ISSN 1669-9106

ARTICULO ORIGINAL MEDICINA (Buenos Aires) 2021; 81: 958-964

METODOS DE EVALUACION MUSCULAR PARA EL DIAGNOSTICO DE SARCOPENIA EN
PACIENTES CIRROTICOS

SEBASTIAN P. CHAPELA', PAOLA M. PEGORARO?, MARIEL AQUINO?,
DANIELA MANGIAROTTI, JULIO CORONIL®, NATALIA AREAS?

"Universidad de Buenos Aires, Facultad de Ciencias Médicas, Departamento de Bioquimica,
2Servicio de Trasplante Hepatico, Hospital Britanico de Buenos Aires, 3Servicio de Diagndstico por Imagenes,
Hospital Britdanico de Buenos Aires, Argentina

Resumen La sarcopenia es la pérdida de masa y funcién muscular. Su presencia ensombrece el pronéstico

de los pacientes cirréticos. El gold standard para la descripcidon de sarcopenia es el Skeletal Muscle
Index (SMI). Se incluyeron 34 pacientes cirréticos. Se realizé medicion a través de tomografia computarizada
de ambos psoas por separado, que luego fueron sumados obteniendo lo que se denomind “suma de area de
2 psoas”, ademas se midi6 area muscular total, SMI y area total de psoas. También se realizé ecografia y se
midio el area transversal de recto anterior del cuadriceps por ecografia y Hand Grip (HG). Se analiz6 la corre-
lacion entre las distintas mediciones comparando con el area muscular total, con area de cuadriceps (r = 0.39;
P = 0.019), con area total de psoas (r = 0.71; P < 0.01), con suma de area de 2 psoas (r= 0.72; P < 0.001) y con
HG (r = 0.45; P = 0.0069). Comparado con el SMI, en mujeres el HG tuvo 86% sensibilidad y 66% especificidad
(AUC = 0.89). En hombres la suma de 2 psoas tuvo 91.7% de sensibilidad y especificidad (AUC = 0.82) y el area
total de psoas tuvo 83.3% de sensibilidad y 76.9% de especificidad (AUC = 0.8). Hubo muy buena correlacion
entre los métodos de tomografia con el gold standard, y la correlaciéon con la ecografia y la fuerza fue buena.
Evaluando sensibilidad, especificidad y AUC, no se consideré un método util para ambos sexos, comparado con
el SMI
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Abstract Muscle assessment methods for the diagnosis of sarcopenia in cirrhotic patients. Sarcopenia

is the loss of muscle mass and function. Its presence darkens the prognosis of cirrhotic patients. The
gold standard for the description of sarcopenia is the Skeletal Muscle Index (SMI). Thirty-four cirrhotic patients
were included. Measurement was carried out through CT of both psoas separately that were then added obtain-
ing the so called “sum of area of 2 psoas”, in addition total muscular area, SMI and total area of psoas were
measured. Ultrasonography was also performed and the transverse area of the quadriceps rectus anterior was
measured by ultrasound and Hand Grip (HG). The correlation between the different measurements was analyzed
comparing with the total muscle area, with quadriceps area (r = 0.39; p = 0.019), with total psoas area (r = 0.71;
p <0.01), with sum of area of 2 psoas (r = 0.72; p <0.001) and with HG (r = 0.45; p = 0.0069). Compared with
SMI, in women HG had 86% sensitivity and 66% specificity (AUC = 0.89). In men, the sum of 2 psoas had 91.7%
sensitivity and specificity (AUC = 0.82) and the total area of psoas had 83.3% sensitivity and 76.9% specificity
(AUC = 0.8). There was a very good correlation between the tomography methods with the gold standard. The
correlation with ultrasound and strength was good. In the evaluation of sensitivity, specificity and AUC, it was
not found a useful method when comparing with the SMI.

Key words: sarcopenia, liver cirrhosis, psoas muscles, quadriceps muscle, tomography, ultrasonography

Recibido: 9-1V-2021 Aceptado: 2-VIII-2021

Direccion postal: Sebastian P. Chapela, Departamento de Bioquimica, Facultad de Ciencias Médicas, Universidad de Buenos Aires, Paraguay
2155 5° Piso, 1121 Buenos Aires, Argentina
e-mail: spchapela@hotmail.com



SARCOPENIA EN PACIENTES CIRROTICOS

PUNTOS CLAVE

¢ Actualmente el Skeletal Muscle Index es el gold standard
para el diagndstico de sarcopenia. Pero para esto es
necesario trasladar al paciente a tomografia y tener un
software especial, que muchas veces es pago, lo cual
limita su acceso a instituciones de muchos paises. En
este estudio se compararon distintas formas de medicién
de masa y funcién muscular.

* Hubo fuerte asociacion entre los distintos métodos de
imagenes por TC con el gold standard, en cambio la
asociacion con la ecografia y la fuerza fue moderada.
Al evaluar sensibilidad, especificidad y AUC, no se en-
contré un método que sea Util para hombres y mujeres,
en comparacion con el Muscle Index, ya que en mujeres
tenia buena sensibilidad y AUC el Hand Grip y en hom-
bres las 2 mediciones tomograficas de los psoas. Se
necesitan estudios con poblaciones mas grandes para
validar estos resultados.

La cirrosis es la etapa terminal de distintas enferme-
dades hepaticas cronicas’. El trasplante hepatico es el
tratamiento definitivo de dicha enfermedad, mejora la
supervivencia y la calidad de vida'.

La sarcopenia es la pérdida de masa y funciéon mus-
cular?. En pacientes cirréticos en lista de espera de tras-
plante hepatico la sarcopenia empeora el pronéstico. En
espera de trasplante hepatico, los pacientes sarcopénicos
tienen mayor mortalidad que los no sarcopénicos®''. Ade-
mas, predice pobre calidad de vida, descompensaciones
hepaticas, infecciones post trasplante y aumento de los
costos de salud™.

El gold standard para la evaluacién de la masa
muscular en pacientes cirroticos es la tomografia com-
putarizada de abdomen con la medicion del area mus-
cular total y posterior calculo del Muscle Index' 4. Sin
embargo, el software para el analisis de dicha medicion
no esta disponible en todas las instituciones. Hay otras
formas de evaluar la masa muscular, como la ecografia
de cuadriceps'®?' o la medicion del psoas?25, pero no
tienen puntos de corte validados para esta poblacion.
La ecografia de cuadriceps no irradia y no es necesario
trasladar al paciente y la medicion del area del psoas se
puede hacer con softwares mas simples.

Por otra parte, otra forma de evaluar la sarcopenia es
mediante la funcién. Para esto se puede medir la fuerza
de prension palmar (Hand Grip)?¢%°. El estudio se realiza
con un equipo mas barato, no irradia y la medicion es
reproducible.

El objetivo de este trabajo es comparar distintas
maneras de evaluacion de la masa y fuerza muscular,
comparado con el gold standard.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio prospectivo observacional en un hospital
universitario, en el periodo comprendido entre junio 2018 y
julio del 2019. El estudio fue aprobado por el comité de re-
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visién institucional local (CRIHB# 876). Todos los pacientes,
leyeron, aceptaron y firmaron consentimiento informado a la
inclusion del estudio.

Los criterios de inclusion fueron: pacientes mayores de 18
anos, con diagndstico de cirrosis, en evaluacion para trasplan-
te hepatico. Los criterios de exclusion fueron, menores de 18
anos, rechazo al consentimiento informado y expectativa de
vida menor a 6 meses. Todas las mediciones fueron realiza-
das mientras los pacientes se encontraban internados para
evaluacion pre-trasplante. Las mediciones fueron realizadas
con una diferencia menor a las 48 horas.

Mediciéon de area muscular total y Skeletal Muscle Index
(SMI): Se realiz6 mediante el programa CoreSlicer (https//:www.
coreslicer.com.ar). Se extrajeron las imagenes con corte a
nivel de L3 y posteriormente se calculé el area muscular total.
Esta area se compone de la suma de ambos musculos psoas,
los musculos paravertebrales y la pared abdominal. También
en la misma medicidon se extrajo el area de cada psoas por
separado, los cuales fueron sumados (este resultado fue deno-
minado “Suma de 2 Psoas”). Finalmente se calculé el Skeletal
Muscle Index (siendo su calculo: area muscular total/superficie
corporal). Esta medicién tiene un punto de corte 50 cm?/m? en
hombres y 39 cm?/m? en mujeres'® ' (Fig. 1).

Medicién de area de 2 psoas: Se realizé mediante el progra-
ma Synapse 3d con corte a nivel de L3 (FUJIFILM Medical Sys-
tems USA) (Fig. 2). Se extrajeron las imagenes y el programa
calcul6é automaticamente la suma del area de ambos musculos
psoas (esta medicién fue denominada: “Area total psoas”).

Medicion de recto anterior de cuadriceps: Se realizé me-
diciéon de area transversal del recto anterior del cuadriceps
segun lo descrito en bibliografia?" 3': con ecégrafo ESAOTE
MYLAB 40, dentro de los primeros tres dias de internacion.
Esta medicion se hizo con el paciente en decubito dorsal, en
linea imaginaria entre espina iliaca antero-superior y borde
superior de la rétula, a 1/3 de la distancia de la rétula. La
medicion se realizd con transductor lineal y el calculo del
area con el software del equipo. Se realizaron 2 mediciones
por paciente y se usé el promedio entre ambas. (Fig. 3). Las
mediciones fueron realizadas por 2 médicos especialistas en
terapia intensiva entrenados para realizar dicha medicion.

Medicién de fuerza de presion palmar (Hand Grip): Se rea-
lizé con el dinamémetro Jamar Hydraulic Dynamometer Light
Weight Max Force® Se realizaron 3 mediciones en el brazo
derecho y se registro el promedio de todas las mediciones.

Andlisis estadistico: Los datos de distribucién normal o no
normal se determinaron segun media, mediana y kurtosis. Se
calculé la media con desviacion estandar (SD). Para corre-
lacionar 2 variables se utilizé la prueba de Pearson ya que
todas las variables fueron de distribucion normal. Para calcular
la correlacién con el gold standard (SMI) se indexaron todas
las mediciones, ya que el SMI es una medicién indexada a la
superficie corporal total del paciente. El grado de asociacion
se dividié segun lo descripto por Martinez Gonzalez y col. en
leve, moderada o fuerte segun el R siendo < 0.3 asociacion débil,
entre 0.3 y 0.7 asociaciéon moderada y > 0.7 asociacion fuerte®.
Se tomé como gold standard el SMI con un punto de corte de
50 cm?/m? en hombres y 39 cm?m? en mujeres' . Se realiz
curva ROC y se analiz6 el area bajo la curva. Posteriormente
se calculd sensibilidad y especificidad. En todos los casos, se
tomé como estadisticamente significativo una P < 0.05. Se
utilizaron los programas estadisticos EPlinfo 7.0, Statistix 7.0.

Resultados

Se incluyeron 34 pacientes, 25 hombres y 9 mujeres.
Se excluyeron 5 pacientes por datos incompletos. Las
caracteristicas de la poblacion se describen enla Tabla 1.
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Fig. 1.— Imagen analizada mediante el programa CoreSlicer
(https//:www.coreslicer.com.ar)

En rojo se evidencia el musculo, sumando los musculos paravertebrales,
ambos psoas y los musculos de la pared abdominal. La suma de todos
estos musculos se denominé “drea muscular total”. En amarillo la grasa
abdominal, y en azul la grasa subcutdnea. Este programa tiene la
capacidad de tomar el drea de cada psoas por separado. En el actual
trabajo se sumaron ambas dreas y se denomind “suma de 2 psoas”

Fig. 2.— Medicién del area total del psoas con el programa
Synapse 3d (FUJIFILM Medical Systems USA

En verde se evidencian los 2 psoas. Esta medicion fue denominada
“drea total psoas”

En la Tabla 2 se expresan las medias de BMI, SMI,
area muscular total, area total psoas, suma de 2 psoas,
area del recto anterior de cuadriceps y Hand Grip dis-
criminados por sexo. A su vez se describen las mismas
mediciones indexadas por la superficie corporal total. En
todas las mediciones incluso las indexadas, salvo en la
ecografia de recto anterior hubo diferencias estadistica-
mente significativas entre sexos.
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Fig. 3.— Medicion de ecografia de cuadriceps

FACTORY LAS23 I

En verde se evidencian los 2 psoas. Esta medicion fue denominada
“drea total psoas”

Se analizo la correlacion entre las distintas mediciones
comparando con el area muscular total. Se utilizé para
la correlacion el area muscular total y no el SMI, ya que
este ultimo se encuentra indexado a la superficie corporal
de los pacientes y el resto de las mediciones no. La aso-
ciacién de area muscular total con el area de cuadriceps
medida por ecografia fue (r = 0.39; P = 0.019), con area
total de psoas (r = 0.71; p < 0.01), con suma de area de
2 psoas (r= 0.72; p <0.001) y con Hand Grip (r = 0.45;
p = 0.0069).

Posteriormente, usando como gold standard el SMI se
calculd sensibilidad y especificidad de los distintos méto-
dos evaluados. En la Tabla 3 se expresan los valores de
Area Bajo la Curva (AUC), sensibilidad y especificidad de
los distintos métodos comparados con SMI en mujeres.
En mujeres el Hand Grip tuvo 86% sensibilidad y 66%
especificidad (AUC = 0.89) con un punto de corte de 16
kg. En la Tabla 4 se expresan los valores de Area Bajo la
Curva (AUC), sensibilidad y especificidad de los distintos
métodos comparados con SMI en hombres. En hombres
la suma de 2 psoas tuvo 91.7% de sensibilidad y especi-
ficidad (AUC = 0.82) con un punto de corte de 6.17 cm?y
el area total de psoas tuvo 83.3% de sensibilidad y 76.9%
de especificidad (AUC = 0.8) con un punto de corte de
635 mm?2. El resto de los valores fueron negativos y se
describen en las tablas 2 y 3.

Discusion

Este trabajo es novedoso porque se compararon 3
métodos de imagenes tomograficas donde se evaluan
musculos del tronco, un método ecogréafico donde se
evalua un musculo de los miembros inferiores y un método
que evalua la fuerza de prensién palmar. EI SMI ha sido
descripto como el método estandar para la evaluacion en
pacientes con cirrosis por distintas sociedades, aunque
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TABLA 1.— Caracteristicas de la poblacién estudiada

Hombres Mujeres

N 25 9
Peso-kg media (DS) 82.2 (16.2) 65.4 (16)
Altura-cm media (DS) 171 (8.5) 160.5 (9.7)
Edad-anos (DS) 63 (4.71) 61.6 (8.4)
IMC-media (DS) 27.6 (5.58) 24.6 (3.5)
MELD 13.3 (3.7) 12.8 (2.2)
Hipertensioén arterial 44% 33%
Diabetes mellitus 52% 33%
Cardiopatia isquémica 12% 0
Accidente cerebro vascular 8% 0
Causa de cirrosis

Alcohol 44% 11.1%

Autoinmune 4% 0

Viral 8% 33.3%

Metabdlicas 28% 22.2%

Otras 16% 33.3%
Complicaciones cirrosis

Hepatocarcinoma 52% 22.2%

Ascitis 60% 66.7

Encefalopatia portosistémica 16% 33.3%

Hemorragia digestiva alta 6% 44.4%

DS: desvio estdndar; IMC: indice de masa corporal; MELD: Model for End-stage Liver Disease

TABLA 2.— Puntos de corte de las distintas mediciones comparando con Skeletal Muscle Index (SMI) en mujeres

Variable Punto de corte Sensibilidad%  Especificidad% AUC IC P

Ecografia de 0.81 cm? 50 100 0.72 0.348-0.951 0.27
cuadriceps

indexada

(mujeres)

Suma de 3.97 cm? 33 33 0.5 0.173-0.827 1
2 Psoas

Indexada

(mujeres)

Area total Psoas 380 mm? 66.7 100 0.72 0.348-0.951 0.27
Indexada

(mujeres)

Hand Grip 16 kg 83 66 0.89 0.518-0.997 < 0.001
(mujeres)

AUC: drea bajo la curva; IC: intervalo de confianza

Se indexaron las areas musculares con la superficie corporal dado que SMI se encuentra indexada (area muscular total/superficie corporal
total). Se dividié el andlisis en hombres y mujeres ya que para cada sexo hay un punto de corte distinto. Se incluyeron 9 pacientes mujeres y
se observé que el Hand Grip es el unico método con buena sensibilidad y especificidad para el diagnéstico de sarcopenia comparado con la TC
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TABLA 3.— Puntos de corte de las distintas mediciones comparando con Skeletal Muscle Index en hombres

Variable Punto de corte  Sensibilidad%

Especificidad%

AUC IC P

Ecografia de 1.32 cm? 91.7
cuadriceps
indexada
(hombres)
Suma de 6.17 cm?
2 Psoas
Indexada
(hombres)
Area total 635 mm? 83.3
Psoas Indexada
(hombres)

Hand Grip

(hombres)

29.66 kg 91

53.8

69.2

76.9 0.8

69.2

0.70 0.487-0.866 0.06

0.82 0.616-0.944 < 0.001

0.602-0.936 0.0014

0.69 0.478-0.860

AUC: area bajo la curva; IC: intervalo de confianza

Se indexaron las areas musculares con la superficie corporal dado que SMI se encuentra indexada (adrea muscular total/superficie corporal total).
Se dividié el analisis en hombres y mujeres ya que para cada sexo hay un punto de corte distinto. Se incluyeron 25 varones y se observé que la
ecografia de cuadriceps y la suma de 2 psoas tienen buena sensibilidad y especificidad para el diagnéstico de sarcopenia comparado con la TC

esto es discutido'>'*. Esto fue debido a trabajos como los
de Montano-Loza y col.> ¢ 83337 En distintos trabajos la
medicion de bajo SMI en pacientes con cirrosis ha demos-
trado mayor mortalidad, en cambio otras mediciones como
la medicion del psoas no tienen esta capacidad® % 34 3839, 40,
Sin embargo, el software necesario para evaluar las to-
mografias y calcular SMI no esta disponible en todos los
centros asistenciales. Por otro lado, la tomografia irradia
y no se puede usar de manera rutinaria para evaluar el
efecto de una terapia nutricional y hacer su seguimiento.
Por lo tanto, en el actual trabajo se evaluaron distintas
opciones diagndsticas.

Se observo fuerte asociacion entre los distintos
métodos tomograficos para medicion de musculo, sin
embargo, la asociacion fue moderada con la ecografia
de cuédriceps y la medicion de fuerza por Hand Grip.
En un trabajo donde se compar6 el SMI con el area del
psoas indexada en pacientes con cirrosis, se encontrd
una correlacion similar a la del actual estudio (en mujeres
r: 0.76; p < 0.001 y en hombres r: 0.73; p < 0.001), sin
embargo, la concordancia y la capacidad de clasificar
correctamente a los pacientes fue baja’*. En otro trabajo
donde se midieron distintas formas de evaluar masa mus-
cular por tomografia, se comparé SMI con volumen total
del musculo psoas (VTP), grosor transversal del musculo
psoas (GTMP) y SMI con psoas (PSMI); se observo que
GMTP y PSMI tenian buena AUC, pero no asi VTP3,
Ademas, sarcopenia definida por SMI, PSMI y GMTP
tenian buena capacidad de prediccion de mortalidad, pero
no VTP4'. Cabe destacar que los valores obtenidos en el
actual trabajo a través del andlisis de la curva ROC y el
area bajo la curva son similares a los mencionados en la

literatura siendo de < 30 kg y < 20 kg**4, en hombres y
mujeres en general o < 19.5 kg en pacientes cirréticos*.
Al comparar distintos métodos de evaluacion mus-
cular con tomografia muscular, en un estudio donde se
comparé la musculatura del abdomen a nivel de L3 con
el area transversa del cuadriceps en pacientes criticos
hubo correlacién positiva (r = 0.45, p < .001)?', similar
a los resultados del actual estudio. En otro trabajo con
pacientes cirréticos, un modelo construido con el Body
Mass Indexy el grosor del cuadriceps sirvié para predecir
sarcopenia usando como gold standard SMI (AUC 0.78
en hombres y 0.89 en mujeres)“. La ecografia muscular
tiene dificultades técnicas que hacen dificil su correcta
realizacién: la posicion del transductor hace variar la
isonorizacion, cambiando la ecogenicidad; la contraccién
hace variar el tamafio; se puede medir tanto en relajacién
como contraccion, pero hay que asegurarse cooperacion;
el flujo sanguineo y la sobrecarga hidrica puede alterar la
medicién®'. En un estudio donde se compararon distintas
formas de evaluacion de sarcopenia se observé que la
prevalencia fue de 70.3% usando la medicion tomogréfica
de SMI a nivel de L4, 45.9% usando Hand Grip, y 38.7%
usando dual energy X-ray absorptiometry (DEXA)*'. Ade-
mas, se correlaciond SMI a nivel de L4 con Hand Grip
encontrandose baja correlacion (tau, 0.24; p < 0.001).
Ademas, en el actual trabajo se observaron distintos
resultados segun el género, en las distintas mediciones
realizadas, asi como cuando se analiz6 el AUC, ya que la
medicién de Hand Grip en mujeres tiene buena AUC y en
hombres no, en cambio, el area total de psoas indexada y
la suma de dos psoas en hombres tiene buena AUC y no
en mujeres. Estas diferencias en los resultados se pueden
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deber a que la muestra de mujeres fue menor que la de
los hombres y no tuvo suficiente poder estadistico, ade-
mas, existen diferencias en la incidencia de los tipos de
cirrosis*” ¢ que llevan a distinta incidencia de sarcopenia
entre hombres y mujeres, o simplemente a diferencias de
masa y fuerza muscular entre géneros. En otros trabajos
se observaron diferencias en los resultados dependiendo
del género. En un trabajo donde se midié por tomografia
el area de musculos paraespinales (PSMI) en pacientes
con cirrosis, se observé que una reduccién en PSMI y
SMI se asoci6 con el MELD, la clase de Child-Pugh'y
la presencia de complicaciones de cirrosis en hombres,
pero no en mujeres*. En otro trabajo donde se evalu6
sarcopenia por SMI se observé que las mujeres tenian
menor incidencia de sarcopenia que los hombres, 84.1%
vs 15.9%, p < 0.001%. Por otro lado, en otro trabajo
donde se evalué SMI y mortalidad en lista de trasplante
hepatico, se observé que en las mujeres no habia dife-
rencia en SMI entre aquellas que sobrevivian y las que
morian (44 versus 45 cm?/m?; p = 0.64), en cambio hubo
diferencias entre los hombres que sobrevivian y los que
morian (51 vs. 45 cm?/m?; p = 0.04)*. Finalmente, en un
trabajo con pacientes cirréticos en lista de trasplante el
area del psoas indexada de aquellos pacientes que mue-
ren o son retirados de la lista, no es menor que aquellos
que llegan a trasplante®. Este resultado contrasta con
el actual trabajo donde en hombres el area del psoas
indexada tiene una buena sensibilidad y especificidad
para el diagnostico de sarcopenia, ademas de buena
correlacion con SMI.

La debilidad de este trabajo es el tamafo de la muestra.
Hubo un alto rechazo al consentimiento informado, por
distintas razones pacientes se han negado a participar
del estudio. Ademas, se perdieron datos de 5 pacientes
debido a que no completaron los estudios.

Conflicto de intereses: Sebastian P. Chapela recibié
honorarios por parte de Fresenius Kabi por participar en Ad-
visory Boards y disertaciones y por parte de Nutricia-Bagé por
disertaciones. El resto de los autores, ninguno para declarar.
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