uso de analgésicos se realiza con precaucion, debido al riesgo de presentarse una
insuficiencia renal aguda y hemorragia gastrointestinal.? La aspirina se usa en dosis bajas, en
pacientes con enfermedad cardiovascular severa. Se debe evitar el uso de los opiaceos ya que

pueden aumentar el riesgo de encefalopatia hepatica. Los parches de lidocaina son seguros, asi
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como las dosis bajas de tramadol.* El uso de acetaminofén es seguro en pacientes con lesiones

crénicas gue no consumen alcohol, a dosis de 4 g diarios.?

El uso de inhibidores de bomba de protones, debe evitarse de forma prolongada, debido
a que estos medicamentos, junto al uso de antibidticos, aumenta el riesgo de infeccién
subsecuente. En pacientes con encefalopatia hepatica el uso de benzodiacepinas se debe evitar.
El lorazepam y el oxazepam (benzodiacepinas de corta accién) son de preferencia en pacientes

con sintomas complicados por abstinencia al alcohol, las cuales reducen el exceso de sedacion?.

El uso de estatinas (inhibidores de la reductasa de la 3-hidroxi 3-metilglutaril coenzima
A), son de beneficio en el sistema cardiovascular en pacientes con higado graso no alcohdlico.!
Los vaptanes, que son los antagonistas selectivos del receptor V2 de vasopresina, no se

recomienda en pacientes con cirrosis y ascitis.?

El uso de midodrine mejora la hemodinamia a nivel sistémico y esplacnico, mejora la
funcién renal y la eliminacion de sodio (medicamento asociado a una reduccion de la mortalidad).
El octreotide y midodrine se pueden utilizar combinados como tratamiento para el sindrome

hepatorrenal tipo 1.2
- Trasplante hepético

El trasplante con cirugia intraabdominal no debe realizarse en pacientes con cirrosis
descompensada, exceptuando aquellos en los que se obtenga un mayor beneficio, como el

trasplante ortot6pico de higado.?

La gravedad de la enfermedad y la probabilidad de supervivencia para realizar una cirugia
de trasplante de higado, se obtiene por el modelo para enfermedad hepética en estadio terminal
0 puntuacién MELD, la cual evalta la mortalidad postoperatoria a los 30 dias. La escala MELD
varia de 6 a 40, y una puntuacién mayor a 14 es predictor de alta mortalidad.?

- Otros procedimientos

El uso de endoscopia es seguro, y cuando existe hemorragia gastrointestinal superior es

necesaria para ligadura de varices.?

La gastrostomia percutanea endoscépica se contraindica en pacientes con ascitis por su

alto riesgo de mortalidad.?
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La paracentesis es de gran utilidad en los pacientes con ascitis y el liquido debe
estudiarse en sospecha de peritonitis bacteriana espontanea (PBE). La paracentesis es segura,
aun en pacientes que presenten coagulopatias. No se debe retrasar la paracentesis en sospecha
de PBE debido a que una hora de retraso aumenta el riesgo de muerte en 3.3%, del paciente sin

tratamiento.?
2.2.1.10 Complicaciones

e Varices gastroesofégicas: son ramas colaterales que proporcionan la circulacién
venosa portal con la sistémica. Presenta un riesgo alto de sangrado y una tasa de
mortalidad de hasta el 37%.!

e Gastropatia de la hipertensiéon portal: es evidente a la exploracién endoscépica, se
puede presentar un patrbn mucoso en mosaico. También se puede observar hiperemia
gastrica acompanada de lesiones vasculares.!

e Ascitis: es la complicacién mas frecuente, evidenciada por la acumulacion de liquido en
la cavidad peritoneal, producto de los cambios en la circulacién arterial .

e Peritonitis bacteriana espontanea (PBE): es la infeccidon del liquido ascitico por un
agente bacteriano. La presencia de leucocitos polimorfonucleares, con un conteo mayor
o igual a 250 cél/mm3 indica una probable PBE por lo que debe iniciarse tratamiento
antimicrobiano de forma empirica.’

e Hidrotorax: se define como la presencia de liquido en el espacio pleural. Producido por
el paso al térax por pequefias perforaciones en el diafragma. Una complicacion de este
es el empiema bacteriano espontaneo.!

e Sindrome hepatorrenal: es una alteracion funcional renal producida en pacientes con
hepatopatia avanzada e hipertension portal.t

e Encefalopatia hepética: se caracteriza por alteraciones neuropsiquiatricas de origen
metabdlico, sin alteracién anatomopatoldgicas cerebrales.!

e Sindrome hepatopulmonar: es una enfermedad hepética cronica que produce
alteraciones respiratorias secundarias a una vasodilatacion pulmonar en ausencia de

enfermedad cardiopulmonar.?
2.2.1.11 Prondstico

El riesgo de muerte por cirrosis compensada es 4.7 veces mayor que el de la poblacion
general, y el riesgo de muerte por cirrosis descompensada es 9.7 veces mayor. Tener una Cirrosis
compensada brinda una vida media aproximada de 10 a 13 afios, distinto, si la compensacion no
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esta equilibrada, la esperanza de vida media puede ser tan baja como 2 afios.® La cirrosis
asociada al alcoholismo se reduce al 0% de sobrevivencia en quienes continian consumiendo la
bebida, y a 3 afos, en quienes se abstienen. En un paciente compensado el riesgo de tener
complicaciones como ascitis se aproxima al 47%, mientras que la encefalopatia hepética
presenta un riesgo del 28% y la hemorragia gastrointestinal del 25%. El riesgo de sufrir ascitis se
aproxima al 15% al afio y al 44% a los cinco afios.? Un tercio de los pacientes desarrollara varices
esofégicas en el transcurso de los primeros tres afios al diagnostico. El riesgo de desarrollar
carcinoma hepatocelular se considera en una incidencia anual del 5%, con una vida media de 2

afios, y en un estado avanzado, una vida media de 6 meses.?

2.2.2 Cancer de higado
2.2.2.1 Definicién

El tumor hepético maligno que se presenta con mayor frecuencia a nivel mundial es el
carcinoma hepatocelular (CHC) y representa la tercera causa de muerte por cancer. Esta
patologia anualmente, se aproxima a un millén de casos, siendo mas afectado el hombre sobre
la mujer con una proporcién de 4:1 respectivamente, llegando a ser hasta 9:1 en paises con alta
incidencia. Se presenta una proporcion 1:1 en pacientes sin cirrosis. El indice de frecuencia se
compara al indice de mortalidad. Se considera que el origen de un 80% de casos son a

consecuencia de higados cirréticos. 38:39:40:4142,43,44
2.2.2.2 Epidemiologia

El carcinoma hepatocelular es el tumor primario mas frecuente, siendo el séptimo en la
poblacién femeninay el cuarto en la poblacion masculina. Ademas, es la tercera causa de muerte
por cancer en el mundo. Sin embargo, el cancer diagnosticado con mas frecuencia y la principal
causa de muerte por cancer cambia segun sea las diferencias epidemioldgicas de cada pais, el
nivel socioecondmico y factores sociodemograficos que tienen un impacto en los estilos de vida
asociados.*“ La mayoria de los carcinomas hepatocelulares ocurren en pacientes con
enfermedad hepatica subyacente, principalmente como resultado de una infeccion por el virus
de la hepatitis B o C (VHB o0 VHC) o por abuso de alcohol. Es probable que la vacunacioén a nivel
mundial contra el virus de la hepatitis B modifiquen la etiologia del carcinoma hepatocelular. Sin
embargo, el incremento de patologias asociadas al higado y no al alcohol, aunado al sindrome

metabdlico en la que han ido en aumento en los ultimos afios, magnifica el riesgo de desarrollar
20



cancer de higado.*” El riesgo de desarrollar hepatocarcinoma es mayor en los pacientes con
hepatitis viral, ya que el virus de hepatitis B es el principal factor de riesgo representando al
menos el 50% de los casos de hepatocarcinoma.®

2.2.2.3 Etiologia

Existen pequefias variaciones en los distintos paises, pero en los cuales existe mayor
namero de casos es en el Sureste Asiatico y en Africa Subsahariana. La causa asociada con
mayor frecuencia es la infeccién crénica del virus de la hepatitis B (VHB), y la contaminacion
alimentaria con micotoxinas como las aflatoxinas. Las causas como cronicidad de la infeccion
por el virus de la hepatitis C (VHC) y el consumo de alcohol se presentan como las principales

causas en la region occidental del mundo. 3°4°

Las causas mas frecuentes de cancer hepatico son el alcoholismo, causas infecciosas
como VHB y VHC, esteatosis hepatica no alcohdlica y micotoxinas. Las causas menos frecuentes
son la cirrosis primaria de las vias biliares, hemocromatosis, deficiencia de a1 antitripsina,
glucogenosis, citrulinemia, porfiria cutanea tardia, tirosinemia hereditaria y enfermedad de
Wilson.%®

2.2.2.4 Factores de riesgo

- Hepatitis B: Es el factor de riesgo que mas esta asociado a desarrollar hepatocarcinoma
sobre un higado no cirrético.*® Los pacientes portadores de HbsAg tienen siete veces mas
riesgo de desarrollar hepatocarcinoma que las personas que no tienen esta infeccion. La
incidencia anual en estos pacientes es de 0.5%, el cual incrementa con la edad y en los

casos conocidos con cirrosis la incidencia es de 2.5% al afio.>®

- Hepatitis C: El riesgo de desarrollar hepatocarcinoma es alto en pacientes con hepatitis
C aun mas cuando se esta asociado a un cuadro previo de cirrosis, en donde la incidencia
se ubica entre 2 a 8% al afio, la presencia del marcador de anti-VHC contribuye

aumentando cuatro veces mas el riesgo para desarrollar hepatocarcinoma.°

- Cirrosis hepética: La probabilidad de desarrollar hepatocarcinoma es directamente
proporcional al grado de lesion del tejido hepatico. Ademas, cualquier enfermedad que
pueda desencadenar una cirrosis hepética, como una enfermedad metabdlica,
hemocromatosis, cirrosis biliar primaria o hepatitis autoinmune, deben de considerarse

un factor de riesgo para hepatocarcinoma.*®
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- Coinfeccion de VIH con Hepatitis B o Hepatitis C: Estos pacientes pueden tener una
progresion mas acelerada del dafio hepatico y padecer de cirrosis, lo que incrementa el
riesgo de hepatocarcinoma. El desarrollo del hepatocarcinoma en coinfectados es mas

agresivo que en los pacientes monoinfectados.*®

- Alcohol: El consumo elevado de alcohol estd asociado en un 32% de desarrollar

hepatocarcinoma.*®

- Esteatosis hepética: Existen estudios que confirman la relacion del padecimiento de
esteatosis hepatica con el incremento de enfermedad hepética cronica y

hepatocarcinoma.*®
2.2.2.5 Fisiopatologia

Las lesiones tumorales a nivel hepético pueden presentarse de forma primaria o
metastasica. Es frecuente que el carcinoma hepatocelular (de mayor presentacién de cancer
primario) sea consecuente a enfermedad hepdética cronica con inflamacion, fibrosis y
regeneracion anormal de células hepéticas. Distintas afecciones como VHB, VHC, consumo de
alimentos con micotoxinas (aflatoxinas), pueden llevar a cambios de dafio organico causado por
la inflamacion, de los cuales en un 80%, conduce a cirrosis, produciendo cambios epigenéticos
y genéticos llegando a formar nédulos displasicos (de alto y bajo grado), siendo lesiones

preneoplasicas. °1°2 53

La sobrerregulacion de la via mitogénica conduce a la seleccion de clones de células
displasicas, y al exponerse a diferentes cambios genéticos, incluidas aberraciones
cromosOmicas estructurales, inestabilidad de microsatélites, etc., los clones producirdn un
fenotipo maligno. El tltimo paso de la transformacion maligna en la aparicion de cancer de higado
incluye vias relacionadas con las capacidades de angiogénesis, migracion e invasion. Los
cambios genéticos van desde mutaciones puntuales hasta la pérdida o ganancia de brazos

cromosoémicos.31:52:53
2.2.2.6 Manifestaciones clinicas

La clinica est4 fuertemente ligada por la funcion hepética y el tamafio del dafio hepatico.
En estos pacientes, mas del 60% de casos de hepatocarcinoma, en Estados Unidos, son
diagnosticados en un estadio temprano encontrdndose asintoméaticos, por lo que la exploracion

y los hallazgos de laboratorio no seran diferentes a los que se encuentra en un paciente con
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cirrosis sin cancer de higado. La deteccion temprana y el tratamiento oportuno de este cancer es
igual a una mayor supervivencia. Las diferencias en las conductas entre los tipos de tratamiento
para los pacientes diagnosticados en etapa temprana pueden variar y surgir con un periodo de

seguimiento mas largo.>

Se encuentra en pacientes con sintomas y signos relacionados a molestias
gastrointestinales y hepatomegalia, los cuales, estan asociados con un mal prondstico debido a
una enfermedad avanzada.>® Los pacientes con carcinoma hepatocelular pueden desarrollar
sindromes paraneoplasicos en el curso clinico, estos sindromes incluyen hipercolesterolemia,

hipoglucemia, hipercalcemia y eritrocitosis, entre otros.>®
2.2.2.7 Diagnoéstico

Los criterios no invasivos para estadificar los tumores pequefios patognoménicos de
hepatocarcinoma en pacientes con cirrosis se basan en la evaluacion del perfil vascular de la
lesion. La tomografia computarizada multidetector dinamica (TCMD) y la resonancia magnética
dinamica (IRM) son las técnicas ideales para este propésito. Cuando no es posible el diagndstico
por esta via, esta indicada la biopsia con aguja fina. Otro dato importante, es la evaluacion de la
extension de la enfermedad en la que esta indicada la TCMD y la IRM. 5657

2.2.2.8 Clasificacion

Los pacientes con carcinoma hepatocelular en el mismo estadio clinico pueden tener
diferentes subtipos moleculares. Estos subtipos se correlacionan con las caracteristicas clinicas,
pero no se utilizan en la préactica clinica habitual. Los subtipos moleculares se pueden agrupar
en dos clases principales: la clase de proliferacion y la clase de no proliferacion. La clase de
proliferacion se presenta mas frecuentemente en pacientes con VHB asociado con
caracteristicas histol6gicas y moleculares que se traducen en un estado clinico agresivo con altos
niveles de alfafetoproteina, inestabilidad cromos6mica, poca diferenciacion celular, mutaciéon de

TP53 con activaciéon de oncogénicos. %8°°

2.2.2.9 Tratamiento

- Terapias quirargicas
Los pacientes ideales para la reseccién quirtrgica son aquellos con un tumor in situ en

un estadio temprano BCLC 0 o0 A, independientemente del tamafio del tumor en los que la funcion
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hepéatica es buena, sin asociarse a hipertensién portal clinicamente significativa.®® En estos
pacientes la supervivencia alcanza el 60% a los cinco afos, con una mortalidad postoperatoria
menor al 3%; hasta el 70% de estos presentan una recidiva tumoral a los cinco afios. No se ha
demostrado que ninguna terapia neoadyuvante disminuya la recurrencia de los mismos a pesar
de los estudios avanzados con la estratificacion pronostica con el uso de firmas genéticas en

pacientes sometidos a reseccion. %6162

Un estudio no controlado realizado en Madrid, en el que participaron pacientes infectados
con virus de hepatitis C con tumores en estadio temprano que estaban recibiendo agentes
antivirales de accion directa, mostraron remision completa tras tratamiento, sin embargo, hubo
un alto porcentaje de pacientes con recurrencia tumoral después de la reseccién o ablacion.®
Estudios posteriores,® incluyendo un metaanalisis, no pudieron confirmar estos resultados,® se
necesitan datos adicionales para determinar si estos medicamentos favorecen la recurrencia del
tumor. El trasplante de higado se puede realizar en pacientes con una carga tumoral limitada,
gue no son candidatos para la reseccién. Ademas de extirpar el tumor, el trasplante tiene la
ventaja de curar la enfermedad hepética. Los criterios de Milan para el trasplante de higado son
los adecuados como punto de inicio en pacientes con carcinoma hepatocelular, los cuales han
sido adoptados por United Network for Organ Sharing (UNOS, por sus siglas en inglés).%6-¢7

Los tratamientos neoadyuvantes administrados mientras los pacientes estan en lista de
espera, generalmente ablacion o terapias transarteriales, son un medio rentable de reducir el
numero de abandonos debido a la progresion del tumor cuando la mediana de tiempo de espera
es superior a 6 meses.® El uso de estas terapias para reducir el estadio de algunos tumores que
exceden los criterios de Milan, es una manera alterna de hacer que, los pacientes anteriormente
no elegibles, sean elegibles para trasplante. Sin embargo, la brecha entre los donantes
disponibles y los pacientes en lista de espera sigue siendo una limitacién importante del

trasplante.®®

- Ablacion de tumores
Se recomienda la ablacion en pacientes con tumores en estadio 0 o A de BCLC que no
son candidatos a cirugia. 47 El método principal es la ablacién por radiofrecuencia percutanea
guiada por imagenes, que consigue la necrosis tumoral al inducir una temperatura intratumoral
elevada. La extension de la necrosis tumoral se correlaciona negativamente con el tamafio del
tumor y desciende significativamente en los tumores de mas de 3 cm de diametro. En
comparacion con la reseccion, la ablacién tiene menos complicaciones pero proporciona un peor

control local para tumores mas grandes.”
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- Terapias sistémicas

En el ensayo fundamental de Sorafenib Hepatocellular Carcinoma Assessment
Randomized Protocol (SHARP), la supervivencia aumenté de una mediana de 7.9 meses con
placebo a 10.7 meses con sorafenib.”>"2 La seguridad y la modesta eficacia de este agente se
validaron en pacientes de la regién de Asia y el Pacifico.”"2 El sorafenib fue el primer farmaco
sistémico aprobado por la Administracion de Drogas y Alimentos (FDA) para el tratamiento del
carcinoma hepatocelular y es el tratamiento estandar para la terapia de primera linea. La mayoria
de los agentes y otros enfoques de tratamiento probados posteriormente en los ensayos de fase
3, no lograron mejorar ni igualar la eficacia del sorafenib como tratamiento de primera linea;
tampoco aumentaron la supervivencia, en comparacion con el placebo, para el tratamiento de
segunda linea. Estos agentes y tratamientos incluyen erlotinib,”® brivanib,’*" sunitinib,”®
linifanib,”” everolimus,’® arginina deiminasa pegilada (ADI-PEG20),”® SIRT #8182 quimioterapia
de infusion arterial hepatica,® doxorrubicina,® y FOLFOX (fluorouracilo, leucovorina [acido
folinico] y oxaliplatino),®® asi como tivantinib en pacientes con sobreexpresién de MET .8
El sorafenib siguié siendo la Unica opcion eficaz para la terapia de primera linea hasta que
lenvatinib, otro inhibidor de mdltiples quinasas, mostré actividad antitumoral en un ensayo de no

inferioridad.®”

2.2.2.10 Complicaciones

El dolor abdominal se presenta en el 70-80% de los pacientes y se encuentra asociado a
pérdida de peso, o en los pacientes sometidos a cirugia, en los que el dolor se puede localizar
en epigastrio e hipocondrio derecho.® Asi mismo, puede producirse cuando ocurre una rotura

tumoral, el cual se asocia a hemoperitoneo y se presenta en el 3-5% de los casos.®8

También se puede observar una alteracion del perfil hepatico, como alteraciones en las
enzimas TGO y TGP en el 40% de los casos, y la alfafetoproteina se encuentra normal en el 60%
de los pacientes. Esto puede llegar a elevarse al someter al paciente a un tratamiento
quirdrgico.® En pacientes postrasplantados, la principal complicacion es la estenosis

anastomoética.®®

Las infecciones se pueden presentar como complicaciones del tratamiento quirdrgico. Las
infecciones pueden ser de tipo bacteriana, viral o fungica, siendo las mas prevalentes las de tipo
bacteriano en mas del 30% de los pacientes, siendo el abdomen el foco de infeccion mas

frecuente.®®
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La metastasis del hepatocarcinoma se puede dividir en una metastasis intrahepatica o
extrahepatica; la intrahepética se esparce por via hematdgena y puede formar mdultiples
metéstasis a nivel hepatico, mientras que el mecanismo extrahepdético viaja por los conductos
hepéticos hacia la vena porta, llegando a pulmones, y huesos, y por via linfatica, produce

metastasis hacia ganglios regionales.®

La mayoria de los pacientes que tienen una reseccion o trasplante de higado no
presentan complicaciones por el tratamiento; sin embargo, en un estudio realizado en Valladolid
en el afio 2016, se reporta que el 13% de los participantes presentaron complicaciones
postoperatorias, entre las que resaltan: coleccién intraabdominal e insuficiencia hepatica grave.
El 35% presentaron complicaciones médicas, entre las méas frecuentes: descompensacion

hepética, Insuficiencia respiratoria e Insuficiencia renal.®

Dentro de las complicaciones mencionadas, la insuficiencia hepatica puede ser
responsable de la mayoria de las muertes en estos pacientes. Aunque la mortalidad por las
técnicas actuales de tratamiento ha disminuido, la morbilidad continGa siendo elevada, debido a

los antecedentes médicos y las resecciones que son mas agresivas.®
2.2.2.11 Pronéstico

El diagnostico temprano de cancer de higado es importante ya que al brindar un
tratamiento como la reseccidn quirargica y el trasplante hepatico, mejora la supervivencia a largo
plazo, con una supervivencia a los 5 afios sin enfermedad del 50%. En los pacientes con
diagnéstico de cancer de higado avanzado, suele presentarse un mal prondstico con una

supervivencia a los 5 afios del 0% al 10%.%

2.3 Marco Institucional
2.3.1 Registro Nacional de las Personas — RENAP —

El Registro Nacional de las Personas (RENAP), es una entidad encargada de organizar
y mantener la identificacién de las personas, asi como registros de su nacimiento hasta su
muerte; implementando técnicas que faciliten el manejo integrado y eficaz de la informacion.
Como parte de sus funciones, se encuentra inscribir y certificar las defunciones que acrediten el

fallecimiento de una persona.®
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En Guatemala, RENAP es una importante fuente secundaria para la obtencion de
informacion en salud, ya que brinda una base de datos de defunciones inscritas a nivel
nacional, recogiendo las causas que llevaron a la muerte a una persona, emitidas en los informes
brindados en los servicios de salud o por parte del Instituto Nacional de Ciencias Forenses —
INACIF —, 9%

Entre los requisitos que se necesitan para inscribir una defuncién son nombre y apellido
del fallecido, edad, sexo, lugar, fecha y hora del fallecimiento, enumerar la causa directa y basica
de defuncidn, entre otras. Esto es importante para fortalecer las estadisticas demograficas y de

salud.%®

Es por ello, que RENAP es la fuente de registro mas adecuada para evaluar las
principales causas de muerte en el pais y por ende la mortalidad por cirrosis y cancer de higado
de esta investigacion, siendo la entidad encargada de brindar la base de datos de
defunciones por cirrosis y cancer de higado del periodo 2011-2019 que incluira los criterios de
edad, sexo, lugar y fecha de defuncién, causa directa, causa basica, la cual sera solicitada con
anterioridad al departamento de atencion y servicio al usuario por un monto de Q.250.00 segun
Acuerdo de Directorio niumero 15-2020, en su articulo 2, numeral 13, que describe la tarifa para
obtener las Estadisticas de inscripciones de hechos y actos civiles.®” RENAP tiene como
compromiso brindar la informacion que se le solicite segiin Decreto 57-2008 sobre ley de acceso

a la informacién publica en su articulo 6, numeral 13.%
2.3.2 Asociacion Guatemalteca del Higado —AGH —

La Asociacién Guatemalteca del Higado —AGH-, fue creada y legalizada en 1998 como
una entidad privada, sin fines de lucro, apolitica, no religiosa, con caracter médico-social,
dedicada a la lucha contra las enfermedades del higado, vesicula y vias biliares, a través de

medidas preventivas o actividades de control.%100

Esta integrada por profesionales de la salud, personas afectadas y familias, que brindan
informacion, asesoramiento y apoyo a personas que padecen enfermedades hepaticas

mejorando su calidad de vida.*®

La AGH tiene como participacion en esta investigacion proporcionar la base de datos de
defunciones del afio 2011 a 2019 que en su momento solicité al departamento de atencion y
servicio al usuario del RENAP para realizar investigaciones sobre mortalidad por enfermedades

del higado. Y también hacer el contacto con un epidemiologo, el Doctor Jorge Luis De Leo6n, que
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ha sido catedratico de bioestadistica en la Maestria de Salud Publica de la Facultad de Ciencias
Médicas, asi como de la Facultad de Farmacia, para que proporcione el asesoramiento
bioestadistico pertinente.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo General
Describir la mortalidad por cirrosis y por cancer de higado ocurrida en el periodo 2011-2019 en

Guatemala.

3.2 Objetivos Especificos
3.2.1 Identificar las tasas de mortalidad anual por cirrosis y por cancer de higado en el
periodo 2011-2019 en Guatemala.

3.2.2 ldentificar las tasas de mortalidad anual por cirrosis y por cancer de higado de

acuerdo a sexo, grupo etario y departamento del pais.
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4. POBLACION Y METODOS

4.1 Enfoque y disefio de investigacion

Estudio observacional descriptivo transversal

4.2 Unidad de analisis y de informacion
4.2.1 Unidad de analisis

Poblacion guatemalteca que fallecié por cirrosis y por cdncer de higado a partir del afio
2011 hasta 2019.

4.2.2 Unidad de informacion
Defunciones registradas en la base de datos del Registro Nacional de las Personas
(RENAP), en los afios 2011-2019.

4.3 Poblacion y muestra
4.3.1 Poblacion
Se estudio el total de personas fallecidas por cirrosis y por cancer de higado en los afios
2011 al 2019 registradas en la base de datos del RENAP (poblacion). Esta base de datos cont6
con la siguiente informacion: fecha de defuncion, sexo, edad, departamento donde ocurrié la
defuncion, primera, segunda y tercera causa de muerte. Para el estudio se analizaron todas las

variables proporcionadas en la base de datos.

4.4 Seleccion de los sujetos de estudio

4.4.1 Criterios de inclusién

e Defunciones que tengan como causa de muerte cirrosis o cancer de higado,
independientemente de la edad o sexo del fallecido.

¢ Defunciones ocurridas en cualquier departamento del pais.
e Defunciones ocurridas en los afios 2011-2019.

4.4.2 Criterios de exclusion
e No se tomaron en cuenta datos duplicados.

¢ No se tomaron en cuenta los canceres de higado metastasico.
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4.5.1 Variables

4.5 Definicion y operacionalizacion de variables

L _ Criterios de
. L Definicion Tipo de Escala de L _
Variable Definicion conceptual . _ o clasificacién/unidad
operacional variable medicion )
de medida
Tiempo que ha vivido un Dato de la edad en Numérica Razon Edad en afos
individuo desde su afios cumplidos al
nacimiento.%! momento del
Edad - .
fallecimiento, referido
en la base de datos
de RENAP.
Condicion organica Dato del sexo del Categorica Nominal Masculino
masculina o femenina de | fallecido consignado o, _
Sexo Dicotomica Femenino
los animales o las en la base de datos
plantas.10? de RENAP.
Partes en la que se divide | Nombre del Categorica Nominal Departamento de
politicamente el pais de Departamento donde . Guatemala
Politbmica
Departamento | Guatemala. ocurrio la defuncion

de defuncién

consignada en la
base de datos de
RENAP.




Afo en el que ocurrio el Dato del afio en que Categorica Nominal 2011-2019
= fallecimiento. ocurrié la defuncion, oL
Afo de Politomica
defuncion consignado la base
de datos de RENAP.
Constituye la culminacion | Consignada en la Categorica Nominal -Cirrosis hepatica
de patologias hepéaticas base de datos del . presente
Dicotdmica
crénicas, que aboca RENAP y de acuerdo L »
-Cirrosis hepatica
_ _ finalmente la formacion de | con clasificacion del
Cirrosis _ . ausente
. septos fibrosos y nédulos | CIE10.
hepatica »
de regeneracion, que
representan el sustrato
morfolégico de esta
enfermedad. *1°
Es una neoplasia maligna | Consignada en la Categorica Nominal -Cancer de higado
del higado y vias biliares base de datos del Dicotémica presente
intrahepaticas. RENAP y de acuerdo
P y - Cancer de higado
] Crecimiento incontrolado y | con clasificacion del
Cancer de . ) ausente
] propagacion de células CIE1O0.
higado

anormales en el higado y
vias biliares debido a dafio
prolongado y

cicatrizaci6n.314
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4.6 Recoleccion de datos
4.6.1 Técnicas

A través de la Asociacion Guatemalteca del Higado (AGH) se solicito a RENAP las
estadisticas vitales de mortalidad de los afios 2011 al 2019. La solicitud se realiz6 de manera
escrita y los datos obtenidos fueron brindados por la AGH a cada investigador, proporcionando

un afio a cada uno y el afio restante fue distribuido a todos los participantes de la investigacion.
4.6.2 Procesos
Fase 1: Revision de literatura.

Se revisaron estudios nacionales e internacionales sobre cirrosis y cancer de higado. Se
realizé la busqueda de informacion en Pubmed y LILACS, bases de datos de tesis y sitios de
internet de entidades nacionales e internacionales en busca de articulos de revistas médicas,
analisis de situacion de salud en Guatemala, y diferentes tesis de pregrado y posgrado
abarcando los afios 2011 - 2019.

Fase 2: Protocolo de investigacion.

Se procedié a la elaboracion del protocolo de investigacién siguiendo los lineamientos de
la guia elaborada por la Coordinacién de Trabajos de Graduacién y con el apoyo de los asesores
Dra. Patricia Vélez (asesora) y Dr. Jorge de Ledn (co-asesor), y la revisora Dra. Rosa Elena Solis

(revisora).
Fase 3: Aprobacioén del protocolo de investigacion

Después de la revision por parte de asesores y revisora, se presentd a la Coordinacion

de Trabajos de Graduacién para su revision y se realizé las correcciones solicitadas por ellos.
Fase 4: Recoleccién de la informacion.

Para obtener la base de datos se acudio a la AGH que obtuvo la base de datos del RENAP
inicialmente de los afios 2011-2015, y luego se adquirié del 2016-2019, la primera fue adquirida
sin costo y esta Ultima a un costo total de Q250.00. La AGH proporcion6 a cada estudiante
Unicamente los datos del afio que cada uno analizaria y como quedaba un afio sin estudiante

gue lo revisara este se proporcioné a cada uno para que entre todos lo analizaramos.
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Fase 5: Elaboracion de base de datos y de informe final.

Previo a iniciar la elaboracion de la nueva base de datos de la informacién obtenida por
RENAP, se realiz6 una capacitacion para estandarizacion de criterios y limpieza de datos, el cual
fue impartido por la asesora, co-asesor y revisora. Aunado a esto se recibi6 en linea el curso de
la OMS denominado “Correcto llenado del certificado de defuncién” el cual duré cuatro horas, y
se nos proporciond el respectivo certificado de aprobacién del curso que tuvo que ser aprobado
con nota superior a 80 puntos. Ademas, el Lic. Edgar Solares, Coordinador de Unidad de
Estadistica de Salud del Instituto Nacional de Estadistica -INE-, proporcion6é el documento
volumen No. 2 del CIE-10 denominado “Reglas y orientaciones para la codificacién de la
mortalidad” y con quien tuvimos un Webinar para comprender mejor la forma de codificar de esta
institucion que maneja las estadisticas vitales del pais debido a esto, utilizando el CIE 10 se
tomaron los siguientes codigos para agrupar las patologias: fibrosis y cirrosis de higado (no
alcohdlica) (CIE-10 K74.9), cirrosis alcohdlica (CIE-10 K70.3)) y cancer de higado (neoplasia
maligna del higado y vias biliares intrahepaticas (CIE-10 C22), esto para unificar los términos y
englobar las enfermedades que involucran segun la clasificacion cie 10.

Cada estudiante procedio a limpiar y analizar la base de datos de mortalidad, del afio que
le correspondio; esto consistié en analizar cada registro de las personas fallecidas y corregir las
faltas ortogréficas y tipograficas, para asi contar con una segunda base de datos ya corregida de
estos errores. Esta segunda base se realiz6 en Excel, con los datos de los fallecidos que
cumplieron con los criterios de inclusién y exclusion. Los datos de esta base se ingresaron a
Epilnfo donde previamente se elabor6 un formulario para registro de datos, con este programa
se generaron tablas con las variables de estudio. Se calcularon tasas en Excel con el cual
también se elaboraron las gréaficas pertinentes. Los resultados se analizaron y discutieron en

grupo, y finalmente se formularon las conclusiones y recomendaciones finales.
4.6.3 Instrumentos

La informacion obtenida se trabaj6 en dos programas de computo Excel y Epilnfo, debido
a que los datos primarios fueron proporcionados en Excel que sirvi6 como instrumento para
manejo inicial de datos y la creacion de una nueva base de datos ya limpia de errores y so6lo con

las variables de interés.
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4.7 Procesamiento y andlisis de datos

4.7.1 Procesamiento de datos

Para el analisis secundario de las estadisticas vitales de mortalidad proporcionada por el

RENAP, se procedié a conocer el proceso de registro correcto de informacion sobre mortalidad,

con el objetivo de entender el orden causal en el cual se encuentra representada la base de datos

obtenida por el RENAP, ademas de ello conocer la terminologia y uso correcto de las definiciones

qgue proporciona la OMS para el manejo adecuado de esta informacion, dentro de los cuales

podemos mencionar:1%

Causa basica de defuncidn: Es la que origina o desencadena los sucesos patol6gicos
gue conducen hacia la muerte, siendo base para la elaboracién de estadisticas, esta debe
ser registrada en el Ultimo inciso de patologias anotadas en el certificado de defuncién en
Su parte 1.

Causa directa o inmediata: Es el ultimo suceso patolégico producto de una enfermedad
antes de fallecer, esta se anota como primera causa en el certificado de defuncién en su
parte 1.

Causa antecedente, interviniente o intermedia: Son todas aquellas patologias que
sucedan entre la causa basica a la causa directa de muerte, que conlleven relacion. Estas
se anotan en los incisos b o c.

Causas mal definidas: Son signos, sintomas de enfermedades sin ser causas terminales
ni causas basicas de defuncion. Por ejemplos: falla organica mdultiple, hipotension,
insuficiencia respiratoria, parco cardiorrespiratorio, etc.

Causas imprecisas: Son todas aquellas que no establecen una causa precisa de
defuncion. Ejemplos: arritmia ventricular, insuficiencia cardiaca, sepsis generalizada,
tumores malignos de sitio no especificado, cardiopatia no especificada,

tromboembolismo, etc.

De acuerdo con lo anterior, se identific que la base de datos no cuenta con una secuencia

de orden logico que permita establecer la causa basica de defunciébn de acuerdo a las

recomendaciones proporcionadas por la OMS. Esto debido al incorrecto llenado del certificado

de defuncién, encontrandose registrado en ella en la mayoria de los casos los diagndsticos

clinicos (ej.: diabetes mellitus, hipertensién arterial, etc.) y no los sucesos que desencadenaron

el deceso de la poblacién a estudio.
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Por lo que, para la seleccién de la poblacion a estudio, se seleccionaron y apartaron a
una nueva base de datos, todos aquellos sujetos en donde en cualquiera de las causas de
defuncion se identificara la fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica), cirrosis alcohodlica o
neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas en sus diferentes formas escritas, para
luego modificarlas de acuerdo a los términos proporcionados por el CIE-10 (CIE-10 K74.9, K70.3,

C22 respectivamente) con el objeto de poder proporcionar uniformidad a la base de datos.

Posteriormente a filtrar y formar la base de datos de interés, se decidié incluir al estudio
los casos en los que la causa de defuncion inmediata y aquellas intermedias sean complicaciones
directas de las enfermedades a estudio, por ejemplo: hipertension portal, varices esofagicas,
hemorragia gastrointestinal superior, peritonitis bacteriana espontanea, etc. También se
incluyeron aquellos casos en los cuales las patologias a estudio no se acompafiaban de ninguna
otra causa o0 bien de causas mal definidas o imprecisas, debido a que en ocasiones estas
contribuyen a la muerte, pero no estan relacionadas con la enfermedad que condujo directamente

a ella.

Sin embargo, algunas de las patologias a estudio se acompafiaban de diagnésticos
clinicos los cuales dificultan la identificacion de la causa béasica de defuncion, ante este reto se
utilizaron las pautas del volumen no. 2 del CIE-10 denominadas “Reglas y orientaciones para la
codificacién de la mortalidad”, las cuales proporcionan algunas definiciones y pasos para la

adecuada seleccidn de la causa béasica de defuncion:13

- Causaterminal de muerte: Es el Gltimo suceso de una enfermedad antes de fallecer, éste

se anota como primera causa en el certificado de defuncién en su parte 1.

- Secuencia: Hace mencion que las causas de difusién conllevan una relacién entre si, y

gue estas pueden ser complicaciones de las mismas enfermedades previas.

- Relacién causal: Hace mencion que una patologia puede desencadenar sucesos

relacionados a la misma. Pueden tener relacion médica, epidemiolégica y de salud publica.

- Punto de inicio: Es aquella patologia que produjo los sucesos para desencadenar una
mortalidad, esta puede ser la causa basica de defuncion. Esta se encuentra en la ultima

linea de la parte | del certificado de defuncién.
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- Punto de inicio tentativo: Considerar la causa terminar para orientar sobre el punto de
inicio, aunque por un inadecuado llenado del certificado puede aparecer en cualquier casilla

del mismo.

La importancia de localizar el punto de inicio es que este orienta a la causa basica de
defuncion. Es por ello que el CIE-10 proporciona una serie de pasos para la correcta

identificacion: 1%

- Cuando existe una sola causa este es el punto de inicio y es la causa basica.

- Si se usa solo una linea del certificado y hay varias enfermedades anotadas, la primera
sera el punto de inicio tentativo.

- Sise utilizan varias lineas y estas guardar relacion causal, considerar como punto de inicio
tentativo.

- Sila ultima enfermedad anotada no guarda relacion con la causa terminal, se debe buscar
el punto de inicio en las otras enfermedades anotadas en el certificado.

- Silas enfermedades no guardan relacion causal, considerar la causa terminal como punto
de inicio tentativo provisional.

- Tomar en consideracion lo anterior, para determinar si el punto de inicio es la causa obvia
o0 basica de defuncion.

- Como ultimo recurso se debe considerar todas aquellas afecciones mal definidas.

Se consideraron estas pautas de la OMS y CIE-10, para brindar validez y calidad a la
seleccién de datos, pero el criterio final, fue con conocimientos médicos sobre las complicaciones
gue pueden presentar las enfermedades a estudio y se descartaron todas aquellas en las cuales

no tuvieran relacién alguna con las entidades a estudio.

De la base obtenida, se ingreso las variables a estudio al programa Epilnfo para obtener
tablas por causa, departamento, grupo etario y la distribuciéon por sexo. Se unieron los datos de
cada uno de los afios, por causa, departamento y grupo etario, y en el programa Excel se

realizaron tasas y graficas.
4.7.2 Analisis de datos

Al tener el conteo de las defunciones, se utilizaron las proyecciones de poblacién dadas
por el INE para poder obtener la tasa de mortalidad anual, por departamento, grupo etario y sexo.
De acuerdo con las proyecciones realizadas por el INE se construyeron los grupos etarios por

quinquenios de vida.
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Para la seleccién de las defunciones por cirrosis y cancer de higado se utilizé la
Clasificacion Internacional de Enfermedades, Décima Revision CIE-10. Se realiz6 la extraccion
de la base de datos segun valores absolutos utilizandose en las féormulas para estimar la
mortalidad como numerador y siendo el denominador la poblacién proyectada por el INE segln

el ano a estudio.
Métodos estadisticos:
e Tasas brutas (TB)

El nimero de defunciones en un periodo y lugar determinado dividido la poblacién total
promedio durante ese periodo. En este estudio se calcularan las tasas brutas anuales segun el
periodo de estudio. Esta no toma en cuenta edad y sexo por lo que se calculardn tasas
especificas para edad y sexo anual.

e Tasas especificas por edad (TEE)

El total de defunciones en grupo especifico, segun edad, de la poblacién de un area
determinada durante un periodo especificado dividido la poblacion total estimada de ese grupo

especifico de edad en esa misma zona durante el mismo periodo.
e Tasas especificas por Sexo (TES)

El total de defunciones segun sexo femenino o masculino de una poblacién determinada
durante un periodo especifico dividido la poblacién total estimada segin sexo de dicha aéreay

periodo determinado.
4.7.2.1 Estadistica descriptiva

Se utilizé la version de Epilnfo 7.2 para la realizacion de las tablas y Excel para

elaboracion de las siguientes tasas:

Cirrosis Céncer de higado
Tasa de Numero de muertes por cirrosis | Numero de muertes por cancer de
mortalidad en un afo/ Poblacién total para | higado en un afio / Poblacién total
especifica anual | anual X 10,000 habitantes anual X 10,000 habitantes

NUmero de muertes por cirrosis | NUumero de muertes por cancer de

del sexo femenino en un afio / | higado del sexo femenino en un
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Tasa de
mortalidad
especifica por

Sexo

Paoblacion total de mujeres en
un afio X 10,000 habitantes
NUmero de muertes por cancer
de higado del sexo masculino
en un afo / Poblacion total de
hombres en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer
de higado del sexo femenino
por departamento en un afio/
Poblacién total de mujeres por
departamento en un afio X
10,000 habitantes

NUmero de muertes por cancer
de higado del sexo masculino
por departamento en un afio /
Poblacion total de hombres por
departamento en un afio X
10,000 habitantes

afio / Poblacién total de mujeres
en un ano X 10,000 habitantes
NUmero de muertes por cancer
de higado del sexo masculino en
un afio / Poblacion total de
hombres en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer
de higado del sexo femenino por
departamento en un afio/
Poblacién total de mujeres por
departamento en un afio X 10,000
habitantes

Numero de muertes por cancer de
higado del sexo masculino por
departamento en un afio /
Poblacion total de hombres por
departamento en un afio X 10,000

habitantes

Tasa de
mortalidad
especifica por

grupo etario

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 0-4 afios/
Poblacion total del pais de 0-4
afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 5-9 afos /
Poblacion total del pais de 5-9
afos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 10 -14 afios
/ Poblacion total del pais de 10-
14 afios en un afio X 10,000

habitantes

Numero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 0-4 afios
/ Poblacién total del pais de 0-4
afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 5-9 afios
/ Poblacion total del pais de 5-9
aflos en un aflo X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 10-14
afos / Poblacion total del pais de
10-14 afios en un afio X 10,000

habitantes
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NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 15-19 afios /
Paoblacion total del pais de 15-
19 anos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 20-24 afios /
Paoblacion total del pais de 20-
24 afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 25-29 afios /
Poblacion total del pais de 25-
29 afios en un afo X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 30-34 afios/
Paoblacion total del pais de 30-
34 afios en un afo X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 35-39 afios/
Paoblacion total del pais de 35-
39 afios en un afo X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 40-44 afios /
Poblacion total del pais de 40-
44 afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 45-49 afios /

Poblacion total del pais de 45-

Numero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 15-19
afios / Poblacion total del pais de
15-19 afios en un afio X 10,000
habitantes

NuUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 20-24
afios / Poblacion total del pais de
20-24 aifos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 25-29
afos / Poblacion total del pais de
25-29 afos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 30-34
afios / Poblacion total del pais de
30-34 anos en un afio X 10,000
habitantes

Numero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 35-39
afios / Poblacion total del pais de
35-39 afos en un afio X 10,000
habitantes

Numero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 40-44
afos / Poblacion total del pais de
40-44 afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 45-49

afos / Poblacion total del pais de
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49 afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 50-54 afios /
Paoblacion total del pais de 50-
54 afos en un afo X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 55-59 afios /
Poblacion total del pais de 55-
59 afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 60-64 afios/
Poblacion total del pais de 60-
64 afios en un afo X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacién de 65-69 afios/
Paoblacion total del pais de 65-
69 afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacién de 70-74 afios/
Paoblacion total del pais de 70-
74 afios en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis
en la poblacion de 75-79 afios/
Poblacion total del pais de 75-
79 afos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cirrosis

en la poblacion de 80-84 afios/

45-49 afos en un afio X 10,000
habitantes

Numero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 50-54
afios / Poblacion total del pais de
50-54 anos en un afio X 10,000
habitantes

Numero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 55-59
afos / Poblacion total del pais de
55-59 afios en un afo X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 60-64
afos / Poblacion total del pais de
60-64 afos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 65-69
afios / Poblacion total del pais de
65-69 afios en un afio X 10,000
habitantes

Numero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 70-74
afios / Poblacion total del pais de
70-74 afos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de
higado en la poblacién de 75-79
afos / Poblacién total del pais de
75-79 afos en un afio X 10,000
habitantes

NUmero de muertes por cancer de

higado en la poblacién de 80-84
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Paoblacion total del pais de 80- | afios / Poblacién total del pais de
84 afos en un afio X 10,000 | 80-84 afios en un afio X 10,000
habitantes habitantes

Numero de muertes por cirrosis | Namero de muertes por cancer de
en la poblacién de 85-89 afios/ | higado en la poblacion de 85-89
Paoblacion total del pais de 85- | afios / Poblacién total del pais de
89 afos en un afio X 10,000 | 85-89 afios en un afio X 10,000
habitantes habitantes

Numero de muertes por cirrosis | NUmero de muertes por cancer de
en la poblacion de 90-94 afos/ | higado en la poblacion de 90-94
Poblacion total del pais de 90- | afios / Poblacion total del pais de
94 afios en un afo X 10,000 | 90-94 afios en un afio X 10,000
habitantes habitantes

Numero de muertes por cirrosis | Numero de muertes por cancer de
en la poblacion de 95-99 afios/ | higado en la poblacion de 95-99
Poblacion total del pais de 95- | afios / Poblacion total del pais de
99 afios en un afo X 10,000 | 95-99 afios en un afio X 10,000
habitantes habitantes

Numero de muertes por cirrosis | Namero de muertes por cancer de
en la poblacion de 2100 anos/ | higado en la poblacion de =100
Poblacion total del pais de 2100 | afios / Poblacién total del pais de

afos en un afio X 10,000 | 2100 afios en un afio X 10,000

habitantes habitantes
T q Numero de muertes por cirrosis | Namero de muertes por cancer de
asade
_ por departamento/ Poblacion | higado por departamento /
mortalidad _
. total por departamento en un | Poblacion total por
especifica por . _ .
afio X 10,000 habitantes departamento en un afio X 10,000
departamento _
habitantes

Fuente: INE. Proyecciones Nacionales y departamentales 1950-2050.104

4.8 Alcances y limites de la investigacion
4.8.1 Obstaculos

Debido a que se realizdé un andlisis secundario de la base de datos conformada por el

registro de defunciones obtenidos a través de los certificados de defuncion, esta sujeto a errores
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ortogréficos, que parten desde el facultativo que se encarga del llenado correcto del certificado
de defuncion (en nuestro medio no siempre es un médico que introduce los datos de la persona
fallecida), como también aquellos cometidos por los digitadores encargados del llenado de la
base de datos del RENAP.

Se identificd y revisé celda por celda para corregir aguellas causas de interés, antes de

realizar el andlisis estadistico correspondiente.

Cabe recalcar que la base de datos contiene las tres primeras causas de muerte, las
cuales en su mayoria necesitan de un analisis minucioso para la seleccion de los sujetos de
interés debido a que éstas no estan descritas por codigo CIE-10 ni en orden de importancia y
causalidad. Por lo tanto, el tiempo que se invirti6 para el andlisis aplicado a los datos que

conforman la fuente de informacién fue mayor.
4.8.2 Alcances

Por medio de la presente investigacion se permiti6 analizar las caracteristicas
sociodemogréficas y la tasa de mortalidad de la poblacion guatemalteca que fallece por cirrosis
y cancer de higado; ademas permitié conocer la magnitud nacional de este problema de salud,
ya que no se cuenta con estudios previos que establezca la severidad de estas patologias, y al
no reconocer el problema, no se plantean soluciones para la poblacion afectada.
Consecuentemente, podra servir como fuente de referencia para futuros estudios relacionados
con el temay asi poder proponer politicas en salud que permita la reduccién de factores de riesgo

gue favorecen la aparicién de estas enfermedades.
4.9 Aspectos éticos de la investigacion
4.9.1 Principios éticos generales

A pesar de que en la pauta 23 del CIOM® se establece que las investigaciones que
analizan datos de dominio publico o que contengan datos personales an6nimos pueden estar
exentas de andlisis por comité de ética, esta investigacion contd con el aval del Comité de

Bioética en Investigacion en Salud de la Facultad de Ciencias Médicas.

Autonomia: No se trabajoé con personas sino con una base de datos, no aplica este

principio ético.
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Beneficencia: Conocer el grado de afectacion de estas patologias durante los afios de
estudio, puede brindar informacién para mejorar los planes de prevencion de futuros casos de

cirrosis y cancer de higado.

No maleficencia: Durante el estudio se trabajé con una base de datos por lo que no se

llevaron a cabo acciones que expusieran la salud de algun individuo.

Justicia: El estudio se llevo a cabo tomando en cuenta a todos los fallecidos registrados

en el periodo de investigacion de todo el territorio nacional.

Confidencialidad: Los datos obtenidos por RENAP otorgan la confidencialidad de las
defunciones debido que la informacion analizada no presenta: Nombres, apellidos, direccion ni
algun dato que pudiera identificar a las personas fallecidas. Toda la informacién proporcionada
hacia los investigadores fue manejada de forma confidencial, no se compartié con nadie, ya que
Unicamente la Asociacion Guatemalteca del Higado tiene acceso a la informacion completa
brindada por RENAP, y quienes compartieron Gnicamente un afio de la base de datos original a
cada uno de los investigadores.

4.9.2 Categoria de riesgo

El riesgo en esta investigacion es Categoria I: Ningun riesgo. No se tratd con personas y

no se tiene informacién que pueda identificar a las personas fallecidas.

4.9.3 Pautas internacionales para la investigacion relacionada con la salud con

seres humanos.%®

Pauta 1. Valor social y cientifico, y respeto de los derechos: La investigacion aport6
un alto valor social, debido a que represent6 el riesgo y vulnerabilidad de la poblacion a padecer
estas patologias; asi mismo se vieron reflejadas las causas de la cirrosis y cancer de higado.
Con los resultados se podria crear estrategias de prevencién y politicas publicas que aseguren
un mejor manejo de pacientes que tengan diagnostico de cirrosis y cancer de higado. La
informacion del estudio es confiable teniendo un valor cientifico, debido a que los datos fueron

tomados del Registro Nacional de las Personas (RENAP).

Pauta 2. Investigacion en entornos de escasos recursos: En el estudio se incluyeron
todas las personas fallecidas registradas en los afios de estudio por lo que esta pauta se cumple,
asi mismo nosotros como investigadores no tuvimos informacion sobre el estatus econémico de

la poblacién a estudio.
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Pauta 3. Distribucion equitativa de beneficios y cargas en la selecciéon de individuos
y grupos de participantes en una investigacion: Ya que todas las personas fallecidas

registradas se tomaron en cuenta, se cumplié con esta pauta.

Pauta 8. Asociaciones de colaboraciéon y formacion de capacidad para la
investigacion y la revisién de la investigacion: Dicha investigacion contd con revisién ética y
cientifica por parte del Comité de Bioética en Investigacion en Salud de la Facultad de Ciencias

Médicas, con el fin de evaluar la calidad cientifica y aceptabilidad de dicha investigacion.

Pauta 10. Modificaciones y dispensas del consentimiento informado: No se
evaluaron personas ni se tuvo interaccion con ellas, si no solamente con datos de estadisticas
vitales, por lo que no se necesité consentimiento informado. En este caso, con lo que se cuenta
es con la base de datos proporcionada por el ente generador a quien en la solicitud se le informo

gue se utilizo para realizar investigacion.

Pauta 12. Recoleccién, almacenamiento y uso de datos en una investigacion
relacionada con la salud: Se hizo el analisis de causa de defunciones provenientes del analisis
secundario a una base de datos, siendo anonimos los datos de los fallecidos. La base de datos

no se dio a conocer a personas ajenas a la investigacion.

Pauta 17. Investigacion con nifios y adolescentes: Se tomaron en cuenta a todos los

nifos y adolescentes que se encuentran registrados en la base de datos.

Pauta 18. Las mujeres como participantes en una investigacién: Se tomaron en

cuenta a todas las mujeres que se encuentran registradas en la base de datos.

Pauta 25. Conflicto de intereses: Ningun investigador, asesores ni revisora tiene

conflicto de interés.

Las pautas 4,5, 6, 7,9, 11, 13, 14, 15, 16, 19, 20, 21, 22, 23, 24 no aplican al presente

estudio.
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5. RESULTADOS

En este estudio sobre defunciones por cirrosis hepatica (fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) (CIE-10 K74.9), cirrosis
alcohdlica (CIE-10 K70.3)) y cancer de higado (neoplasia maligna del higado y vias biliares intrahepaticas (CIE-10 C22)), se realiz6 el
analisis de la base de datos de defunciones de RENAP ocurridas en Guatemala de 2011-2019, en donde hubo un total de 720 076
defunciones en el periodo en todo el pais, de estas, 21 940 fueron por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica), 5 623 por cirrosis

hepatica alcohdlica'y 12 073 por cancer de higado (neoplasia maligna del higado y vias biliares intrahepaticas) (tabla 1).

Tabla 1

Defunciones ocurridas por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica), cirrosis alcohdlica y cancer de higado (neoplasia maligna de
higado y vias biliares intrahepéticas) en Guatemala, 2011-2019

TOtaI Fibrosis y cirrosis de . . - Ngoplasia [naligr)a de TOt?I
N Defunciones . o1 Cirrosis alcoholica higado y vias biliares  Defunciones
Afno RENAP riigeeo (e eleehslies) intrahepéticas estudiadas
f f Tasa* f Tasa* f Tasa* f
2011 72 824 2170 2.97 576 0.79 1168 1.6 3914
2012 72 935 2002 2.74 728 0.99 1290 1.76 4020
2013 75 590 1972 2.6 624 0.82 1243 1.64 3839
2014 78 114 2463 3.15 941 1.2 1431 1.83 4835
2015 81 180 2582 3.18 752 0.92 1187 1.46 4521
2016 82 856 2668 3.22 325 0.4 1240 1.49 4233
2017 87 726 2483 2.83 571 0.65 1395 1.59 4449
2018 83 223 2782 3.34 599 0.71 1560 1.87 4941
2019 85 628 2818 3.29 507 0.59 1559 1.82 4884
Total 720 076 21 940 3.04 5623 0.78 12 073 1.67 39 636

*Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.

Fuente: Base de datos de estadisticas vitales de defunciones proporcionada por el Registro Nacional de las Personas (RENAP).
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La tasa mas alta para cirrosis hepatica (no alcohdlica y alcohdlica) y cancer de higado
(neoplasia maligna del higado y vias biliares intrahepaticas) se observé en el afio 2018, ademas
existié una disminucion de la mortalidad para el afio 2015 en relacidon con neoplasia maligna del

higado y vias biliares intrahepéticas que en los afios siguientes continué con un comportamiento
al alza (gréfica 1).

Gréfica l

Tasas de mortalidad de cirrosis hepética (incluye fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica)
y cirrosis alcohdlica) y cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares
intrahepéticas) en Guatemala, 2011-2019
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*Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: 1. Base de datos del Registro Nacional de las Personas (RENAP). 2. Proyecciones de poblacion proporcionados por el
Instituto Nacional de Estadistica (INE): https://www.ine.gob.gt/ine/proyecciones/ 3. Anexo Tabla 1
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Al analizar por separado las tasas de mortalidad por cirrosis alcohdlica (CIE-10 K70.3) y
por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) (CIE-10 K 74.9) se encontré que existen cifras de
mortalidad mas altas en la fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica), ambas patologias presentan
un aumento en los primeros afios del periodo en estudio y la de fibrosis y cirrosis de higado (no
alcohdlica) se mantiene en aumento, mientras que en la cirrosis alcohélica se observa descenso
desde el afio 2014 (gréafica 2).

Gréafica 2

Tasas de mortalidad de fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica)
y cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2011-2019
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*Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.

Fuente:1. Base de datos del Registro Nacional de las Personas (RENAP). 2. Proyecciones de poblacién proporcionados por el
Instituto Nacional de Estadistica (INE): https://www.ine.gob.gt/ine/proyecciones/ 3. Anexo Tabla 2

5.1 Tasas de mortalidad por departamentos del pais

La mortalidad por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) ha sido mas alta en
Guatemala, Retalhuleu, Sacatepéquez, Quetzaltenango y Totonicapan. El departamento de

Guatemala es el que presenta la mayor tasa de mortalidad a nivel nacional y para el afio 2015 se
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observo la mayor tasa de mortalidad la que va en ascenso durante todo el periodo de estudio (tabla
2).

Retalhuleu, evidencia un descenso significativo; reportd para el 2011 una tasa de 2.27 por
10 000 habitantes y en el 2019, se redujo a 0.9 por 10 000 habitantes.

Sacatepéquez muestra un alza en la mortalidad a partir del afio 2013. Quetzaltenango,
Chimaltenango, Totonicapan, Chigquimula y Petén, aunque con diferentes tasas de mortalidad,

presentan cifras que van en aumento durante el periodo de estudio.

Tabla 2

Tasas de mortalidad de fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) segun departamento en
Guatemala, 2011-2019

Fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica)

Departamento 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 Gréfico del periodo
Alta Verapaz 119 112 084 120 110 111 112 086 089 HEmEEEEEE
Baja Verapaz 086 102 055 078 08 08 084 101 08 wH=mEEEERN
Chimaltenango 115 109 118 153 189 205 149 199 236 me=mEEmEN

Chiquimula 083 087 080 138 114 125 118 189 158 wemmEmmmlN
El Progreso 084 083 110 097 135 112 09 163 099 seeslinmls=
Escuintla 124 162 147 178 202 171 181 201 16! wEmEEEEER
Guatemala 237 213 222 271 303 302 259 300 28 mmmEEEmEN
Huehuetenango 093 075 080 100 08 091 075 092 074 HEmmEEEminm
|zabal 090 119 115 083 119 08 109 110 117 mENmBmENN
Jalapa 096 097 095 099 100 060 09 089 106 HEEEE=EEN
Jutiapa 096 085 105 08 138 113 091 099 120 wme=lEmmlE
Petén 060 057 072 081 104 092 101 101 114 wesmEEEER
Quetzaltenango 170 166 110 175 141 207 199 231 255 me=-mmBmil
Quiché 094 076 061 074 08 071 075 071 078 HEmmEmEmE
Retalhuleu 221 263 193 213 218 192 164 094 090 mEmEEEE-=

Sacatepéquez 273 150 134 189 174 179 210 231 269 MHemwmmmmBl
San Marcos 174 134 121 143 148 161 158 177 155 HemmEmEEER
Santa Rosa 114 061 108 101 114 103 108 072 101 Hw@ENEEE=D
Solola 13 136 163 157 111 112 101 121 14 mEElmm=nn
Suchitepéquez 147 108 128 171 137 139 151 152 171 mmmlmmEEN
Totonicapén 162 169 15 189 138 243 185 15 190 mems=lEmn
Zacapa 099 090 085 143 106 152 08 160 2!l peeEed=E0

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes
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En relacion con cirrosis alcohdlica, Quetzaltenango tiene las tasas mas altas, sin mucha
variabilidad, en todo el periodo de estudio. Los departamentos que presentan los valores mas
bajos de mortalidad son: Petén y Suchitepéquez, en estos departamentos no se ha manifestado

un ascenso o descenso significativo de estas cifras (tabla 3).

Tabla 3

Tasas de mortalidad de cirrosis alcohdlica segun departamento en Guatemala, 2011-2019

Cirrosis alcohdlica
Departamento 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 Gréfico del periodo
Alta Verapaz 012 020 015 013 016 006 015 015 010 wlEmE_EN-
Baja Verapaz 014 011 007 010 017 026 016 013 012 mum_ o=
Chimaltenango 105 173 125 132 135 103 110 109 117 Wawmm__ _ _
Chiquimula 005 020 020 027 022 010 007 014 01l melE._ =
El Progreso 006 011 011 005 027 005 005 020 021 __—_W__mm

Escuintla 028 050 031 024 033 016 015 004 009 mlEwm_—_ _
Guatemala 051 059 051 073 048 015 025 029 018 mEmBm__._
Huehuetenango 024 021 013 029 028 013 034 030 039 mem_mm_Eml
|zabal 010 010 015 022 012 012 009 005 - eeEloEw-

Jalapa 021 006 025 036 017 003 008 013 010 m_mlm_  _=-
Jutiapa 035 010 016 039 021 017 023 017 02 W_Wlmewmem
Petén 008 004 003 003 005 003 005 007 003 W__ _ = _wml_
Quetzaltenango 112 131 135 211 176 075 112 162 110 mmmBE__m.
Quiché 042 052 051 074 047 014 045 025 0] mmmlm_wm__
Retalhuleu 053 058 030 020 017 003 014 003 003 MMmwm— _—_ _

Sacatepéquez 089 132 096 200 115 030 100 119 115 memlm_ amm
San Marcos 021 023 014 019 028 009 025 024 020 mE_=l_NEm
Santa Rosa 036 028 035 032 02 019 021 019 021 M=Wwm_____
Solola 035 046 041 065 058 023 076 057 063 —m=Bm_Hmm
Suchitepéquez 013 026 009 042 019 003 005 005 008 —m_Mem___ _
Totonicapan 059 090 087 171 131 042 082 100 040 — wewlm_=wm_
Zacapa 017 029 008 019 031 004 039 015 015 wmill_mm_Hoa

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.
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En cuanto a cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepaticas),
El Progreso presenta las mayores tasas de mortalidad, evidenciado un importante aumento.
Guatemala presenta tasas que van en aumento con una tasa de mortalidad de 1.19 por 10 000
habitantes en el 2011 y de 1.47 en el 2019. Totonicapan es el departamento con mas bajas tasas

en el periodo (tabla 4).

Tabla 4

Tasas de mortalidad de cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares
intrahepaticas) segun departamento en Guatemala, 2011-2019
Neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepaticas
Departamento 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 Gréfico del periodo
Alta Verapaz 058 074 066 079 056 064 070 079 066 _Mml__ml=
Baja Verapaz 058 085 070 071 070 072 045 079 062 wlmmmm_NH=
Chimaltenango 074 085 077 078 068 062 058 075 10l mBemm—__ =l
Chiguimula 044 031 073 074 051 072 064 102 09 _ mw_m=lE
El Progreso 107 184 192 147 15 123 18 121 162 _Hlmm_N_m

Escuintla 111 106 122 148 090 09 112 087 12 mmml_ _=_m=
Guatemala 119 120 109 132 105 121 141 150 14 mwm _m_=HHN
Huehuetenango 065 067 066 081 077 069 076 09 08 __  mmewm_=lm
|zabal 041 063 050 069 056 029 064 068 05 Hmlm_Hlm
Jalapa 084 094 081 08 061 063 05 079 044 WHEEN o m-_m_
Jutiapa 076 103 074 09 101 090 082 09 085 N _mlm—mm
Petén 046 055 048 070 046 045 061 064 055 _w_W__mEBm=
Quetzaltenango 067 085 078 100 052 084 081 094 09 wmml_m=lB
Quiché 043 050 058 054 043 042 053 066 057 _ mmm__mlm
Retalhuleu 097 126 090 100 055 046 068 033 025 mEENm-wm_ _

Sacatepéquez 104 117 084 095 067 08 119 119 09 mElewm_=Hlm
San Marcos 092 092 092 08 08 08 068 098 114 wememmm=_ =l
Santa Rosa 106 074 065 059 068 069 075 077 071 Mame  — —cmme—
Solola 047 053 067 052 067 046 056 071 048 _ _m_mW_=l_
Suchitepéquez 078 075 070 078 090 075 077 076 077 mem_ sl o o
Totonicapan 009 021 041 041 038 022 019 032 03] wlENc-Em
Zacapa 120 118 105 111 122 078 116 095 113 MlEmmB_E=Nm

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.
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5.2 Tasas de mortalidad por grupo etario

La mortalidad por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) empieza a presentar mayores
tasas a partir de los 30 afios, y las mas altas tasas se presentan en los grupos de 65 a 89 afios de
edad. Latasa de mortalidad en general disminuye después de los 90 afios como se puede observar

en la tabla 5.

Tabla b5

Tasas de mortalidad de fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) segun grupo etario en
Guatemala, 2011-2019

Fibrosis y cirrosis de higado (no alcoholica)

Grupo
etario 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019  Grafico del periodo
(afos)
0-4 003 001 003 002 002 004 001 001 00l Wm_Mem=MW__ _
5-9 001 001 001 001 001 001 - - 002 mmmmem B
10-14  0.03 005 001 002 0.02 001 001 0.02 al_ae__=

1519 005 015 003 005 0.06 003 003 002 002 W _ = _ _
20-24 012 041 010 013 040 013 015 014 017 _W__NB___.
2529 052 071 040 038 087 038 042 035 040 mm__N___ _
30-:34 091 115 091 093 160 079 080 08 092 _wm__W____
3539 175 171 153 172 249 179 165 170 154 o _ W __
40-44 291 239 196 268 282 264 252 262 249 BHm_miEmEm
45-49 417 403 297 337 423 354 327 378 357 HE_alm_mm
50-54 526 559 420 541 563 547 539 474 500 mB_mEEN=w=
55-59 650 006 649 724 003 863 671 789 761 m_mm_HmEE
60-64 881 793 690 1007 980 1070 863 999 912 w. HENmEm
6569 900 931 896 1054 11.79 1062 992 1174 1236 = _mBm-_.HB
70-74  11.87 10.02 894 11.80 11.20 11.08 11.06 12.23 11.68 M= HMummB B
75719 1179 1161 8.78 13.68 13.84 12.62 1098 1141 1040 mm_HE B mwm =
80-84 1622 11.99 1251 16.13 14.89 1496 11.25 1152 1374 H__.HEE_ _ =
85-89  11.93 11.30 11.67 1291 1294 1213 1158 1425 1148 o _mm—_N_
90-94 1348 881 7.06 7.71 568 583 1098 1253 11.05 Nm— = _mlm
9599 244 225 000 000 897 333 463 144 134 o Bam__
2100 - - 930 - - - - |

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.
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En el caso de cirrosis alcohdlica, los menores de 20 afios presentan una mortalidad muy
baja, nula en casi todos, empieza a presentar un alza a partir de los 40 afios y las mas altas tasas

se presentan en las edades de 50 a 69 afios (tabla 6).

Tabla 6

Tasas de mortalidad de cirrosis alcohdlica segun grupo etario en Guatemala, 2011-2019

Cirrosis alcohdlica
Grupo
etario 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019  Gréfico del periodo
(afios)
0-4 - - - 001 - - - - - 0
59
10-14 - - - - - - - - -
1519 001 - - 001 - - - - - 0 N
20-24 007 010 008 013 007 003 003 008 008 wEmle__=mm=
2529 022 036 021 038 024 013 019 017 013 M ulwm_—_ _
30-34 062 042 046 085 065 025 040 042 034 Wemlm____
3539 076 102 078 152 113 035 060 083 056 wmemlm_ —m_
40-44 108 129 130 1.73 131 051 090 083 068 mmmBE_ m—_
45-49 142 147 145 157 160 060 105 146 115 mumEE_=Em=
50-54 191 232 170 228 205 079 157 126 113 mimlN _wma-
55-59 162 201 189 243 210 1.03 187 130 117 mmmlim_wm_
60-64 143 197 134 215 170 082 124 159 126 mBmlnm_—m-
65-69 166 244 143 305 170 088 144 132 087 mB_Bm_ ——_
70-74 126 214 168 145 073 065 101 097 12] mlEm_ _ —um
7579 128 173 095 153 184 078 102 08 076 mB_mB____
80-84 124 211 164 109 093 045 075 051 010 mMMm = — = _

8589 080 050 048 249 043 - 079 - 072 me_W_ = -
90-94 067 252 118 165 052 049 - - - —Hmm__
95-99

2100

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

53



La mortalidad por céancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares
intrahepaticas) presentd menores tasas en las primeras décadas de vida, con un ascenso

significativo a partir de los 60 afios, y la tasa mas alta es en los grupos de 75 a 89 afios (tabla 7).

Tabla7

Tasas de mortalidad de cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares
intrahepaticas) segln grupo etario en Guatemala, 2011-2019

Neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas
Grupo
etario 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019  Gréfico del periodo
(afios)

0-4 003 0.02 004 002 003 003 002 004 003 m W _wwm_Hm

5-9 002 002 001 002 001 001 002 001 001 WM_N__N__

10-14 002 0.04 002 0.04 002 0.03 001 002 mlmlmB_. =

1519 003 006 007 006 003 005 006 004 003 mlm_mm._

20-24 004 011 008 011 008 006 006 006 005 Helmmm=_

2529 005 013 009 013 009 007 010 011 004 Hemlm=mm_

30-:34 017 022 016 022 013 018 012 015 015 wlull_m_ o=

3539 031 033 033 033 017 026 038 022 021 mmmm_=N__

40-44 038 1.09 047 100 064 044 043 048 052 _W_Wwm__ __

4549 078 165 090 165 079 089 086 057 084 _ Wl me -

50-54 143 282 170 282 160 143 161 146 146 _W_W____ _

55-59 267 008 319 008 291 288 328 304 303 m_W_NEEEN

60-64 393 586 534 586 492 460 457 549 522 _HeElwm==lnm

6569 558 752 714 752 607 707 881 931 859  mmm_=HEN

70-74  7.04 1060 9.06 1060 814 869 1034 1214 1123 Sml . =mlN

7579 984 1177 9.84 1177 12.07 11.13 1166 1351 1305 wm_ mm=mlH

80-84 1214 17.13 14.02 17.13 1291 1150 1157 1512 1473 _BmB . __mm=m

85-89 1144 1557 1501 1557 1251 1501 1452 1538 1310 _HmE_mml =

90-94  10.80 13.85 10.60 1385 9.81 971 823 1166 139] ml =l .. _ml

9599 431 901 626 9.00 717 832 1081 718 1339 memmmB =l

2100 9239 - - - - - 598 - - 1 _

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes
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5.3 Tasas de mortalidad por sexo

Los hombres presentan mayores tasas de mortalidad tanto por fibrosis y cirrosis de higado

(no alcohdlica) (grafica 3) asi como por cirrosis alcohdlica (grafica 4). Mientras que las mujeres

presentan mayores tasas de mortalidad por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias
biliares intrahepaticas) (grafica 5).

Gréfica 3

Tasas de mortalidad de fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica)
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*Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.

Fuente: 1. Base de datos del Registro Nacional de las Personas (RENAP). 2. Proyecciones de poblacién proporcionados por el
Instituto Nacional de Estadistica (INE): https://www.ine.gob.gt/ine/proyecciones/ 3. Anexo tabla 3
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Gréfica 4

Tasas de mortalidad de cirrosis alcohoélica segun sexo en Guatemala, 2011-2019
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*Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.

Fuente: 1. Base de datos del Registro Nacional de las Personas (RENAP). 2. Proyecciones de poblacién proporcionados por el
Instituto Nacional de Estadistica (INE): https://www.ine.gob.gt/ine/proyecciones/ Anexo tabla 4

Gréfica s

Tasas de mortalidad de cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares
intrahepaticas) segun sexo en Guatemala, 2011-2019

1.2

0.94 097 0.98
0.85 0.87 0'..'0. 0-30 ..o'.o-o-...

0.8

0.6

0.4

Tasa de mortalidad*

©
N

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Aho
e=@== \asculino e¢e+«®@e<¢ Femenino
*Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes.

Fuente: 1. Base de datos del Registro Nacional de las Personas (RENAP). 2. Proyecciones de poblaciéon proporcionados por el
Instituto Nacional de Estadistica (INE): https://www.ine.gob.gt/ine/proyecciones/ 3. Anexo tabla 5

56



6. DISCUSION

6.1 Fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica)

Durante el periodo 2011-2019, se analizaron las defunciones ocasionadas por cirrosis
hepética, y también las tasas diferenciadas de cirrosis hepatica alcohdlica y fibrosis y cirrosis de
higado (no alcohdlica) acorde con la clasificacion del el CIE- 10.

De los resultados de mortalidad por cirrosis hepatica (alcohdlica y no alcohdlica), el afio
gue presentd la menor tasa fue el afio 2013 de 1.73 por 10 000 habitantes (17.3 por 100 000
habitantes); sin embargo, la tasa para esta patologia ha ido en aumento; el afio con la mayor tasa
fue el 2018 con 2.27 por 10 000 habitantes (22.7 por 100 000). Los resultados mencionados son
similares a los del Estudio de la Carga de la Enfermedad del 2013 donde se evidenci6 una tasa de
mortalidad a nivel mundial de 18.8 por cada 100 000 habitantes, para el afio 2013°¢; asi mismo
para el afio 2017 se reporta una tasa de 16.5 por 100 000 habitantes, por lo que se muestra que
la tasa a nivel mundial ha disminuido; contrastando con los resultados en Guatemala (grafica 1)

donde se evidencia aumento en los Gltimos afios.'®’

El aumento de las cifras de mortalidad en Guatemala puede estar asociada a factores de
riesgo, como se reportan estimaciones para el afio 2017 en el que la hepatitis C fue la segunda
causa relacionada con la mortalidad por cirrosis hepatica con un porcentaje de 33.2%, superada
por el alcohol que presenté 33.3% y la tercera causa fue la esteatohepatitis no alcohdlica con
15.3%.1%* Las causas metabdlicas en los Ultimos afios han ido en aumento, por ejemplo, en un
hospital de Ecuador del afio 2019 al 2020, donde la esteatohepatitis no alcohdlica fue la causa

mas relacionada a cirrosis con un porcentaje de 25%. 1%

La hepatitis B se considera otro factor de riesgo para desarrollar cirrosis hepatica. A pesar
de la integracién de la vacuna contra hepatitis B, para el 2017, a nivel mundial, la hepatitis B fue la
primera causa de muerte relacionada con cirrosis con un porcentaje de 29.0%.1% La vacuna contra
la hepatitis B en Guatemala se ofrece Unicamente dentro del esquema infantil y no se incluye
dentro del calendario de vacunacion del adulto, a excepcién de adultos mayores, quienes tienen
derecho al Instituto Guatemalteco del Seguro Social y poblacién en riesgo como personal de salud,
dejando a la demas poblacion adulta vulnerable. Ademas, la vacuna fue incluida en el pais hasta
el 2005 en la vacuna pentavalente y en el 2010, fue agregada en el programa nacional para

lactantes.110
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Otro factor de riesgo que puede estar relacionado con la adquisicion de estas hepatitis en
nuestro pais es que aunque se realiza tamizaje en el 100% de los donadores de sangre, el riesgo
sigue existiendo porque las hepatitis B y C son mas frecuentes que el VIH en donadores de

sangre.!!

En este estudio se encontré que los departamentos que presentaron mayores tasas de
mortalidad fueron: Guatemala, Retalhuleu, Sacatepéquez, Quetzaltenango y Totonicapan durante
el periodo del 2011 al 2019. En Guatemala no existen publicaciones previas sobre tasas de
mortalidad por cirrosis, no se conoce el comportamiento de la mortalidad por fibrosis y cirrosis de
higado (no alcohdlica) a nivel departamental y no se tiene con qué comparar este estudio a nivel

nacional.

El departamento de Guatemala presento las tasas de mortalidad mas altas en el pais con
las maximas cifras en los afios 2015 y 2016 de 3.03 y 3.02 por 10 000 habitantes (30.3 y 30.2 por
100 000 habitantes), respectivamente, esta mortalidad va en ascenso durante todo el periodo de
estudio. Es de relevancia mencionar que los hospitales departamentales y clinicas particulares del
interior de la republica refieren pacientes que fallecen en el departamento de Guatemala lo que

puede ser causa del aumento del registro de la mortalidad.

El Quiché y Baja Verapaz son los departamentos con menores tasas de mortalidad.
Ademas, son departamentos que presentan continuidad territorial ubicandose en la regién
noroccidente del pais, se deduce que estas bajas tasas podrian deberse a un subregistro de
informacion, y dificultad al acceso a los servicios de salud debido a comunidades distantes a

centros y puestos de salud.

Las tasas de mortalidad mas altas se concentran en los grupos de edad comprendidos
entre los 70 a 95 afios, lo cual concuerda con un estudio presentado en Ecuador en el afio 2020,
gue menciona que las cifras mas altas de mortalidad se presentan en los pacientes que son

mayores a 70 afios.!?

Se ha demostrado que el 50% de los pacientes con cirrosis, presenta una supervivencia de
10 afios luego de haber sido diagnosticados, sin embargo, el prondstico disminuye en la cirrosis
hepética descompensada debido a que el 30% de estos muere a los 3 afios. Esto puede deberse
a que el diagnostico se realiza en etapas tardias en las cuales muchas veces ya existe enfermedad

en etapa avanzada, asi como comorbilidades asociadas que favorecen al desenlace fatal de
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quienes se encuentran en edades mayores. Se estima que el 57% de los casos de cirrosis hepética

son debidos a infecciones por los virus de la hepatitis B o C.113

En este estudio la tasa de mortalidad por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohélica) durante
los afios 2011-2019 fue mayor en hombres que en mujeres, similar a lo reportado en el estudio de
Cases C. en Espaiia, en el afio 2011 en donde se reportd que el sexo masculino presentaba altas
cifras de mortalidad.''* La tasa de mortalidad mas alta en mujeres se present6 en el 2018, mientras

gue en los hombres, fue en el 2015.

6.2 Cirrosis hepatica alcohdélica

El afio 2014 fue el que presento la tasa de mortalidad mas elevada con 0.61 por 10 000
habitantes (6.1 por 100 000 habitantes), que es menor comparada con Chile para el periodo 1990-
2007, que presentd una tasa de 7.7 por 100 000 habitantes.''® A nivel mundial la tasa de mortalidad
para el afio 2013 fue de 5.9 por 100 000 habitantes y para el afio 2016 hubo una disminucién, con
una tasa de 3.3 por 100 000 habitantes, similares a los resultados de este estudio que para el afio
2016 hubo un descenso y se obtuvo la tasa mas baja de 0.21 por 10 000 habitantes (2.1
por 100 000 habitantes). Los resultados obtenidos concuerdan con reportes de disminucién en el

porcentaje de bebedores de alcohol en América desde el afio 2000. 11°

En relacion con las tasas de mortalidad por departamento, los departamentos que
presentaron mayores tasas en el periodo fueron Quetzaltenango, Chimaltenango, Sacatepéquez
y Totonicapan pertenecientes a la region central y sur occidente. El pico mas alto de mortalidad
por cirrosis hepatica alcohdlica se presentd en Quetzaltenango en el afio 2014 con una tasa de
2.11 por 10 000 habitantes (21.1 por 100 000 habitantes).

Se desconoce la presencia de factores demogréaficos ambientales y susceptibilidad
poblacional, que puedan influir en estos resultados, como podria ser el caso de las costumbres y
las actividades comunitarias en las cuales se consume y se distribuye alcohol artesanal. Es
relevante mencionar que las bebidas alcohdlicas son de facil acceso y de alta disponibilidad en el

mercado, contribuyendo a su alto consumo.

Respecto a la mortalidad reportada por grupo etario, se encontrd que las edades que
comprenden a los menores de 20 afios presentan tasas de mortalidad cercanas a cero, esto debido

a que en una encuesta realizada en 1998 se establecio que la edad de consumo para todo tipo de
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drogas es a partir de los 15 a 18 afios, lo cual concuerda con un estudio realizado en Colombia
donde reportan que el consumo de alcohol en paises latinoamericanos inicia a partir de los 18

afios.'’

Las tasas mas altas de mortalidad por cirrosis hepatica alcohdlica se presentaron a partir
de los 40 afnos, que corresponde con el promedio reportado por un estudio realizado en el hospital
civil de Guadalajara, donde refiere que son necesarios 20 a 25 afios para desarrollar cirrosis
hepéatica luego de haber iniciado el consumo de bebidas alcohdlicas.'*® Las cifras mas altas de
mortalidad se encuentran en la edad de 65 a 69 afios, similar a lo reportado por un estudio realizado

en Colombia.1®

La tasa de mortalidad de cirrosis hepatica alcohdlica tuvo mayores cifras en los hombres
gue en las mujeres. En el estudio de Guevara D., Dominguez J. y Salazar J., realizado en Ecuador
en el 2020, una de las etiologias mas frecuentes de la cirrosis hepatica es el alcohol.*?° Ademas,
un estudio sobre cirrosis hepatica realizado en el Hospital Roosevelt en el 2018, mostrd que el
58% de los casos (16 pacientes) tenian antecedentes de haber consumido bebidas alcohdlicas,

de éstos, el 100% correspondian al sexo masculino.'?!

6.3 Cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepaticas)

La tasa de mortalidad por neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas en el
pais durante el periodo 2011-2019 mantiene un incremento con una tasa de 0.80 por 10 000
habitantes para el afio 2011 y de 0.94 por 10 000 habitantes para el 2019, lo cual es similar a lo
observado en México que en el afio 2010 y 2015 presenté tasas de 0.48 y 0.52 por 10 000
habitantes respectivamente.?? A pesar de que ambos paises, durante el transcurso de los afios
han presentado incrementos en la tasa de mortalidad por cancer de higado, se puede observar

gue México tiene tasas menores a las encontradas en Guatemala.'?®

La tasa de mortalidad por neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepaticas fue
mayor en el afio 2018 con una tasa de 1.05 por 10 000 habitantes (10.5 por 100 000 habitantes),
el resultado es similar a la tasa mundial estimada en el estudio sobre carga mundial de mortalidad
1980 — 2017, que fue de 10.2 por 100 000 habitantes,*®* y a la estimada por GLOBOCAN para el
afio 2020 en Guatemala que es de 1.05 por 10 000 habitantes, que es mayor que la estimada para

los otros paises de Centroamérica.'?®
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Segun el Instituto de Nutricion de Centro América y Panama (INCAP), en Centroamérica
se reportan las tasas mas altas de América Latina de cancer de higado, por la presencia de
infeccién crénica por el virus de Hepatitis B o C, alcoholismo y exposiciéon a aflatoxinas.'® La
aflatoxina predominante en Guatemala es la aflatoxina B1 que es cancerigeno tipo | asociado a

carcinoma hepatocelular.t?

Los departamentos que presentaron mayores tasas en el de estudio fueron: El Progreso,
Guatemala, Zacapa y Escuintla. Esto concuerda con el estudio realizado en el afio 2018 de la Dra.
Alina Fortuny Tico, en su tesis de postgrado encontré que el departamento de Guatemala presentd
el mayor porcentaje de carcinoma de células hepaticas en muestras histolégicas de tejido hepatico,
encontrando que el 67.2% (n=80) de pacientes del estudio reside en el departamento de

Guatemala. 3

Los departamentos de El Progreso y Zacapa poseen el menor nimero de poblacion, sin
embargo, sus tasas de mortalidad se encuentran entre las mas altas junto a Guatemala, quien

presenta el mayor nimero de habitantes.

Totonicapan y El Quiché, persisten en todos los afios de estudio con las tasas mas bajas,
por lo que surge la necesidad de investigar las causas y factores de riesgo asociados en dichos
lugares.

De acuerdo con los resultados encontrados respecto a la mortalidad por neoplasia maligna
de higado y vias biliares intrahepaticas, las tasas de mortalidad mas altas se concentran en el
grupo de edad comprendido entre los 70 a 95 afios, lo cual concuerda con un estudio presentado
en Ecuador en el afio 2020, el cual menciona que el rango mayor de prevalencia es en aquellos
pacientes que son mayores a 70 afos.’?’ Se estima que el 78% de los casos de cancer primario

de higado son debidos a infecciones por los virus de la hepatitis B o C.1*3

Se observé una mayor tasa de mortalidad en el sexo femenino en el periodo de 2011-2019,
lo cual difiere con lo reportado en la literatura a nivel mundial, en donde se reporta mayor mortalidad
en los hombres.!?8129 En cambio en Latinoamérica también las mujeres presentan mayor tasa de

mortalidad en comparacién con los hombres.®

La mayor mortalidad en mujeres se considera que esta asociada a factores de riesgo como
infeccion por VHB o VHC, como consumo de alimentos con altas concentraciones de aflatoxina B1
(maiz) o la presencia de esteatosis hepatica, obesidad, y que existe mayor riesgo si hay presencia

simultanea de infeccién por VHB y exposicion a aflatoxinas.126:1%0
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7.1

7.2

7.3

7.4

7. CONCLUSIONES

Los afios en los que se encontraron las mayores tasas de mortalidad fueron: 2014 para

cirrosis alcohdlica, 2018 para fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) y cancer de higado.

El sexo que presentd mayores tasas de mortalidad en fibrosis y cirrosis de higado (no
alcohdlica) y cirrosis alcohdlica fue el masculino mientras que las mujeres presentaron

mayores tasas de mortalidad en cancer de higado.

Las tasas de mortalidad més altas por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) fue en los
grupos de edad entre 70-90 afios, en cirrosis alcohdlica increment6 en las edades de 65-69

afios y en cancer de higado fue mayor en las personas entre 80-90 afos.
Las mayores tasas de mortalidad por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) se

presentaron en el departamento de Guatemala, las de cirrosis alcohdlica en Quetzaltenango

y las de cancer de higado en El Progreso.
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8. RECOMENDACIONES

8.1 Alos médicos y personal de enfermeria

8.1.1 Ejecutar acciones sanitarias de acuerdo a las guias nacionales (0 en su ausencia
internacionales) para la atencion de pacientes con enfermedades que provocan cirrosis
y cancer de higado como, por ejemplo: virus de hepatitis B o C, alcoholismo, esteatosis
hepatica, entre otras causas, para mejorar la prevencion y el acceso al diagndstico y

tratamiento oportuno de estas enfermedades.

8.2 A los centros asistenciales publicos y privados

8.2.1 Dar seguimiento a los pacientes con enfermedades crénicas que tienen un mayor
riesgo de padecer cirrosis y cancer de higado; para procurar hacer estudios para
conocer la causa y enfocarse en la disminucién de los factores de riesgo que conducen

al desarrollo de estas enfermedades.

8.3 A las facultades de medicina de las Universidades de Guatemala

8.3.1 Promover investigaciones que profundicen en los factores demograficos, sociales y
culturales para identificar los factores de riesgo que influyen en el aparecimiento de

cirrosis y cancer de higado y la consecuente mortalidad.

8.3.2 Que las instituciones formadoras de recursos humanos en salud capaciten sobre los
factores de riesgo de cirrosis y cancer de higado, para que sus egresados puedan

aplicar acciones preventivas necesarias de acuerdo con su quehacer profesional.

8.4 Al Ministerio de Salud Publicay Asistencia Social

8.4.1 Capacitar a personal médico y de enfermeria, sobre la importancia de la prevencion,
diagnostico y tratamiento para pacientes con cirrosis y cancer de higado, a fin de
proponer cambios en el estilo de vida que reduzcan el desarrollo o progresion de estas
enfermedades, mejorar el estilo de vida de estos pacientes y disminuir la mortalidad

por dichas patologias.
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8.4.2 Realizar estrategias de promocion y educacion en salud sobre cirrosis y cancer de
higado para todo el pais, en todos los niveles de atencion en salud, para prevenir el

aparecimiento de estas enfermedades y disminuir la mortalidad por estas patologias.

8.4.3 Aplicar programas en los centros de salud en donde se promocione la inmunizacion
contra la hepatitis B a nivel nacional, tanto en nifios como en adultos, especialmente
en aquellos grupos con factores de riesgo debido a que esta es una causa de cirrosis

y cancer de higado prevenible por vacuna.
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9.1

9.2

9.3

9. APORTES

La presente investigacion aporta informacion que permite conocer la mortalidad por cirrosis
(alcohdlica y no alcohdlica) y cancer de higado, expresada en forma de tasas de mortalidad
como indicador demografico, a fin de que sea de utilidad como herramienta para futuras
investigaciones que permitan conocer los factores de riesgo que promueven el desarrollo

de ambas patologias en la poblacién guatemalteca.

Por otro lado, también se informa sobre el cambio de las tasas de mortalidad a lo largo de
los afios estudiados de acuerdo a sexo, grupo etario y departamentos con el fin de aportar
informacion que permita conocer la vulnerabilidad de la poblacion guatemalteca y de esa
forma ser un instrumento para futuras acciones en salud publica que conduzcan a la
implementacién de cambios en el estilo de vida que puedan influir de forma positiva a través
de programa de promocioén y prevencion en salud a fin de disminuir el aparecimiento y la

mortalidad por cirrosis y por cancer de higado.

El estudio aporta evidencia del aumento en la mortalidad de las hepatopatias abordadas
en los afios de estudio, siendo las regiones metropolitana, central y sur occidente las que
presentan las mayores tasas de mortalidad, con lo cual el estudio sirve como herramienta
para la implementacion de programas de prevencién, segun el departamento, sexo y grupo

etario mas afectado.
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11. ANEXOS

Tabla 1

Tasas de mortalidad de cirrosis hepatica (fibrosis y cirrosis de higado (no alcohélica)
y cirrosis alcohdlica) y cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares

intrahepaticas)

en Guatemala, 2011-2019

Afo

Causas 2517 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
CIrrosis 199 184 172 222 214 19 189 227 201
hepatica
Cancerde s g7 082 093 076 078 087 105 094
higado
Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Tabla 2

Tasas de mortalidad de fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica)

y cirrosis alcohdlica y cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares

intrahepéticas)

en Guatemala, 2011-2019

Ao
CAUSAS 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Fibrosis y cirrosis
de higado (no 1.49 1.35 1.31 1.61 1.66 1.69 1.54 1.87 1.7
alcohdlica)
Cirrosis
alcohélica 0.4 0.49 0.41 0.61 0.48 0.21 0.35 0.4 0.31
Neoplasia
maligha de
higado y vias 0.8 0.87 0.82 0.93 0.76 0.78 0.87 1.05 0.94
biliares

intrahepéticas

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes
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Tabla 3

Tasas de mortalidad de fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica)
segun sexo en Guatemala, 2011-2019

Fibrosis y cirrosis del higado (no alcohdlica)

Sexo 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Masculino  2.02 1.79 1.67 2.01 2.2 2.16 2.05 2.13 2.19

Femenino  0.93 0.93 0.95 1.19 1.13 1.22 1.05 1.23 1.22

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Tabla 4

Tasas de mortalidad de cirrosis alcohdlica segun sexo en Guatemala, 2011-2019

Cirrosis alcohodlica

Sexo 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Masculino  0.68 0.85 0.11 1.04 0.82 0.36 0.64 0.63 0.54

Femenino 0.1 0.14 0.1 0.16 0.15 0.06 0.08 0.1 0.07

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes
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Tabla 5

Tasas de mortalidad de cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares
intrahepaticas) segun sexo en Guatemala, 2011-2019

Neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas

Sexo 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Masculino  0.73 0.81 0.77 0.79 0.71 0.79 0.84 0.91 0.89

Femenino  0.85 0.94 0.87 1.01 0.81 0.78 0.9 0.97 0.98

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes
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ANO 2011
Grafica 1l

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2011

Departamento Tasas
Sacatepéquez
Guatemala
Retalhuleu
San Marcos
Quetzaltenango
Totonicapan
Suchitepéquez
Solola
Escuintla
Alta Verapaz
Chimaltenango
Santa Rosa
Zacapa
Jalapa
Jutiapa
Quiche 0.94
Huehuetenango 0.93
lzabal 0.90
Baja Verapaz 0.86
El Progreso 0.84

S LU 0.83
GeoNames, Micrasoft, TomTom Petén 060

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2011
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Grafica 2

Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2011

Departamento Tasas
Quetzaltenango
Chimaltenango
Sacatepéquez
Totonicapéan
Retalhuleu
Guatemala
Quiché
Santa Rosa
Jutiapa
Solola
Escuintla
Huehuetenango
Jalapa
San Marcos
Zacapa
Baja Verapaz
Suchitepéquez
Alta Verapaz
lzabal
Petén
El Progreso
Chiquimula

Con tecnologia de Bing
© GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracién propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2011
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Grafica 3
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas)

en Guatemala, 2011

Departamento Tasas

Zacapa
Guatemala
Escuintla
El Progreso
Santa Rosa 1.06
Sacatepéquez 1.04
Retalhuleu 0.97
San Marcos 0.92
Jalapa 0.84
Suchitepéquez 0.78
Jutiapa 0.76
Chimaltenango 0.74
Quetzaltenango 0.67
Huehuetenango 0.65
Alta Verapaz 0.58
Baja Verapaz 0.58
Solola 0.47
Petén 0.46
Chiquimula 0.44
Quiché 0.43
Con tecnologia de Bing Izabal 0.41
GeoNames, Microsoft, TomTom TOtonicapéﬂ 0.09

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2011
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ANO 2012
Gréafica 4

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2012

Departamento Tasas
Retalhuleu
Guatemala
Totonicapan
Quetzaltenango
Escuintla
Sacatepéquez
Solola
San Marcos
Izabal
Alta Verapaz
Chimaltenango
Suchitepéquez
Baja Verapaz
Jalapa
Zacapa
Chiquimula
Jutiapa
El Progreso
Quiché 0.76
Huehuetenango 0.75
Santa Rosa 0.61
Con tecnologia de Bing Petén 0.57

© GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2012
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Gréfica s

Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2012

Departamento Tasas
Chimaltenango
Sacatepéquez
Quetzaltenango
Totonicapan
Guatemala
Retalhuleu
Quiché
Escuintla
Solola
Zacapa
Santa Rosa
Suchitepéquez
San Marcos
Huehuetenango
Alta Verapaz
Chiquimula
Baja Verapaz
El Progreso
lzabal
Jutiapa
Jalapa
Petén

Con tecnologia de Bing
© GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2012
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Gréfica 6
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas)

en Guatemala, 2012

Departamento Tasas

El Progreso
Retalhuleu
Guatemala
Zacapa
Sacatepéquez
Escuintla 1.06
Jutiapa 1.03
Jalapa 0.94
San Marcos 0.92
Baja Verapaz 0.85
Chimaltenango 0.85
Quetzaltenango 0.85
Suchitepéquez 0.75
Alta Verapaz 0.74
Santa Rosa 0.74
Huehuetenango 0.67
lzabal 0.63
Petén 0.55
Solola 0.53
Quiché 0.50
Chigquimula 0.31
Contecnologiade Big T OtONICAPAN 0.21

GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2012
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ANO 2013
Gréfica 7

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2013

Departamento  Tasas
Guatemala
Retalhuleu
Solola
Totonicapan
Escuintla
Sacatepéquez
Suchitepéquez
San Marcos
Chimaltenango
lzabal
Quetzaltenango
El Progreso
Santa Rosa
Jutiapa
Jalapa
Zacapa 0.85
Alta Verapaz 0.84
Huehuetenango 0.80
Chiquimula 0.80
Petén 0.72
Quiché 0.61
contecnalogia desig Bajg \erapaz 0.55

© GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2013
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Gréfica 8

Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2013

Departamento  Tasas
Quetzaltenango
Chimaltenango
Sacatepéquez
Totonicapan
Quiché
Guatemala
Solola
Santa Rosa
Escuintla
Retalhuleu
Jalapa
Chiquimula
Jutiapa
Alta Verapaz
lzabal
San Marcos
Huehuetenango
El Progreso
Suchitepéquez
Zacapa
Baja Verapaz
Con tecnologia de Bing Petén

© GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2013
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Gréfica 9
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas)

en Guatemala, 2013
Departamento  Tasas

El Progreso
Escuintla
Guatemala
Zacapa
San Marcos 0.92
Retalhuleu 0.90
Sacatepéquez 0.84
Jalapa 0.81
Quetzaltenango 0.78
Chimaltenango 0.77
Jutiapa 0.74
Chiquimula 0.73
Suchitepéquez 0.70
Baja Verapaz 0.70
Solola 0.67
Alta Verapaz 0.66
Huehuetenango 0.66
Santa Rosa 0.65
Quiché 0.58
Izabal 0.50
Petén 0.48
Contecnologiade Bing 1 OtONICAPaN 0.41

GeoNames, Microsoft, TomTom

*Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2013
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ANO 2014
Gréafica 10

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2014

Departamento Tasas
Guatemala
Retalhuleu
Totonicapan
Sacatepéquez
Escuintla
Quetzaltenango
Suchitepéquez
Solola
Chimaltenango
San Marcos
Zacapa
Chiquimula
Alta Verapaz
Huehuetenango
Santa Rosa
Jalapa 0.99
El Progreso 0.98
Jutiapa 0.87
lzabal 0.84
Petén 0.81

o emaosnsenns | BEUA VETAPAZ 0.78
GeoNames, Microsoft, TomTom QUlChé 075

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2014
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Gréfica 11

Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2014

Departamento Tasas
Quetzaltenango
Sacatepéquez
Totonicapan
Chimaltenango
Quiché
Guatemala
Solola
Suchitepéquez
Jutiapa

Jalapa

Santa Rosa
Huehuetenango
Chiquimula
Escuintla

lzabal
Retalhuleu
Zacapa

San Marcos
Alta Verapaz
Baja Verapaz

El Progreso

Con tecnologia de Bing
© GeoNames, Microsoft, TomTom Petén

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2014
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Gréfica 12
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligha de higado y vias biliares intrahepaticas)

en Guatemala, 2014

Departamento Tasas

Escuintla
El Progreso
Guatemala
Zacapa
Quetzaltenango 1.00
Retalhuleu 1.00
Sacatepéquez 0.95
Jutiapa 0.90
Jalapa 0.88
San Marcos 0.85
Huehuetenango 0.81
Alta Verapaz 0.79
Chimaltenango 0.78
Suchitepéquez 0.78
Chiquimula 0.74
Baja Verapaz 0.71
Petén 0.70
Izabal 0.69
Santa Rosa 0.59
Quiché 0.54
Con tecnologia de Bing SO|O|é 0'52
GeoNames, Microsoft, TomTom TOtonicapén 0.41

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2014
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ANO 2015

Grafica 13

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis hepatica (no alcohdlica) en Guatemala, 2015

Departamento Tasa
Guatemala
Retalhuleu
Escuintla
Chimaltenango
Sacatepéquez
San Marcos
Quetzaltenango
Jutiapa
Totonicapan
Suchitepéquez
El Progreso
Izabal
Santa Rosa
Chiquimula
Solola
Alta Verapaz
Zacapa 1.06
Petén 1.04
Jalapa 1.00
Huehuetenango 0.88
o cacnumen o o | QUICNE g
Baja Verapaz 0.84

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2015
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Gréfica 14
Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2015

Departamento Tasa
Guatemala
Retalhuleu
Escuintla
Chimaltenango
Sacatepéquez
San Marcos
Quetzaltenang
Jutiapa
Totonicapan
Suchitepéquez
El Progreso
Izabal

Santa Rosa
Chiquimula
Solola

Alta Verapaz
Zacapa

Petén

Jalapa
Huehuetenango
Quiché

Con tecnologia de Bing Baja Verapaz

© GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2015
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Gréfica 15
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéaticas)
en Guatemala, 2015

Departamentc Tasa

El Progreso

Zacapa

Guatemala

Jutiapa

Suchitepéquez

Escuintla

San Marcos 0.83

Huehuetenang 0.77

Baja Verapaz 0.70

Santa Rosa 0.68

Chimaltenangg 0.68

Solola 0.67

Sacatepéquez 0.67

Jalapa 0.61

Alta Verapaz 0.56

lzabal 0.56

Retalhuleu 0.55

Quetzaltenang 0.52

Chiquimula 0.51

Petén 0.46

Con tecnologia de Bing QU|Ché 0.43

GeoNames, Microsoft, TemTom Totonlcapén 0_38

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2015
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ANO 2016
Gréfica 16

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2016

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion

proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2016
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Con tecnologia de Bing
© GeoNames, Microsoft, TomTom

Departamento
Guatemala
Totonicapan
Quetzaltenango
Chimaltenango
Retalhuleu
Sacatepéquez
Escuintla
San Marcos
Zacapa
Suchitepéquez
Chiquimula
Jutiapa
El Progreso
Solola
Alta Verapaz
Santa Rosa
Petén
Huehuetenango
Baja Verapaz
lzabal
Quiché
Jalapa

Tasas

0.92
0.91
0.85
0.82
0.71
0.60




Gréfica 17
Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2016

Departamento
Chimaltenango
Quetzaltenango
Totonicapan
Sacatepéquez
Baja Verapaz
Solola
Santa Rosa
Jutiapa
Escuintla
Guatemala
Quiché
Huehuetenango
lzabal
Chiquimula
San Marcos
Alta Verapaz
El Progreso
Zacapa
Jalapa
Petén

Retalhuleu
o ceonames Moot oo SUChitepéquez

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2016
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Grafica 18
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligha de higado y vias biliares intrahepaticas)

en Guatemala, 2016

Departamento  Tasas

El Progreso
Guatemala
Escuintla
Jutiapa
Sacatepéquez 0.88
Quetzaltenango 0.84
San Marcos 0.83
Zacapa 0.78
Suchitepéquez 0.75
Baja Verapaz 0.72
Chiquimula 0.72
Huehuetenango 0.69
Santa Rosa 0.69
Alta Verapaz 0.64
Jalapa 0.63
Chimaltenango 0.62
Retalhuleu 0.46
Solola 0.46
Petén 0.45
Quiché 0.42
Con tecnologia de Bing Izabal 0.29
GeoNames, Microsoft, TomTom TOtonicapén 0.22

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2016
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ANO 2017
Gréfica 19

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2017

Departamento Tasas
Guatemala
Sacatepéquez
Quetzaltenango
Totonicapan
Escuintla
Retalhuleu
San Marcos
Suchitepéquez
Chimaltenango

Chiquimula

Alta Verapaz

Izabal

Santa Rosa

Petén

Solola

Jalapa

El Progreso 0.95

Jutiapa 0.91

Zacapa 0.85

Baja Verapaz 0.84

conteenogiacenng | HU€huetenango 0.75

© GeoNames, Microsoft, TomTom - Q) jjch é 0.75

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2017
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Gréfica 20

Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2017

Departamento Tasa
Quetzaltenango
Chimaltenango
Sacatepéquez
Totonicapan
Solold
Quiché
Zacapa
Huehuetenango
San Marcos
Guatemala
Jutiapa
Santa Rosa
Baja Verapaz
Alta Verapaz
Escuintla
Retalhuleu
Izabal
Jalapa
Chiquimula

El Progreso

Petén

Con tecnologia de Bing
© GeoNames, Microsoft, TomTom

Suchitepéquez

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboraciéon propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2017
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Grafica 21
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepaticas)

en Guatemala, 2017

Departamento Tasa
El Progreso
Guatemala
Sacatepéquez
Zacapa
Escuintla
Jutiapa 0.82
Quetzaltenango 0.81
Suchitepéquez 0.77
Huehuetenango 0.76
Santa Rosa 0.75
Alta Verapaz 0.70
Retalhuleu 0.68
San Marcos 0.68
Chiquimula 0.64
Izabal 0.64
Petén 0.61
Chimaltenango 0.58
Jalapa 0.56
Solola 0.56
Quiché 0.53
Baja Verapaz 0.45
GecNamEZP\;\Ec;slofiTod;?onf Totonicapdn 0.19

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2017
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ANO 2018
Grafica 22

Tasa de mortalidad por departamento por fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2018

Tasas

Departamento
Guatemala
Quetzaltenango
Sacatepéquez
Escuintla
Chimaltenango
Chiquimula
San Marcos
El Progreso
Zacapa
Totonicapan
Suchitepéquez
Solola
Izabal

Baja Verapaz

Petén
Jutiapa 0.99
Retalhuleu 0.94
Huehuetenango 0.92
Jalapa 0.89
Alta Verapaz 0.86
Contecnologiadeing | SaNta Rosa 0.72
© GeoNames, Microsoft, TomTom QUI Ché 0. 71

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2018
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Grafica 23

Tasa de mortalidad por departamento por cirrosis alcohdlica en Guatemala, 2018

Departamento Tasas
Quetzaltenango
Sacatepéquez
Chimaltenango
Totonicapan
Solold
Huehuetenango
Guatemala
Quiché
San Marcos
El Progreso
Santa Rosa
Jutiapa
Zacapa
Alta Verapaz
Chiquimula
Jalapa
Baja Verapaz
Petén

Suchitepéquez

Izabal
o Escuintla
Con tecnologia de Bing
© GeoNames, Microsoft, TomTom Retalhuleu

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2018
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Grafica 24
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepaticas)

en Guatemala, 2018

Departamento Tasas
Guatemala
El Progreso
Sacatepéquez
Chiquimula
Zacapa 0.95
Huehuetenango 0.95
Quetzaltenango 0.94
San Marcos 0.93
Jutiapa 0.9
Escuintla 0.87
Alta Verapaz 0.79
Baja Verapaz 0.79
Jalapa 0.79
Santa Rosa 0.77
Suchitepéquez 0.76
Chimaltenango 0.75
Solold 0.71
‘ Izabal 0.68
Quiché 0.66
Petén 0.64
Retalhuleu 0.33
GEDNamginﬁfrlifffﬁ:ﬂnf Totonicapan 0.32

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2018
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ANO 2019
Gréfica 25
Tasa de mortalidad por departamento de fibrosis y cirrosis de higado (no alcohdlica) en Guatemala, 2019

Departamento Tasa
Guatemala
Sacatepéquez
Quetzaltenango
Chimaltenango
Zacapa
Totonicapan
Suchitepéquez
Escuintla
Chiquimula
San Marcos
Solola
Jutiapa
lzabal
Petén
Jalapa
Santa Rosa
B Progreso 0.99
Retalhuleu 0.90
Alta Verapaz 0.89
Baja Verapaz 0.84

Quiché 0.78
Con tecnologia de Bing

© GeoNames, Microsoft, TomTom Huehuetenango 0.74

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2019
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Gréfica 26

Tasa de mortalidad por departamento de cirrosis alcohélica en Guatemala, 2019

Departamento Tasa
Chimaltenango
Sacatepéquez
Quetzaltenango
Solola
Totonicapan
Huehuetenango
Quiché
Jutiapa
El Progreso
Santa Rosa
San Marcos
Guatemala
Zacapa
Baja Verapaz
Chiquimula
Jalapa
Alta Verapaz
Escuintla
Suchitepéquez
Petén

Retalhuleu

Con tecnologia de Bing Izabal
© GeoNames, Microsoft, TomTom

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacion
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2019
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Gréfica 27
Tasa de mortalidad por departamento por cancer de higado (neoplasia maligna de higado y vias biliares intrahepéticas)

en Guatemala, 2019

Departamento Tasa
H Progreso
Guatemala
Escuintla
San Marcos
Zacapa
Chimaltenango 1.01
Chiguimula 0.99
Quetzaltenango 0.97
Sacatepéquez 0.96
Huehuetenango 0.86
Jutiapa 0.85
Suchitepéquez 0.77
Santa Rosa 0.71
Alta Verapaz 0.66
Baja Verapaz 0.62
Quiché 0.57
Petén 0.55
Izabal 0.51
Solola 0.48
Jalapa 0.44
Con tecnologia de B Totonicapan 0.31
© GeoMames, Microsoft, TomT Retalhuleu 0.25

Tasa de mortalidad por 10 000 habitantes

Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos proporcionado por el Registro Nacional de las Personas (RENAP) y de las proyecciones oficiales de poblacién
proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, 2019
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11.1 Aval Bioético

INIVERSTDAD DE SAN CARLDS DE GIATEMALL
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DICTAMEN BIOETICO

Cédigo: 011-2021
Fecha de ingreso; 21 de jumio 2021
Fecha de dictamean: 28 da junio 2021
MHdmero de evaluackin: primera Rev.
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Guatamala
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5. Autorizecién metodoldgica: (Para estudiantes de grado sa reflers a
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comilé solicila a los profesionales encargados de la revision y asesoria,
orienlen y proporcionen el acompafiamients necesario, as! como la wigilancia
dal busn dasampeafio ¥ realizacion de la investigacien.
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Con base a lo anterior el Comité de Etica de la Facultad de Ciencias Médicas
de la Universidad de San Carlos de Guatemala estd en toda la facultad de
solicitar en cualquier momento informacién del desamolio del proceso

investigativo.

9. Firma
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11.2 Constancia de revision de referencias bibliogréficas

rUniversidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencias Médicas

Biblioteca y Centro de documentacion
"Dr. Julio de Leon Méndez"

Constancia de aprobacion de referencias bibliograficas

Fecha de entrega: Grado a obtener:
18/10/2021 Médico y Cirujano (Grado)
Titulo del trabajo de graduacion:
Mortalidad por Cirrosis v Cancer de higado en Guatemala
Bibliotecario que reviso las referencias:
Marta Yolanda Lopez

Asesor:

Ana Patricia Vélez Moller

Autores del trabajo de graduacion en la(s) siguiente(s) pagina(s).

ADMINISTRACION DE BIBLIOTECA

I NOTA: Esta es una constancia de que se le revisaron y aprobaron las referencias bibliograficas del trabajo de graduacién mencionado. I

digo QR o ingresa al siguiente enlace:
a.medicina usac.edu.gt/constanciafveri

Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencias Médicas

Biblioteca y Centro de documentacion
"Dr. Julio de Leon Méndez"

Autor(es)
# DPI Registro Estudiantil Nombre
1 2091038410101 201310036 Benjamin Cos Tepet
2 2426680540101 201310414 Marco Vinicio Juarez Guerra
3 2469349720101 201400003 Carlos Humberto Buezo Roblero
4 2807957930101 201400303 Marlon David Moraga Pineda
5 2887899540101 201400319 Lesny Odeth Rodriguez Hidalgo
6 3027475240105 201407335 Sara Marleny Gomez Monzdon
7 2841364170101 201407527 Andrea Alejandra Moraga Alburez
8 2957186250101 201403409 Evelyn Mitchell Hernandez Alvarez

digo QR o ingresa al siguiente enlace:
a.medicina usac.edu.gt/constancialiveri
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