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Articulo de revision

Utilidad de la elastografia de transicion (Fibroscan®) en hepatopatias

crénicas
Jean J. Santiago-Hernandez, Francisco A. Villegas-Lopez, Misael Uribe, Norberto C. Chavez-Tapia

Introduccion: el examen histopatolégico del higado obtenido por biopsia percutanea es considerado tradicionalmente como el procedi-
miento de eleccion para evaluar el grado de fibrosis. Sin embargo, es un procedimiento invasivo y doloroso que tiene un pequefio riesgo
de complicaciones. Recientemente se introdujo la elastografia de transicion (Fibroscan®), un nuevo método no invasivo para evaluar el
grado de fibrosis que puede utilizarse en sustitucion de la biopsia para diagnosticar (detectar o evaluar) la fibrosis hepatica. La elastogra-
fia se ha evaluado en una serie de hepatopatias crénicas distintas a la hepatitis C para identificar la prevalencia de fibrosis, incluidas la
hepatitis B, coinfeccion VIH-VHC, enfermedades colestasicas e higado graso no alcohélico con una precision diagnostica que va de 75 a
93%. En el presente articulo se presenta la informacién mas relevante sobre el uso del Fibroscan® en la deteccién de la fibrosis hepatica.
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Introduction: The histopathological examination of liver obtained by percutaneous biopsy is traditionally considered the gold standard for
assessing the degree of fibrosis. However, this is an invasive, painful and has a small risk of complications. The elastography transition
(Fibroscan®) was recently introduced, a new noninvasive method to assess the degree of fibrosis, which has been reported in several
studies that can be used to replace the liver biopsy to diagnose (detect or assess) hepatic fibrosis. Elastography has been evaluated in
a number of chronic liver disease other than hepatitis C to identify the prevalence of fibrosis, including: Hepatitis B, HIV-HCV coinfection,
cholestatic diseases and nonalcoholic fatty liver disease with a diagnostic accuracy ranging from 75% to 93%. This article presents the

most relevant information on using the Fibroscan® for the detection of hepatic fibrosis.
Key words: Fibrosis, biopsy, Hepatitis Chronic, Fatty Liver, Liver Cirrhosis, Hepatitis C, Hepatitis B.

a evaluacion precisa del grado de fibrosis hepati-

ca es un elemento indispensable para el éxito en

el tratamiento individualizado del paciente. La

falta de métodos practicos, precisos y consistentes para
su evaluacion ha sido la principal limitacion en el manejo
clinico y de investigacion de las enfermedades hepaticas. '
La fibrosis hepatica se define como formacion de una
cantidad excesiva de matriz extracelular, a manera de
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tejido de cicatrizacion en el parénquima hepatico.> Con
el tiempo este proceso distorsiona la arquitectura del
parénquima hepatico dificultando su funcion. A medida
que avanza la fibrogénesis forman de septos y nddulos
que interfieren con el flujo sanguineo portal, conduciendo
a la hipertension portal y a la configuracion histologica
distintiva de los pacientes con cirrosis.’

El examen histopatologico del higado, obtenido por
biopsia percutanea, tradicionalmente es considerado
como el procedimiento estandar para evaluar el grado
de fibrosis. Sin embargo, es un procedimiento invasivo,
doloroso y con un pequeiio riesgo de complicaciones.
La precision de la biopsia al evaluar el grado de fibrosis
también ha sido cuestionada debido a errores de muestreo
y variabilidad inter e intraobservador que conducen a una
clasificacion inexacta de la fibrosis.** Incluso cuando un
médico experimentado realiza la biopsia y un patélogo
experto interpreta los resultados existe una tasa de error
de hasta 20%. Ademas, no es el procedimiento ideal para
la evaluacion seriada de la progresion de la fibrosis.



El conocimiento del grado de fibrosis es importante
para el diagndstico de cirrosis y para el tratamiento de las
enfermedades cronicas del higado.® Una variedad de mar-
cadores han sido evaluados para determinar su capacidad
de evaluar la fibrosis hepatica, sobre todo en pacientes con
infeccion cronica por virus de la hepatitis C. Recientemen-
te se introdujo la elastografia de transicion (Fibroscan®),
un método no invasivo para evaluar fibrosis que puede
utilizarse en sustitucion de la biopsia para diagnosticar
(detectar o evaluar) fibrosis hepatica.*

La Organizacion Mundial de la Salud estima que 350
millones de personas padecen infeccion cronica por virus
de la hepatitis B y 180 millones mas por hepatitis C.” Se ha
demostrado que de los pacientes infectados cronicamente
con hepatitis C 50% desarrollaran fibrosis y 20% cirrosis
después de varios afios.®

El principio basico de la elastografia de transicion
(Fibroscan®) se basa en la velocidad de propagacion de
una onda a través de un tejido homogéneo, la cual es
proporcional a su elasticidad (rigidez). La elasticidad, se
ha demostrado, se correlaciona con la cantidad de fibrosis
en el higado.'

La realizacion de la elastrografia de transicion se basa
en la colocacion de un transductor sobre la piel en la re-
gion de la silueta hepatica, se transmite una onda de baja
frecuencia (50 Hz) que se propaga a través del higado y se
mide la velocidad de la onda por ultrasonido. Si el higado
es fibroso las ondas elasticas se propagan mas rapido que
en un higado normal, la inclinacion de la onda representa
la velocidad en el tejido (Figura 1).6

La medicion con la elastografia de transicion (Fibros-
can®) es indolora, rapida (menos de 5 minutos) y facil de
realizar con el paciente en cama o en la clinica para pacien-
tes ambulatorios. El examen se realiza con el paciente en
decubito dorsal, con el brazo derecho detras de la cabeza
para facilitar el acceso al cuadrante superior derecho. La
elasticidad se mide a una profundidad de 25 a 65 mm bajo
la superficie de la piel. El volumen de medicion tiene la
forma de un cilindro con un didmetro de 1 cm y una longi-
tud de 4 cm (volumen 100 veces mayor al tamaiio de la una
biopsia);® ahi se coloca en la piel la punta del transductor
de la sonda, entre las costillas a nivel del 16bulo derecho
del higado. Una vez ubicada el area de medicion el ope-
rador presiona el boton de sondeo (captura) para iniciar
un registro. Un programa informatico determina si cada
medida es exitosa o no. Cuando hay un intento fallido la

Figura 1. Fibroscan®, equipo e interpretacién de resultados.

maquina no proporciona ninguna lectura. Los resultados
validos se expresan en kilopascales (kPa) de acuerdo con
las recomendaciones del fabricante. Los valores de rigidez
(elasticidad/resistencia) hepatica comprenden entre 2.5 y
75 kPa. Los resultados estan disponibles inmediatamente y
son independientes del operador. La interpretacion clinica
de los resultados debe ser siempre hacerse por un médico
experto y debe realizarse teniendo en cuenta las causas de
la enfermedad y los parametros de laboratorio."’

En general deben obtenerse diez registros validos de
elastografia de transicion (Fibroscan®). El valor promedio
de las diez mediciones es considerado como representati-
vo de la elasticidad hepatica; sin embargo, una medicion
puede no ser valida si el transductor se coloca incorrecta-
mente (por ejemplo por encima de la parrilla costal). La
tasa de éxito se calcula como el numero de mediciones
validas dividido entre el niumero total de mediciones.'’
El examen se considera como confiable cuando hay una
tasa de éxito superior a 60%. En entre 5 y 10% de los
pacientes no pueden obtenerse diez mediciones validas,
generalmente debido a sobrepeso, espacio intercostal
estrecho y ascitis. En 25% de los pacientes con un indice
de masa corporal mayor o igual a 30 kg/m? la medicion
no puede ser realizada.!!

Los valores normales de fibrosis hepatica fueron exa-
minados recientemente en 429 sujetos sanos, sometidos a
una revision rutinaria sin manifestaciones de enfermedad
hepatica y con enzimas hepaticos normales. El valor medio
de fibrosis en estos pacientes fue 5.5 = 1.6 kPa. No se ob-



servo influencia de la edad pero los valores fueron mayores
en hombres que en mujeres (5.8 = 1.5 vs. 5.2 + 1.6 kPa,
respectivamente; p = 0.0002) y en los sujetos con IMC
> 30 kg/m? (6.3 = 1.9 vs. 5.4 + 1.5 kPa, respectivamente;
p=0.0003). Sin embargo, incluso después del ajuste para
género ¢ indice de masa corporal los valores de la fibrosis
hepatica permanecieron mayores en sujetos con sindrome
metabdlico que en aquellos sin sindrome metabdlico
(6.5+ 1.6 vs. 5.3+ 1.5 kPa, respectivamente; p <0.0001).!2

Utilidad de la elastografia de transicion (Fibroscan®)
El costo de una biopsia hepatica es superior al de una
clastografia de transicion. Ademas, una importante ventaja
del Fibroscan® es la posibilidad de repetir las mediciones
a intervalos mas cortos; por ejemplo cada afio en lugar
del intervalo de 5 afios recomendado para las biopsias
repetidas.'

La elastografia se ha evaluado en una serie de enfer-
medades hepaticas cronicas distintas a la hepatitis C para
identificar la prevalencia de fibrosis: hepatitis B, coinfec-
cion VIH-VHC, enfermedades colestasicas e higado graso
no alcoholico con una precision diagnostica que va de 75
a 93% (Figura 2).'

Los primeros estudios de Fibroscan® fueron publicados
por Sandrin y cols. en 2003. En un total de 91 pacientes
con hepatitis C cronica examinados con biopsia hepatica
y Fibroscan®. En un estudio de 101 pacientes con cirrosis
biliar primaria o colangitis esclerosante primaria fueron
examinadas las mediciones con Fibroscan® y biopsia he-
patica; en la primera se reportaron mayores sensibilidad y
especificidad para identificar cirrosis y fibrosis avanzada
(93 y 95%; y 84 y 87%, respectivamente).'

En un reciente estudio prospectivo multicéntrico donde
midieron fibrosis hepatica con biomarcadores frente a Fi-
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Figura 2. Algoritmo para la seleccion de estudios (biopsia, Fibroscan®, FibroTest®) de primera y segunda linea de acuerdo con la causa

del dafio hepatico.



broscan® éste ultimo la predijo con mayor exactitud; con
la ventaja que la elastografia puede repetirse en menor
tiempo y, por lo tanto, se proporciona una oportunidad
para la evaluacion del seguimiento y comparacion longitu-
dinal de la enfermedad, algo dificil cuando se diagnostica
mediante biopsia.'®

Sagir y cols. describieron que 75% de los pacientes
con hepatitis aguda tenia un valor de rigidez de 12.5 kPa,
lo cual indica cirrosis. Posteriormente, a 73% de estos
pacientes se les realizd biopsia hepatica que mostro, en
la mayoria de los pacientes, etapas de fibrosis de F1 (y
unos pocos F2) lo cual permitié concluir que este método
no es adecuado para valorar fibrosis en etapas iniciales.!”

En un estudio realizado por Fraquelli y cols. con 800
pacientes a quienes se les realizd Fibroscan® por dos
operadores la reproducibilidad inter e intraobservador
fue excelente (concordancia de 98%). Sin embargo, la
variacion fue significativamente mayor en pacientes con
menor grado de fibrosis, esteatosis hepatica y en personas
obesas. Resultados similares se han reportado por Konate
y cols., lo que sugiere que el paciente ideal para realizar
Fibroscan® es aquel con mayor masa magra y mayor grado
de fibrosis.

Fibroscan® en hepatitis C
La elastografia es una herramienta muy prometedora para
la deteccion precoz de cirrosis. En estudios iniciales, reali-
zados en pacientes con hepatitis C cronica, se observaron
los mejores resultados para el diagnostico de fibrosis
avanzada (> F3, precision de 90%) y cirrosis (F4, precision
de 95%), con un valor de corte de 12.5 kPa, con valores
predictivos positivos y negativos, para el diagnostico de
cirrosis, de 77 y 95%, respectivamente. Un valor de corte
de 14.6 kPa arroja valores predictivos positivos y negati-
vos de 78 y 97%, respectivamente. En comparacion con
las pruebas de estandar de laboratorio y con las escalas
de puntuacién no invasivas la elastografia tenia el mejor
rendimiento diagnostico para la deteccion precoz de cirro-
sis en pacientes con hepatitis C cronica; evita la biopsia
hepatica en 90% de los casos, frente a 82% con recuento
de plaquetario, 80% con FibroTest®, 78% con indice de
protrombina, 76% con tiempo de protrombina o relacion
AST/ALT, 70% con APRI y 45% con el indice de Lok.'®!"?
En un metanalisis reciente, basado en 9 estudios, las
estimaciones agrupadas para el diagnostico de cirrosis
fueron excelentes: sensibilidad 87% (IC 95%: 84-90),

especificidad 91% (IC 95%: 89-92), proporcion de proba-
bilidad positiva 11.7 (IC 95%,: 7.9-17.1) y de probabilidad
negativa 0.14 (IC 95%: 0.10-0.20)."

Recientemente, fueron comparados dos algoritmos en la
misma poblacion con hepatitis C (Fibroscan® + FibroTest®
frente APRI + FibroTest®) y los resultados sugieren que
ambos algoritmos son efectivos y que su uso en la practica
clinica daria lugar a una reduccion de biopsias hepaticas
en 48-71% de los casos para el diagndstico de fibrosis
significativa y 74-78% de los casos de cirrosis.

Fibroscan® en hepatitis B

El FibroTest® u otros marcadores séricos también pueden
ser de interés en los pacientes infectados por el VHC con
valores normales de ALT y portadores de hepatitis B croni-
ca inactiva. Bordeaux, en 266 pacientes seropositivos para
VHB, utiliz6 la combinacion de Fibroscan® y FibroTest®
y permitio excluir fibrosis significativa (F2) en casi 80%
de los pacientes.?

En otro metanalisis en hepatitis B, donde se analizo
cual de los métodos para la deteccion de fibrosis avanzada
era el mas sensible se determind una precision de 84%
(IC 95%: 79-86) para FibroTest® y de 89% (IC 95%:
83-96) para Fibroscan® (sin diferencia significativa). Por
ello se concluy6 que FibroTest® y Fibroscan® fueron los
biomarcadores mas validados para la deteccion de fibrosis
en pacientes con hepatitis B cronica.?!

En los pacientes con hepatitis B el Fibroscan® mostro
resultados similares a los de hepatitis C, con valor predic-
tivo positivo de 84% y negativo de 65%. No obstante, se
requieren mas estudios en pacientes con infeccion cronica
de VHB candidatos para tratamiento antiviral, lo cual
puede influenciar en la etapa de fibrosis.??

Fibroscan® en higado graso no alcohélico

El Fibroscan® no esta exento de limitaciones. La mas
importante es su precision en la prediccion de cirrosis
significativa influenciada por la actividad necroinflama-
toria y esteatosis simple en pacientes con higado graso
no alcoholico (HGNA). Para mejorar el rendimiento
del Fibroscan® es recomendable combinarlo con prue-
bas serologicas. Ademas, los resultados de un estudio
donde se utilizé Fibroscan® para diagnosticar fibrosis
en pacientes con HGNA demostrd la misma precision
entre valores de rigidez con 90% para fibrosis F2 'y 99%
para fibrosis F4.2



Musso y cols. publicaron un metanalisis donde evaltan
cual es el mejor método no invasivo para identificar pro-
gresion de higado graso no alcoholico; a los pacientes se
les realizo citoqueratina-18 con una precision diagnostica
de 82% y a otro grupo Fibroscan® con una precision de
85%. Se concluyo que la combinacion de tres pruebas no
invasivas son el mejor método para identificar a los pacien-
tes con higado graso no alcoholico y fibrosis avanzada.?

Actualmente la elastografia de transicion (Fibroscan®) es
un método util y seguro para la deteccion de la fibrosis
hepatica. Facilita la atencion de los pacientes con enferme-
dades cronicas del higado y permite realizar evaluaciones
seriadas.
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