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Utilidad de la nodularidad del
borde hepatico en la prediccion de
fibrosis en pacientes con virus

RESUMEN

Objetivo: Determinar la uti-
lidad del hallazgo de nodulari-
dad del borde hepatico para
prediccion de cirrosis en pacien-
tes con virus de hepatitis C
(VHC).

Material y métodos: Se re-
visaron de manera retrospec-
tiva 42 casos de pacientes con
VHC sometidos a biopsia para
diagnéstico de cirrosis. Se es-
tableci6 la prevalencia del ha-
llazgo de nodularidad del bor-

de hepatitis C

de hepatico y su correlacién
histopatolégica con la clasifica-
cion del METAVIR. Se determi-
né la sensibilidad y especificidad
del hallazgo y su valor predicti-
vo positivo y negativo.

Resultados: De los 42 estu-
dios, seis tuvieron fibrosis (cirro-
sis), 15 fueron normales y 21
cambios del tracto portal, sin fi-
brosis. La sensibilidad y especi-
ficidad del hallazgo fue 16 y
92%, respectivamente, y su va-
lor predicitivo positivo y negati-
vo fue 25 y 85%.

Conclusiodn: El patron ultra-
sonografico de nodularidad del
borde hepatico es muy certero
para identificar cirrosis en pa-
cientes con VHC, aunque su
utilidad para predecir cambios
tempranos o excluirlos es aun
limitada.

Palabras clave: Cirrosis,

nodularidad, hallazgos ultraso-
nograficos.
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Introduccion

La cirrosis se define segun la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) como un proceso difuso ca-
racterizado por fibrosis y la conversion de la arquitec-
tura normal del higado en nddulos estructuralmente
anormales. Es un proceso dinamico que se caracteri-
za por un exceso en la acumulacién de proteinas en
la matriz extracelular, especialmente colagena tipo | y
[, asi como también otros constituyentes de la matriz
extracelular como proteoglicanos, fibronectina, lami-
nina.'?

La fibrosis es la fase clave pronésticamente relevante
en los pacientes con dano hepatico crénico, indepen-
dientemente de la causa, ya que se relaciona directa-
mente con la gravedad del proceso en si, su diagndsti-
co requiere demostracion histologica de nddulos de
células hepaticas anormales rodeados por fibrosis.'?

Aunque actualmente se considera el estandar diag-
noéstico, la biopsia hepatica se asocia con errores en la

muestra, variabilidad interobservador y complicaciones
potenciales.? Asi también puede llevar a resultados fal-
S0s negativos en cerca de un tercio de los casos y ade-
mas se caracteriza por una morbilidad del 3% y morta-
lidad de 0.03% de los casos.*

Por esta razén, es necesario que, métodos no inva-
sivos, econdmicos y simples, incluyendo el ultrasoni-
do, sean propuestos para evaluar de manera oportuna
la gravedad de la enfermedad en pacientes con cirro-
sis hepatica por virus de hepatitis C.23

Con base en estas observaciones, realizamos un es-
tudio ultrasonografico-patoldgico de casos histolégicamen-
te probados de cirrosis y se compararon los hallazgos
ultrasonograficos obtenidos previos a la biopsia para de-
terminar la eficacia especificamente del hallazgo ultraso-
nografico de nodularidad del borde hepatico, en la predic-
cion de cirrosis en pacientes con virus de hepatitis C.

Material y métodos

El estudio involucrd 42 casos de pacientes con VHC
gue se sometieron a biopsia hepatica para diagnéstico
de cirrosis en el periodo de enero del 2007 y enero del
2008 en nuestro instituto.
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ABSTRACT

Objective: Determining the
benefit of the hepatic border
nodularity finding for the predic-
tion of cirrhosis in patients with
hepatitis C virus (HCV).

Material and methods: 42
cases of patients with HCV sub-
mitted to biopsy for diagnosis of
cirrhosis were retrospectively

examined. Prevalence of the
hepatic border nodularity fin-
ding was established, as well as
its histopathological correlation
with the METAVIR' classifica-
tion. Sensitivity and specificity
of the finding and its predictive
positive and negative value
were determined.

Results: Of the 42 studies,
6 had fibrosis (cirrhosis), 15
were normal and 21 changes of
the portal entryway, with no fi-
brosis. Sensitivity and specifici-

ty of the finding was 16 and 92%
respectively and its predictive
positive and negative value was
25 and 85%.

Conclusion: The ultrasono-
graphic hepatic border nodula-
rity pattern is very accurate to
identify cirrhosis in patients with
HCV, although its benefit to pre-
dict early changes or to exclude
them is still limited.

Key words: Cirrhosis, nodu-
larity, ultrasonographic findings.

Se compararon los hallazgos ultrasonograficos que
se obtuvieron previos a la biopsia con las caracteristi-
cas histoldgicas reportadas de los especimenes en base
a la clasificacion del grupo de estudio cooperativo fran-
cés METAVIR.

Caracteristicas de los pacientes

El estudio incluy6 42 pacientes de los cuales 26 fue-
ron mujeres y 16 hombres, el intervalo de edad fue de
27-71 afios siendo el grupo de mayor nimero el de 50-
60 anos (Cuadros Iy Il, Figuras 1y 2).

Evaluacion de los hallazgos ultrasonograficos

El ultrasonido se realizé usando cuatro transducto-
res convexos distintos de 4-1 MHz, 6 MHz, 5.2 MHz y
3.5 MHz (de los equipos Antares Sonoline de Siemens;
Philips y Logiq 9 de General Electric.

Las imagenes obtenidas del estudio estan basadas
en el protocolo de ultrasonido de abdomen establecido
en nuestro departamento.

El hallazgo se considerd positivo si, en lugar de una
linea regular hiperecoica, la superficie hepatica se mos-
traba como un borde lobulado y/o el parénquima a ése
nivel era de ecotextura heterogénea, lo cual refleja no-
dularidad subyacente.

El signo fue mas evidente ante la presencia de ascitis.

Los estudios fueron retrospectivamente evaluados
por dos Médicos Radidlogos de forma independiente,
ambos experimentados y en la mayoria de los casos el
reporte oficial del estudio habia sido dictado por ellos.
Ninguno tenia conocimiento del diagndstico histopato-
I6gico de la biopsia segun el METAVIR.

En los casos en que existio discordancia de opi-
niones entre los revisores se llevé a cabo un consen-
so basado en la revisidn conjunta de las imagenes
grabadas.
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Evaluacion de la biopsia hepatica

Los resultados de patologia se dieron con base en el
sistema de score del grupo de estudio cooperativo fran-
cés METAVIR, que es un sistema que establece el es-
tado de fibrosis y de actividad inflamatoria en especi-
menes de biopsia hepatica.>®

La fibrosis se clasifica en cinco estadios:

Normal (0).

e Agrandamiento del tracto portal sin septos (F1).
Agrandamiento del tracto portal con septos esca-
sos (F2).

e Septos numerosos y fibrosis (F3).

Cirrosis (F4).57

La actividad inflamatoria se clasifica en:

¢ Inflamacién porta (minima o A1).
¢ Inflamacién de interfase (moderada o A2).
¢ Inflamacion lobular (grave).’

Para propésitos del estudio los estadios del 0-3 del
METAVIR se consideraron como caracteristicas histo-
Iégicas negativas para cirrosis, y el 4 como positivo; lo
anterior independientemente de la clasificacion de la
actividad inflamatoria.

Los especimenes de biopsia fueron evaluados por
dos patdlogos experimentados.

El resultado del examen histolégico fue la referen-
cia para aseverar la presencia de cirrosis o grado de
fibrosis en cada caso.

Analisis estadistico

La nodularidad del borde hepatico se utilizé como
Unica variable predictiva de cirrosis, por lo que la sen-
sibilidad y especificidad, el valor predictivo negativo y
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Figura 1. Relacién de pacientes con diagnostico de VHC de
acuerdo con el género.
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Figura 2. Clasificacion de pacientes con VHC por grupos de
edad.

el valor predictivo se determinaron para la presencia
del hallazgo ultrasonografico con base en los resulta-
dos obtenidos en cada estudio y a los reportes de histo-
patologia.

La clasificacion 4 del METAVIR se considerd positiva.

Resultados

De los 42 casos de pacientes con VHC se obtu-
vieron los siguientes hallazgos histopatolégicos en
los especimenes de biopsia: 14 pacientes (33.3%)
con F 1, siete pacientes (16.6%) con F2, cinco pa-
cientes (11.9%) con F3, un paciente (2.3%) con
F4. Con respecto a la actividad inflamatoria se ob-
tuvieron 28 pacientes con inflamacion minima (A1),
13 con moderada (A2) y uno con grave (A3) (Figu-
ra 3).

El hallazgo ultrasonogréfico de la nodularidad del
borde hepatico se encontré en cuatro casos (9.5%)
mientras que en 38 de ellos (90.4%) no se identificd.
De los casos con hallazgo positivo por ultrasonido sélo
uno tuvo cirrosis en el examen histopatoldgico mien-
tras que en los 38 pacientes restantes hubo cinco re-
portes positivos para cirrosis por patologia (Cuadro I,
Figuras 4-6).

Por lo anterior la sensibilidad y especificidad para
cirrosis hepatica del hallazgo de nodularidad del borde
hepatico en pacientes con VHC fue de 100 y 92%, res-
pectivamente. El valor predicitivo positivo fue 40% y su
valor predictivo negativo de 100% (Cuadro 1V).

E= FO F1 L ]F2 F3 HH F4

Figura 3. Porcentaje de pacientes con diagnéstico patol6gi-
co de cada una de las clasificaciones del METAVIR.

Cuadro I. Relacion de pacientes con diagnostico de VHC de
acuerdo con el género.

Pacientes con diagnostico de VHC
(Enero 2007-enero 2008) INCMNSZ

Hombres Mujeres Total
16 26 42

Cuadro ll. Clasificacion de pacientes con VHC por grupos de
edad.

Pacientes con diagnéstico de VHC
(Enero 2007-enero 2008) INCMNSZ

Edad 30-40 40-50 50-60 >60
Total 12 10 14 6
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Cuadro lll. Relacion de numero de pacientes con diagnostico de VHC con y sin hallazgo de nodularidad de la superficie
hepatica y correlacion patologica en base a la clasificacion de METAVIR.

Resultado del ultrasonido y biopsia hepatica
(Enero 2007-enero 2008) INCMNSZ

Resultado del ultrasonido
(Nodularidad del borde hepatico)

Si 1
No 5
Total 6

Discusion

En este estudio el signo ultrasonografico de nodula-
ridad de la superficie hepatica, tomado en cuenta de
manera individual y exclusivamente, tuvo una alta sen-
sibilidad y especificidad, para cirrosis, de 100 y 92%,
respectivamente.® Por otro lado, el valor predictivo po-
sitivo que otras series muestran de hasta 86% no fue
posible reproducirlo.

Sin embargo, el valor predictivo negativo obtenido
en nuestro estudio fue de 100%.

La limitante de este trabajo es que nuestros resulta-
dos no se pueden comparar con lo reportado en la lite-

Cuadro IV. Resultados.
Nodularidad del borde hepatico por ultrasonido

en pacientes con VHC
(Enero 2007-enero 2008) INCMNSZ

Sensibilidad 100%
Especificidad 92%
VPP 25%
VPN 86%

79711125106 10:35:48 AM JJM 146642
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Fibrosis severa/cirrosis
(F4-3)

Resultado de patologia

Sin cirrosis Total
(FO-F2)

3 4

33 38

36 42

ratura, esto debido a la cantidad de pacientes y la va-
riacidon de la técnica al no ser realizada por el mismo
sujeto, y al no utilizarse el mismo tipo de transductor, lo
cual quiza es el factor limitante mas importante.

La nodularidad de la superficie hepatica usualmen-
te refleja la combinacion de focos alternantes de nédu-
los regenerativos y necrosis.®

La mayor parte de los pacientes se encontraron en
etapas tempranas del proceso de fibrosis hepatica,
segun los resultados del METAVIR.

La variabilidad de la presencia del hallazgo ultraso-
nogréafico parece depender también de los diferentes
estadios de la fibrosis hepatica en los que se puede
encontrar al paciente, toda vez que los estadios tem-
pranos en el desarrollo de fibrosis parecen no mostrar
cambios por imagen.®

Conclusion

En la actualidad se han intentado identificar
varios predictores ultrasonograficos para la eva-
luacién del grado de inflamacidon hepatica y el
estadio de la fibrosis en pacientes con hepatitis
crénica, tales como la ecogenicidad y ecotextura

“/1125/06 10:39:34 AMJJM 146642

Figura 4. (Ay B). Ultrasonido de higado y vias biliares. Escala de grises. Transductor de 3.5 MHz, Logiq 9, General Electric.
Cortes sagitales del I6bulo hepatico derecho. Paciente masculino, con virus de hepatitis C, estudio de seguimiento. Notese la
franca irregularidad del borde hepatico en ambos cortes, que se aprecian aun mejor gracias a la presencia de ascitis.
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Figura 5. (Ay B) Ultrasonido de higado y vias biliares. Escala de grises. Transductor de 5 MHZ, Phillips. Cortes en transverso
del LHI. Las flechas sefialan que existe minima cantidad de liquido libre intraabdominal, que permite observar la nodularidad

del borde hepatico a este nivel.
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Figura 6. (A y B). Ultrasonido de higado y vias biliares. Escala de grises. Transductor de 3.5 MHz, Logiq 9 General Electric.
Cortes en transverso del I6bulo hepatico derecho (A) y sagital del I6bulo hepatico izquierdo (B). Nétese la regularidad del

borde hepatico en B.

del parénquima, el flujo de la vena porta y arte-
ria hepatica;' sin embargo, es hasta ahora la no-
dularidad del de la superficie del higado el Unico
hallazgo que ha probado tener valor para la de-
teccion de cirrosis.

Este trabajo refleja que el ultrasonido hepatico es
relativamente poco sensible, pero altamente especifi-
co para la deteccion de fibrosis hepatica y tiene un va-

lor considerable para la seleccién de pacientes en quie-
nes es aconsejable el seguimiento cercano.

El examen histologico mantiene un papel importante
en la evaluacién del grado y estadio de la enfermedad
cronica hepatica; pero el desarrollo de pruebas valida-
das no invasivas que puedan reflejar con certeza el es-
pectro de inflamacion hepatica y fibrosis en pacientes
con hepatitis C crénica se ha vuelto una necesidad.
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