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LA NARINGENINA, UN FLAVONOIDE EFICAZ PARA
PREVENIR EL DESARROLLO DE LA FIBROSIS HEPATICA
EXPERIMENTAL AL INHIBIR LA ViA a-SMA/TGF-B

R. Flores-Pefa, F. Caloca-Camarena, S. Arceo-Orozco, M. Galicia-Moreno, H.
C. Monroy-Ramirez, J. Armendariz-Borunda, Instituto de Biologia Molecular y
Tratamiento Génica, Centro Universitario de Ciencias de la Salud, Universi-
dad de Guadalajara

Introduccion: Durante la fibrosis hepatica (FH), la activacion de las células
estelares (CEH) induce la expresion de a-SMA, uno de los principales marca-
dores profibrogénicos. Los flavonoides, como la naringenina (NAR), han de-
mostrado propiedades antioxidantes y antiinflamatorias, pero sus efectos
antifibroticos en la FH ya establecida no se han explorado.

Objetivo: Evaluar el efecto antifibrogénico de la NAR sobre la FH inducida de
modo experimental.

Material y métodos: Se aleatorizo a ratas Wistar macho (200-225 g) en cinco
grupos (n = 5). Grupo 1: sin tratamiento (agua, i.p. por ocho semanas) (ST);
grupo 2: ratas administradas con agua (i.p. por cuatro semanas) y luego reci-
bieron NAR (100 mg/kg/dia, PO) por otras cuatro semanas (NAR 4S); grupo 3:
animales tratados con tioacetamida (TAA, 200 mg/kg/i.p. tres veces por sema-
na) durante cuatro semanas y, culminado este tratamiento, los animales reci-
bieron CMC 0,5% PO por otras cuatro semanas (TAA 4S); grupo 4: animales
tratados con TAA por ocho semanas a la dosis ya mencionada; y grupo 5: ratas
administradas con TAA durante cuatro semanas y luego con NAR por otras cuatro
semanas a las dosis antes sefaladas (TAA 4S + NAR 4S); al terminar los tratamien-

tos correspondientes, los animales se anestesiaron y sacrificaron. Se evaluaron
marcadores de dano hepatico y estrés oxidativo; ademas, se realizo la evalua-
cion histologica mediante tinciones H-E, tricromica de Masson (TM) y picro-rojo
sirio (PRS) para evaluar el proceso fibrogénico. Por Gltimo, se analizo la expre-
sion y localizacion de las proteinas fibrogénicas por inmunohistoquimica (IHQ).
Los resultados obtenidos se analizaron con ANOVA de una via y una prueba post
hoc de Tukey y se considero6 una significancia estadistica un valor de p < 0,05.
Resultados: La induccion de la FH provoco alteraciones macroscopicas y mi-
croscopicas en el tejido hepatico y se identificaron células con infiltrados in-
flamatorios y acumulacion de matriz extracelular (MEC). Estas alteraciones
fueron limitadas por la administracion de NAR. Por otro lado, el dano induci-
do por TAA incremento la actividad de las enzimas ALT y GGT, y la NAR evito
el incremento de ambos marcadores de dafo. Las tinciones TM y PRS mues-
tran que el dafo infligido favorece la acumulacion de colagena tipos 1 y Il y,
de manera interesante, la administracion de NAR disminuye en grado signifi-
cativo la acumulacion de MEC. Por Gltimo, el tratamiento con NAR redujo en
gran medida la expresion y localizacion de las proteinas fibrogénicas como el
factor de crecimiento transformador B (TGF-B) y actina a de musculo liso
(a-SMA) en tejido hepatico, lo que sugiere que la NAR inhibe la activacion de
las CEH durante la FH. En la Figura 1 se observan imagenes representativas
del analisis histoldgico en tejido hepatico de los grupos del modelo experi-
mental de FH tratados con NAR.

Conclusiones: El tratamiento con NAR evita el avance de la FH experimental
al modular la expresion de a-SMAy TGF-B, lo que evitaria la activacion de las
CEH. Falta realizar analisis adicionales que profundicen los mecanismos far-
macodinamicos y moleculares modulados por NAR en el tratamiento de la FH.
Financiamiento: Este trabajo recibio patrocinio parcial del CONAHCYT: Para-
digmas y Controversias de la Ciencia 2022, 320341 y del Programa para el
Desarrollo Profesional Docente, 511-6/2020-8586 PTC-1565.
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Figura 1. Analisis histopatologico del tejido hepatico de los grupos del mode-
lo experimental de FH tratado con NAR. A, fotografias representativas de los
higados de cada uno de los grupos de estudio después del sacrificio. Las foto-
grafias se obtuvieron en el microscopio después de la tincion (B) H-E 40x, (C)
TM 20x, (D) PRS 20x y (E) IHQ para a-SMA 40x sobre secciones de tejido hepa-
tico para cada grupo del modelo murino. Barra de escala a 200um. (Mar314)
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PERFIL DE CITOCINAS EN HEPATITIS C CRONICA DE
ACUERDO CON EL GRADO DE FIBROSIS, EN LA BUS-
QUEDA DE NUEVOS BIOMARCADORES

A. Hernandez-Barragan, M. Martinez-Castillo, A. Flores-Sanchez, M. Hernan-
dez-Santillan, L. Mufoz-Espinosa, P. Cordero-Pérez, J. L. Pérez-Hernandez, F.
Higuera-De-la-Tijera, G. Gutiérrez-Reyes, Grupo Colaborativo: Grupo MEXFI-
BRO, Laboratorio de Higado, Pancreas y Motilidad (HIPAM), Unidad de Investi-
gacion en Medicina Experimental, Facultad de Medicina, UNAM; Hospital
General de México Dr. Eduardo Liceaga

Introduccién: Los antivirales de accion directa (AAD) contra el virus de la
hepatitis C (VHC) son un hito para la humanidad, ya que permiten la elimina-
cion del virus; sin embargo, los pacientes aln pueden avanzar al hepatocar-
cinoma debido a la inflamacion v la fibrosis.

Objetivo: Determinar un perfil inflamatorio (IFN-y, TNF-a) y antiinflamatorio
(IL-10 e IL-1RA) que pueda indicar el grado de inflamacion/antiinflamacion en
los diferentes grados de fibrosis es importante en la busqueda de nuevos
biomarcadores.

Material y métodos: Estudio prospectivo, transversal y multicéntrico apro-
bado por el comité de ética de la UNAM y el Hospital General de México; se
incluyo a sujetos positivos al VHC sin tratamiento previo y con datos clinicos
y bioquimicos consistentes con hepatitis C cronica; asimismo, se incluyo a
individuos negativos a VHC (grupo control) y a otras afecciones. Ademas, se
realizé una encuesta personalizada de enfermedades crénicas y recientes y
de consumo de alcohol. Se solicitaron pruebas de laboratorio y gabinete, in-
cluidos Fibroscan o Fibrotest, para la determinacion del grado de fibrosis. La
cuantificacion en suero del perfil de citocinas (IFN-y, TNF-a, IL-10 e IL-1RA)
se efectud mediante arreglo en suspension multiple. Los datos se analizaron
con el programa SPSS v.22 y las pruebas estadisticas de Kruskal-Wallis, U de
Mann-Whitney y ANOVA, y se consider6 un valor de p > 0,05.

Resultados: Se incluyo a 180 pacientes CT e individuos con HCc con diferentes
grados de fibrosis: FO = 21, F1 = 16, F2 = 16, F3 = 21 y F4 = 33. Como se ha es-
tudiado, el VHC inhibe la actividad de IFN-y, a pesar de lo cual en las diferen-
tes poblaciones ha sido controversial su concentracion sérica. En esta
poblacion, los valores fueron bajos. Otro factor importante de la inflamacion
es TNF-a que se encontré aumentado en todas las etapas, hasta seis veces mas
que los grupos CT y F4. Al analizar los resultados de citocinas antiinflamatorias,
en el caso de IL-10 la mayor concentracion se observo en F2 (aumentada hasta
siete veces), mientras que para IL-1RA en F2 se encontro elevada 10 veces mas
que en F1y F3; ademas, al analizar los cocientes se identifico un ambiente
mayormente antiinflamatorio en F4 mediado por IL-1RA ante TNF-a e IFN-y, y

en F2 el estado antiinflamatorio estaba mediado mayormente por IL-10 y en
menor medida por IL-1RAen F1y F2, lo que mostré que el microambiente infla-
matorio/antiinflamatorio tiene en el plano periférico mayor actividad.
Conclusiones: En HCc, el estadio F2 es un punto de inflexion importante pues
se favorece el estado inflamatorio que mantiene el dafio por VHC, lo que
hace evidente la importancia de medir mayor nimero de moléculas antiinfla-
matorias y con ello incidir en la limitacion del proceso fibrogénico hepatico.
Financiamiento: No se recibi6 ningun financiamiento.
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CORRELACION DE DOS EQUIPOS DE ELASTOGRAFIA
TRANSITORIA PARA ESTIMACION DE ESTEATOSIS Y FI-
BROSIS HEPATICA

R. A. Gomez-Mendoza, E. Juarez-Hernandez, M. Berrospe-Alfaro, R. Lopez De
Cardenas-Rojo, M. H. Ramos-Ostos, G. Castro-Narro, I. Y. Lopez-Méndez, Mé-
dica Sur

Introduccion: La esteatosis hepatica metabdlica (MASLD, metabolic dysfunc-
tion-associated steatotic liver disease) es hoy dia la afeccion hepatica mas
comun, con una prevalencia variable que oscila entre 17% y 46%. Este trastorno
puede ser reversible y tratarse en sus etapas tempranas, lo que subraya la im-
portancia de un diagnostico oportuno. La MASLD puede avanzar a la esteatohe-
patitis y la fibrosis hepatica y alterar el pronostico del paciente. La biopsia
hepatica es la norma de referencia para el diagnostico de la esteatosis y la fi-
brosis hepatica. No obstante, su naturaleza invasiva limita su uso como método
de tamizaje y diagnostico. La elastografia transitoria (ET) es una alternativa no
invasiva y destaca por su practicidad, facilidad de uso y buen rendimiento
diagnéstico, tanto para la esteatosis como para la fibrosis hepatica. En la ac-
tualidad existen en el mercado dos equipos de ET: Fibroscan®/CAP y Fibro-
Touch®/UAP. A pesar de que ambos han demostrado una precision diagnostica
similar, no existen estudios que evaluen la correlacion de las mediciones de
esteatosis y fibrosis hepatica entre ambos equipos.

Objetivo: Evaluar la correlacion de los valores de medicion de la esteatosis y
fibrosis hepatica mediante Fibroscan® y FibroTouch®.

Material y métodos: Estudio prospectivo que incluyé a pacientes mayores de
18 afos que acudieron a valoracion preventiva. La evaluacion de esteatosis y
fibrosis hepatica se realizo mediante elastografia hepatica con dos equipos
(Fibroscan® y FibroTouch®) que satisficieron los parametros establecidos de
confiabilidad: ayuno de al menos cuatro horas, 10 mediciones validas, IQR <
30 para la evaluacion de fibrosis y IQR < 40 para la evaluacion de esteatosis
hepatica. Para evaluar la correlacion de los resultados de ambos equipos se
utilizé la correlacion de Pearson; la diferencia de medias para dB/m y skPa se
evalué mediante t de Student. El Comité de Etica en Investigacion de la ins-
titucion evalud y aprobd el protocolo. Todos los pacientes firmaron carta de
consentimiento informado.

Resultados: Se incluyd a un total de 69 pacientes, 57% (n = 40) de hombres,
con una media de edad de 45 + 10 afios y 22,4 + 4,5 kg/m? de indice de masa
corporal. La prevalencia de diabetes mellitus fue de 7,2% (n = 5). La media de
dB/my kPa fue de 243 + 56 dB/my 4,0 = 0,8 kPa por Fibroscan®, mientras que
por Fibrotouch® la media fue de 266 + 42 dB/my 5,8 + 1,2 kPa. La prevalencia
de estatosis fue de 20% (n = 14) por Fibroscan® y 29% (n = 20) por Fibrotoouch®
(p =0,32) y la de fibrosis de 2,9% (n =) y 49,3% (n = 34) (p = 0,0001). La diferen-
cia de medias para dB/m fue de -22,6, p < 0,0001, en tanto que para kPa la
diferencia fue de 1,72, p < 0,0001. De acuerdo con el analisis de correlacion,
esta fue de r = 0,73 (fuerte), p < 0,0001, para la determinacion de esteatosis,
y de r = 0,35 (moderada), p = 0,003, para la de fibrosis hepatica.
Conclusiones: Fibroscan® y FibroTouch® muestran una correlacion solida
para la determinacion de esteatosis hepatica y moderada para fibrosis.
Financiamiento: No se recibid ningun financiamiento.
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PREVALENCIA DE INFECCION POR VIRUS DE HEPATI-
TIS C EN INTOXICACION POR OPIOIDES EN UNA CIU-
DAD FRONTERIZA

S. Hidalgo-Muhoz, J. A. Camacho-Escobedo, G. Herrera-Quinones, J. M. Aven-
dano-Reyes, P. Valdez-Hernandez, Hospital General de Mexicali
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Introduccion: El consumo de drogas intravenosas es un factor de riesgo conocido
para la infeccion por VHC. La actual epidemia de consumo de derivados opia-
ceos, como el fentanilo, podria impedir la consecucion de la erradicacion global
de la infeccion por VHC a pesar de la disponibilidad de antivirales de accion di-
recta. Se desconocen en México los efectos del consumo de estas drogas en el
nGmero de casos de infeccion por VHC. Una determinacion de la prevalencia de
infeccion por VHC en esta poblacion podria perfilar la magnitud del problema.
Objetivo: Determinar la prevalencia de serologia positiva para VHC en pa-
cientes con el diagndstico de intoxicacion por opioides.

Material y métodos: En este estudio descriptivo de corte transversal retros-
pectivo se registro a los pacientes que ingresaron con el diagnostico de in-
toxicacion por opioides en el Hospital General de Mexicali y en las unidades
de la Cruz Roja locales en el periodo comprendido entre julio del 2023 y junio
del 2024. Se incluy6 a aquellos que tuvieron un cuadro clinico consistente con
intoxicacion por opioides y con al menos uno de los siguientes criterios: res-
puesta clinica a la naloxona, antecedente de consumo de algun derivado de
opioide al momento del ingreso en el interrogatorio o que resultaron positi-
vos para prueba rapida de fentanilo. Se recabaron los resultados de serologia
para VHC en estos pacientes, asi como las variables de sexo y edad.
Resultados: Se encontrd a 58 pacientes atendidos por intoxicacion por opioi-
des. La edad promedio de esta poblacion fue de 42,1 afos y el 83,33% corres-
pondi6 a hombres. Se realizaron pruebas serologicas para VHC en 41 de estos
sujetos, con 43,9% de los casos positivo. En ninguno de estos pacientes se
conocia una infeccion previa por VHC. Ademas, se solicitd prueba para anti-
geno de superficie VHB en 23 pacientes y prueba de VIH en 24, con un solo
resultado positivo para VIH. Ninguno de todos estos individuos acudi6 a su
seguimiento en la consulta externa.

Conclusiones: En pacientes intoxicados por opioides, la prevalencia de sero-
positividad para VHC fue muy alta en este medio. Dadas las condiciones so-
cioecondmicas de este tipo de enfermos, no fue posible continuar un
seguimiento adecuado. La crisis de opioides puede representar un obstaculo
para la erradicacion de VHC en esta poblacion.

Financiamiento: No se recibi6 financiamiento de ningun tipo.
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SEROPREVALENCIA DE VIRUS DE HEPATITISBY C EN
DONADORES DE SANGRE EN UN HOSPITAL DE TERCER
NIVEL DEL 2019 AL 2023

K. Cazarin-Chavez, Y. L. Béjar-Ramirez, J. A. Pérez-Gonzalez, C. G. Solis-Her-
nandez, C. S. Tinitana-Jumbo, F. Higuera-De-la-Tijera, J. L. Pérez-Hernan-
dez, Grupo Colaborativo: Departamento de Gastroenterologia y Hepatologia
del Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga

Introduccién: La infeccion por el virus de las hepatitis B (VHB) y C (VHC) es
un problema de salud publica y un riesgo para la medicina transfusional que
ha decrecido por los tamizajes seroldgicos sistematicos.

Objetivo: Describir la prevalencia de estas infecciones en donadores de san-
gre en un hospital de tercer nivel.

Material y métodos: Se realizo un estudio observacional, descriptivo, retros-
pectivo y analitico del 2019 al 2023 en donadores de sangre en un hospital de
tercer nivel, con un total 99 393 donadores; solo se revisaron los expedientes
completos de los donadores que mostraron reactividad y que luego tuvieron
confirmacion para VHB y VHC. Los datos se analizaron con el programa esta-
distico SPSS. Las variables cualitativas se expresaron en porcentajes y las
cuantitativas en media + DE, segun correspondiera.

Resultados: Se incluyé en total a 370 donadores que resultaron positivos
para algun virus, a pesar de catalogarlos como aptos para donar hemoderiva-
dos después de un cuestionario oficial sin antecedentes de relevancia y estu-
dios de laboratorio sin alteraciones. La media de edad fue de 42,02 + 11,88
anos, con 54% de hombres; resultaron reactivos para VHB 135 pacientes y
para VHC 235; sin embargo, la verdadera seropositividad registrada fue de 2
(1,4%) casos con VHB y 11 (4,6%) para VHC (Figura 1); el resto de los donado-
res con serologia reactiva mostrd estudios confirmatorios negativos. La sero-
prevalencia global observada en esta poblacion fue de 0,002% para VHB, 100%
de hombres y 0,011% para VHC, 45,4% de mujeres y 54,4% de hombres. La
frecuencia fue 5,5 veces mayor para VHC respecto de VHB.

Conclusiones: En personas sin aparentes factores de riesgo, la prevalencia de
infeccion por VHB y VHC es muy baja, y es mas frecuente el VHC. Sin embargo,
si los “aptos” resultan infectados es necesario optimizar el sistema de salud
para ofrecer tamizaje universal que incluya a los que tienen factores de riesgo.
Financiamiento: Sin financiamiento.

Figura 1. Reactividad para VHB y VHC. (Mar318)
VHE Y VHC
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