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Objetivos

La esteatosis hepatica, sobrecarga de hierro, hepatitis autoinmune, hepatitis cronica biliar, colangitis
esclerosante, consumo cronico de alcohol y el uso de drogas, representan las causas mas frecuentes de
cirrosis hepatica.

La hepatitis crénica por virus C (VHC) es la principal causa de cirrosis y trasplante hepatico en el
mundo occidental. Ademas de esto predispone a complicaciones hepaticas a largo plazo como el
hepatocarcinoma. El tratamiento de la hepatitis por infeccion por virus C y la monitorizacion de
progresion estan basadas en el grado de fibrosis hepatica.

Actualmente la biopsia hepatica es la técnica estandar de referencia para la deteccion y estadificacion de
la fibrosis hepatica. La biopsia hepatica es un procedemiento invasivo y que puede tener varios
incovenientes (variabilidad intra e interobservador en la interpretacion histopatologica, errores de
muestreo y alto costo). Tambien se puede asociar, aunque infrecuente, a complicaciones que puedan
poner en riesgo la vida del paciente (1-5%). Ademas, la biopsia hepatica es pobremente aceptada por los
pacientes y no es de facil realizacion a la hora de hacerlo de manera repetida.

Los marcadores séricos de fibrosis (fibrotest/fibrosure), han sido ampliamente usados en la evaluacion de
la fibrosis hepatica. Niveles sericos de aptoglobulina, 2-macroglobulina, glutamil transferasa,
apolipoproteina, y bilirrubina total, indican un grado de fibrosis hepatica con un buen nivel de precision.
La fibrosis hepatica es un complejo de fibras de coldgeno, glicosaminoglucanos y proteinas proteoliticas
que producen restriccion a la difusion molecular. La RM potenciada en difusion (DWI) es una técnica
que evalua el movimiento de las moléculas de agua en un tejido. Se ha sugerido la DWI como una
técnica que podria ser utilizada para valorar el grado de fibrosis hepatica.

El objetivo de este estudio es evaluar si la difusion restringida en pacientes con fibrosis hepatica puede
ser evaluado con DWI demostrando disminucion del ADC.

Material y métodos

PACIENTES
En este estudio retrospectivo revisamos la historia clinica de 826 pacientes a quienes se les realizo un
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Fibroscan entre Octubre de 2013 y Marzo de 2014.

Para valorar la rigidez hepatica, en cada paciente se tomaron multiples adquisiciones con elastografia y
se calculd la media de 10 de los valores obtenidos de forma satisfactoria.

Se utilizo la escala de METAVIR para estadificar el grado de fibrosis hepatica. (Tabla 1).

Tabla.l Estadios de la fibrosis hepatica segun la escala METAVIR.

’Escala METAVIR | FIBROSCAN valores de corte
’FO No fibrosis | -

IF1  Fibrosis leve | <7,0 kPa

’F2 Fibrosis Moderada | 7.1 - 9.4kPa

’F3 Fibrosis Severa | 9,5 - 12kPa

[F4  Cirrosis | >12 kPa

De estos 826 pacientes a los que se les realizo Fibroscan, se seleccionaron entre estos aquellos a los que
se les habia realizado una RM potenciada en difusién (n=21). Los 21 pacientes tenian hepatitis C
diagnosticada con anticuerpos para VHC. Como criterio de inclusién se utilizo un intervalo de tiempo
entre la RM y la TE entre 1 dia y 3 meses. Los pacientes a quienes se les realizo la RM fuera de este
periodo, fueron excluidos del estudio.

Posteriormente se hizo una comparacion de los resultados de ambas técnicas de imagen.

IMAGEN POR RM

La RM fue realizada utilizando un equipo de 1.5-tesla (Philips Achieva 1.5T A-series). Antes de la
potenciacion en difusion , se obtuvieron secuencias en supresion grasa T1-axial, T1 en fase y fuera de
fase, saturacion grasa- axial, y single-shot fast spin echo T2. Las imagenes potenciadas en difusion

fueron obtenidas asi: Valores de b de 0, 50, 100, 600 y 800 s/mmz; TR/TE, 8,000/67-91; matriz, 128 x
128; NEX, 1.0; FOV, 24 cm; grosor de corte, 5 mm.

ANALISIS DE LA IMAGEN

Despues de la obtencion de las secuencias de difusion, se obtuvo un conjunto de imagenes
correspondientes a cada valor de b aplicado y el un mapa de ADC, calculado automaticamente por un
software especial. El analisis cuantitativo de los ADC del parénquima hepatico se llevo a cabo mediante
la colocacion de una region circular de interés (ROI). Se colocaron cuatro ROI manualmente en cada
segmento del 16bulo hepatico derecho (V, VI, VII y VIII) evitando colocar el ROI en zonas proximas a
estructuras vasculares (Figura 1 y 2). El valor de ADC final era calculado sacando la media de los
valores de las cuatros tomas obtenidas en cada segmento del 16bulo hepatico derecho.

Cada adquisicion en el mapa ADC fue obtenida fue obtenida con valores de b de 0, 50, 400 y 800 s /mm
en primera instancia. Posteriormente, con el ROI en las misma localizaciones, se obtuvieron
adquisiciones utilizando valores de b de 50, 400 and 800 s/mm . En este segundo grupo no se incluyd
valores de b0 para eliminar el efecto generado por la perfusion.

Se separaron las medidas en dos grupos. Grupo A (incluyendo b0), Grupo B (sin incluir b0).

Se realizaron comparaciones en pacientes METAVIR F1 (tipicamente no tratados con terapia antiviral) y
pacientes F2—F4 (los cuales pueden ser tratados con agentes antivirales). Adicionalmente, en todos los
pacientes se realizaron comparaciones entre estadios leves de fibrosis (F1 y F2) y fibrosis severa (F3 y
F4).

Fue calculado el valor de ADC que separara estos grupos con mayor grado de especificidad y
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sensibilidad. Un valor de p < 0.05 fue consideraoa como estadisticamente significativo.

Imagenes en esta seccion:
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Fig. 1: Posicion del ROI. Higado normal.
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Fig. 2: Posicion del ROI. Higado cirrotico.

Resultados
En total se incluyeron 21 pacientes en el estudio. Siguiendo la escala METAVIR para la clasificacion de
fibrosis hepatica, en nuestro estudio observamos: F1 en 7 pacientes (33.3%), F2 en 6 pacientes (28.5%),

F3 en 3 pacientes (14.2%), F4 en 5 pacientes (23.8%)).

La media (SD) del valor de ADC en el grupo A (incluyendo b0) fue de 1.22 (0.12), 1.19 (0.1), 0.94
(0.13), 1.00 (0.2) x 10—5 s/mm?2 en estadios F1, F2, F3, y F4, respectivamente (Figura 3).

La media (SD) del valor de ADC en el grupo B (sin incluir b0) fue de 1.1 (0.11), 1.06 (0.15), 0.88(0.12),
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0.92 (0.18) x 10—5 s/mm?2 en estadios F1, F2, F3, and F4, respectivamente (Figura 4).

No se encontraron diferencias significativas entre la media de valores de ADC entre F1 vs F2-F4, F2 vs
F3-F4 y F3 vs F4. Tabla 2.

Tabla 2.
Valor de p
Incluyendo b0 F1 F2 0.06
F3 0.10
F4 0.26
F2 F3 0.18
F4 0.37
F3 F4 0.94
Sin incluir b0 F1 F2 0.97
F3 0.19
F4 0.31
F2 F3 0.30
F4 0.52
F3 F4 0.97

No obstante, se observaron diferencias significativas en las medias de valores de ADC entre F1/F2 vs
F3/F4 (Grupo A= 0.02 , Grupo B=0.017). El mejor valor de corte de la media de ADC fue 1.12 x 1073
(Sensibilidad: 75%, Especificidad: 84%) y 1.01 x 1073 mm?/s (Sensibilidad: 75%, Especificidad: 77%)
en el grupo A y grupo B respectivamente.

Imagenes en esta seccion:
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Fig. 3: Diagrama de caja-bigotes de los valores de ADC en el grupo A.
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Fig. 4: Diagrama de caja-bigotes de los valores de ADC en el grupo B.

Conclusiones

La fibrosis hepatica en la hepatitis cronica por virus C, progresa mientras el proceso infeccioso se
prolonga , y puede llevar a la cirrosis hepatica con el consecuente aumento de riesgo para el desarrollo
de un carcinoma hepatocelular. La evaluacion precisa de la fibrosis hepatica es muy importante con el fir
de predecir el pronostico y comenzar la adecuada terapia profilactica, con el fin de prevenir la progresion
de la enfermedad.

La RM potenciada en difusion es utilizada para el estudio en enfermedades abdominales, entre las cuales
se incluyen las enfermedades hepaticas difusas. La realizacion de esta técnica toma un tiempo de
alrededor de 3 min. Es una técnica no invasiva que no requiere la administracién de contraste.

En nuestro estudio utilizamos multiples valores de b: 0, 50 ,400 y 800 mm?/s para el grupo A y valores

de b: 50, 400 and 800 mm?/s para el grupo B.

Como en el resto de otros estudios similares realizados [1,3,4,5,6], nuestro estudio demostré que habia
diferencias significativas entre los valores de ADC entre la fibrosis leve/moderada (F1-F2) y fibrosis
severa (F3-F4) . Por lo tanto, la RM potenciada en difusion podria sera utilizada para discriminar
pacientes con fibrosis hepdtica severa y pacientes con fibrosis leve.

No hubo diferencias estadisticamente significativas en estadios individuales de fibrosis: F1 vs F2-F4, F2
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vs F3-F4 and F3 vs F4. Esto podria ser consecuencia del numero limitado de pacientes en nuestro
estudio.

La RM potenciada en difusion puede ser utilizada para diferenciar la fibrosis leve/moderada (F1-F2) de
la fibrosis severa (F3-F4) , pero no puede ser utilizada para diferenciar estadios intermedios de fibrosis.
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