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PARTEA GENERALA

Boala cronica hepatica este o afectiune persistenta si progresiva a ficatului, caracterizata
prin leziuni hepatice care persista pe o perioada lunga de timp. Etiologiile care stau la baza
bolii hepatice cronice includ boala hepatica cronica asociata hepatitelor virale — hepatita B
(VHB), hepatita C (VHC), steatohepatita alcoolica si steatohepatita nonalcoolica, precum si
bolile autoimune si genetice.

Este foarte important sa putem identifica si cuantifica steatoza si gradul de fibroza pentru
a prevenii posibilele complicatii si pentru a putea tine sub control procesul. Acest lucru este
posibil fie prin punctie biopsie hepatica, teste serologice — prin scorurile de predictie si de
diagnostic dezvoltate de-a lungul anilor sau prin tehnici de elastografie, mult mai folosite n
ultimii ani.

Chiar daca biopsia hepatica este considerata standardul de aur in evaluarea fibrozei si
steatozei hepatice, metodele non-invazive prin elastografie au castigat foarte mult teren. Nici
biopsia hepatica nu se poate spune ca este o tehnica perfecta prin pizma variabilitatii inter-
observator, fard macar sa amintim de invazivitatea si complicatiile tehnicii.

Prin urmare aceasta lucrare de cercetare studiaza doua aspecte strans legate intre ele,
necesitatea de implementare a unei noi tehnici de diagnostic a fibrozei hepatice, prin
evaluarea fibrozei hepatice cu ajutorul ecografiei cu substantd de contrast (CEUS) si
demonstrarea aplicabilitatii elastografiei in domeniul hepatologiei si anume:

1. Screening-ul populatiilor de risc — in cazul de fatd populatia de pacienti diagnosticati
cu diabet zaharat tip 2;

2. Diagnosticarea fibrozei si steatozei hepatice si

3. Monitorizarea bolii hepatice — aici intrdnd monitorizarea sub tratament si follow-up

post tratament din punct de vedere al rigiditatii hepatice.

PARTEA SPECIALA
1. OBIECTIVE GENERALE

a. Evaluarea incidentei steatozei si fibrozei si a factorilor asociati cu aceste afectiuni
la o cohorta mare de pacienti cu diabet zaharat tip 2, utilizdnd elastografia
impulsionala (VCTE) si parametrul de atenuare controlata (CAP).

b. Stabilirea fezabilitatii si performantei unei noi tehnici 2D-SWE (Aplio i800 de la
Canon Medical Sistem) pentru evaluarea non-invaziva a fibrozei si steatozei
hepatice, folosind elastografia impulsionala (VCTE) cu parametrul de atenuare
controlata (CAP) ca metoda de referinta.

c. Evaluarea in dinamica a rigiditatii hepatice prin VCTE la pacientii cu ciroza
hepatica VHC, inainte si imediat dupa terminarea tratamentului fara interferon.

d. Determinarea performantei ecografiei cu substantd de contrast si imagistica
parametrica a timpului de sosire (CEUS-PAT) in diagnosticul fibrozei hepatice la
pacientii cu ciroza hepatica.

Considerand obiectivele generale, precum si aplicatiile clinice ale tehnicilor de
elastografie, partea speciald a fost impartita in 4 capitole. in primul capitol am inclus un
studiu de screening populational — populatia de pacienti cu diabet zaharat tip 2, studiind pe
un esantion de 776 subiecti frecventa de aparitie a steatozei si fibrozei hepatice. Acest studiu
atrage atentia asupra importantei screeningului fibrozei si steatozei in aceasta populatie prin
rezultate, demonstrand ca 60,3% dintre subiecti au avut steatoza severa, iar 19,4% au avut
fibroz& avansata. Tn al doilea capitol, cel cu diagnosticarea fibrozei si steatozei hepatice am



inclus un studiu prospectiv, efectuat pe o cohortd de 112 subiecti — o parte cu hepatopatii
cronice si o parte subiecti sanatosi, ce au fost folositi ca si subiecti control. Am evaluat
utilitatea in diagnosticul fibrozei si steatozei hepatice a unei noi tehnici de elastografie 2D-
SWE implementata pe acelasi sistem de ultrasonografie, folosind elastografia impulsionala
(VCTE) cu CAP ca metoda de referinta, demonstrand astfel o corelatie puternica intre
metode si o performantd foarte buna in diagnostic. in capitolul 3 am evaluat utilitatea
elastografiei in monitorizarea bolii, de la diagnostic la rezultatele post tratament la o cohorta
de 225 subiecti diagnosticati cu virusul hepatic C (VHC). Rezultatele au fost in concordanta
cu literatura, gradul de fibroza hepatica scazand la un procent important de subiecti. Ultimul
capitol s-a axat pe ecografia cu substanta de contrast (CEUS) prin modulul PAT (timpul in
care ajunge substanta de contrast in ficat, raportat la rinichi, calculat in urma unei mape
coloristice) si utilitatea introducerii ei in practica clinica. Am demonstrat ca CEUS-PAT poate
identifica si totodata exclude diagnosticul de ciroza hepatica, ajutdnd Tn algoritmul de
diagnostic al leziunilor focale hepatice.

2. MATERIAL SI METODE

Un total de 1177 subiecti au fost inrolati in studii. Toti subiectii si-au dat acordul scris
pentru Tnrolarea n studiu, pentru a fi evaluati ultrasonografic, prin elastografie, biologic si
clinic. Fiecare studiu a avut bine definite criteriile de includere si de excludere.

Evaluare clinica si biologica

Datele antropometrice, demografice, clinice si biologice au fost colectate in aceeasi zi cu
masuratorile elastografice. Datele biologice includeau informatii despre hemoglobina,
hematocrit, leucocite, trombocite, colesterol, trigliceride, aspartat aminotransferaza (AST),
alanina aminotransferaza (ALT), glutamil aminotransferaza (GGT), fosfataza alcalina (FA),
albumina, sodiu, potasiu, creatinina, uree, raport international normalizat (INR) si proteina C-
reactiva (CRP).

Masuratori ale elastografiei impulsionale (VCTE) si parametrul de atenuare
controlata (CAP)

VCTE a fost realizat folosind un aparat FibroScan® (EchoSens, Paris, Franta), in lobul
hepatic drept sub conditii de fasting ale pacientului mai mari de 4-6 ore si in pozitie culcata,
cu bratul drept in abductie maxima, prin abordare intercostala. La fiecare pacient, am urmarit
10 masuratori RH valide, folosind sonda M (sonda standard — frecventa traductorului 3,5
MHz) sau sonda XL (frecventa traductorului 2,5 MHz). Sondele M si XL au fost utilizate
conform recomandarii EFSUMB privind selectia sondelor M si XL. Valoarea mediana a 10
masuratori LS valide a fost calculata si rezultatele au fost exprimate in kilopascali (kPa).
Masuratorile de incredere au fost definite ca valoarea mediana a 10 masuratori LS valide, cu
un interval interval intercuartile/raport median (IQR/M) <30%.

Elastografia de tip 2D-SWE si imagistica de atenuare (ATI)

Evaluarea RH prin 2D-SWE a fost efectuata utilizand sonda Multi-Frequency Slim Face
Convex PVI-475BX (i8CX1) 4. Toate masuratorile au fost efectuate in conditii de repaus
alimentar timp de cel putin 4 ore, cu pacientul in decubit dorsal, bratul drept in abductie
maxima, prin abord intercostal, Tn lobul drept al ficatului.

Pacientilor li s-a cerut s&-si tina respiratia pentru cateva secunde, fara inspiratie profunda
inainte de a-si tine respiratia. Masuratorile RH fiabile au fost definite ca valoarea mediana a
5 masuratori efectuate intr-o zona omogena a parenchimului hepatic, cu un IQR/M <30%.



Pentru imagistica de atenuare (ATI) am urmat protocolul de achizitie propus de producator:
pacient in decubit dorsal, aceeasi fereastra intercostala, sonda perpendiculara pe suprafata
ficatului.

Evaluarea prin CEUS-PAT

Evaluarile ultrasonografice au fost efectuate folosind sistemul LOGIQ E9 (GE Healthcare,
Chalfont St. Gilles-UK) si sonda C1-6. Fiecare subiect a fost supus unei evaluari cu ajutorul ecografiei
cu substantd de contrast (CEUS), utilizand un agent de contrast numit SonoVue (Bracco SpA,
Milano, ltalia), folosind jumatate de doza. Informatiile obtinute in primele 30 s de la scanarea hepatica
au fost stocate ca date brute pe un hard disk. Examinarea a fost efectuatad cu pacientii in pozitia
laterala stanga, cu mana dreapta ridicata deasupra capului. Pentru analiza, au fost folosite imaginile
care prezinta parenchimul hepatic si rinichiul drept pe acelasi ecran. Software-ul a furnizat valorile de
imagistica parametrica a timpului de sosire (AtPI) ale agentului de contrast, metoda denumita CEUS-
PAT. Ulterior a fost calculat raportul intre valorile AtPI pentru rinichi si ficat. A fost calculat un raport al
timpului de sosire parametric, ca raport intre timpul de sosire al contrastului in rinichi si timpul de
sosire al contrastului in ficat.

Analiza Statistica

Testele statistice au fost efectuate folosind software-ul R, V.2.5.1 (R Development Core
Team, Vienna, Austria), MedCalc (v. 19.3.1, Ostend, Belgia) si IBM SPSS Statistics v. 20.0.0
(New York, NY, USA).

S-a utilizat testul Kolmogorov-Smirnov pentru testarea distributiei variabilelor numerice.
Variabilele calitative au fost prezentate ca numere si procente. Testele parametrice (testul t,
ANOVA) au fost utilizate pentru evaluarea diferentelor intre variabilele numerice cu distributie
normald; si teste nonparametrice (Mann-Whitney sau teste Kruskal-Wallis) pentru variabilele
cu distributie non-normala. Testul Chi-patrat (x2) a fost utilizat pentru compararea proportiilor
exprimate ca procente. Coeficientul de corelatie Pearson (r) a fost utilizat pentru a evalua
asociatia intre doud variabile. A fost aplicat un model liniar generalizat (GLM) pentru a
analiza semnificatia factorilor clinici si paraclinici asociati cu rezultatele CEUS-PAT; s-a
efectuat, de asemenea, o analiza univariata si multivariata ulterioara.

Analiza caracteristicilor de functionare ale receptorului (ROC) a fost utilizata pentru a
evalua performanta metodei. Statistica J a Iui Youden a fost utilizatd in continuare pentru a
determina valoarea optima de cut-off ca test de diagnostic pentru ciroza hepatica. In toate
analizele statistice, nivelul de incredere a fost de 95%, cu un nivel de semnificatie
corespunzator de 5%.

3. REZULTATE

3.1.  Screeningul fibrozei si steatozei hepatice intr-o cohortd mare de pacienti cu
diabet zaharat de tip 2 utilizand VCTE si CAP

Un total de 776 de pacienti au fost examinati folosind VCTE si CAP in timpul perioadei de
studiu. 242 dintre ei au fost exclusi, cohorta de studiu incluzand 534 de pacienti cu DZ2. In
ceea ce priveste severitatea fibrozei, conform masuratorilor VCTE, 72,6% (388 pacienti) nu
au avut fibroza usoara — FO si F1, 7,8% (42) au avut F2, 11,4% (61) F3 si 8,2% (43 pacienti)
F4. Pacientii cu fibroza cel putin avansata au fost intalniti mai frecvent la pacientii obezi
decét la pacientii supraponderali si cu greutate normala, 23,3% vs. 14,1% vs. 12%, p <
0,001. Absenta steatozei a fost puternic corelatd cu greutatea normala (r = 0,90, p = 0,01);



Steatoza usoara a fost corelatd cu excesul de greutate (r = 0,69, p < 0,0001), iar steatoza
severa a fost puternic corelata cu obezitatea (r = 0,91, p < 0,0001). Valorile CAP au crescut
semnificativ odata cu starea de greutate. Pentru intreaga cohorta am constatat ca sexul
feminin (p = 0,02), IMC (p = 0,03), circumferinta taliei (p < 0,0001), niveluri crescute de AST
(p = 0,03), colesterol total (p = 0,01), trigliceride (p < 0,0001), glicemia (p = 0,0009) si MRH
ridicat (p = 0,0006) au fost asociate cu steatoza severa. MRH au crescut odata cu cresterea
IMC si a circumferintei taliei. Pentru intreaga cohorta, am constatat ca IMC (p < 0,0001),
circumferinta taliei (p = 0,0002), un nivel crescut de AST (p < 0,0001), steatoza severa
(0,0007) HbA1c (p = 0,04) si valori mai mari ale CAP (p = 0,002) au fost factorii asociati cu
fibroza avansata (F3 si F4). In analiza multivariata, doar AST a fost asociat in mod
independent cu fibroza avansata.

3.2. Cuantificarea steatozei si fibrozei hepatice utilizdnd un nou sistem
implementat intr-un aparat cu ultrasunete

S-a constatat o corelatie pozitiva foarte puternica intre valorile RH obtinute prin VCTE
si 2D-SWE: r=0,88, p<0,0001 si intre coeficientii de evaluare steatoza (CAP vs. ATI), r=0,81,
p<0,0001.

in ceea ce priveste steatoza, cele mai bune valori de cut-off ale ATI au fost: pentru
S=1 - 0,79 dB/cm/mHz (AUROC 0,88; Se=71,7%; Sp=95,4%, VPP=97,1, VPN=61,8%),
pentru S3 - 0,86 dB/cm/mHz (AUROC 0,94; Se=91,6%; Sp=87,5%, NPV=90,3, PPV=89,2)
Pentru fibroza, cele mai bune valori de cut-off au fost: F22, 7,9 kPa, Se=69,2%, Sp=95,2%,
VPN=83,3%, VPP=90,0%, AUROC=0,89, p<0,0001.

3.3. Dinamica valorilor rigiditatii hepatice prin elastografie impulsionala la pacientii
cu ciroza hepatica VHC supusi unui tratament fara interferon

Din 225 de subiecti, masuratori fiabile prin VCTE au fost obtinute la 93,7%, astfel incat
analiza finala a inclus 211 pacienti (116 femei si 95 de barbati), cu o varsta medie de 59,2 +
8,7 ani, IMC 27,4 +4,3 kg/mz2.

La EOT, valorile medii ale RH ale grupului de studiu au scazut semnificativ in comparatie
cu valoarea initiala: 23,5 £ 13,3 kPa (IC 95%: 21,2 - 23,9) fata de 26,4 + 11,7 kPa (IC 95%:
24,9 - 27,5), p=0,01.

Aproape 60% dintre pacienti (59,2% - 125/211) au prezentat o scadere de peste 10% a
valorilor LS; in 24,1% (51/211) valorile RH au ramas stabile, in timp ce in 16,4% (35/211) din
cazuri, valorile RH au crescut.

Evaluand alti factori care pot fi de asemenea asociati cu o scadere a valorilor RH, atat in
analiza univariata cat si in cea multivariata, ALT a fost corelata semnificativ cu scaderea RH
(p=0,001). Factori precum IMC, varsta sau nivelul AST nu au fost corelate cu scaderea RH
(p=0,6, p=0,76, p=0,53, respectiv). Trei sferturi dintre pacienti (75,2% - 128/170) au
prezentat o scadere cu mai mult de 10% a valorilor RH la 12 saptamani dupa EOT
comparativ cu baza; in 13% (22/170) din cazuri, valorile RH au ramas stabile, in timp ce in
11,8% (20/170) cazuri au crescut.

3.4.  Ecografia cu substanta de contrast (CEUS) si imagistica parametrica a timpului de
sosire (PAT) un instrument de diagnostic non-invaziv pentru ciroza hepatica
Studiul a inclus 64 de subiecti, 37 de pacienti cu ciroza hepatica si 27 de voluntari
sanatosi, cu varsta medie de 58,98 * 8,90, care erau predominant de sex masculin (56,3%).
in grupul de ciroza hepatica, majoritatea au fost ciroza alcoolicd (ALD) (35,1%), urmata de
MASLD (27.1%), VHC (21,6%), si VHB (16,2%) .



S-au constatat diferente semnificative intre grupul de voluntari sanatosi si grupul cu
ciroza hepatica prin comparatie, grupul cu ciroza hepatica avand valori mai mici ale
albuminei (p < 0.0001) si hemoglobinei (p = 0.02), valori mai mari ale CRP (0.0007), ALT (p
=0,02) si AST (p = 0,03).

Pe baza indicelui Youden, valoarea optima prag pentru detectarea cirozei hepatice a
fost un raport al AtPI intre rinichi si ficat de peste 0,7, cu o AUROC de 0,98, p < 0,001, Se =
89,19%, Sp = 100%, PPV = 100% si NPV = 87,1%.

Corelatia dintre CEUS-PAT si VCTE a fost puternica si foarte semnificativa, cu un
coeficient Spearman r = 0.81 (p < 0.0001).

Metoda bootstrap a fost aplicatd pentru a determina intervalul de incredere al
diferentelor din CEUS-PAT intre cazuri si control. De asemenea, a fost reestimat intervalul
de incredere pentru curba ROC a CEUS-PAT.

4. DISCUTII

Problema MASLD in populatia generala si, de asemenea, in anumite categorii, precum
pacientii cu diabet zaharat tip 2 (DZ2) sau sindrom metabolic, a devenit subiect de cercetari
ample in ultimele decenii. Mai multe lucrari si meta-analizé au subliniat importanta MASLD la
pacientii cu DZ2, dar comunitatea medicala nu este inca pregatitda sa inceapa screeningul
pentru MASLD si MASH la toti pacientii diabetici. Aceasta lucrare doreste sa evidentieze,
pentru tot personalul medical implicat in acest domeniu (diabetologi, specialisti in medicina
interna si hepatologi), ca aceasta afectiune patologica este destul de frecventa in practica
zilnica. Se pare ca existd o asociere intre o cantitate mare de grasime corporald in DZ2 si
incidenta MASLD. Prin urmare, ar trebui sa insistam asupra schimbarilor stilului de viata prin
alimentatie si activitate fizicd la aceastd categorie de pacienti. Datele publicate aratd ca
prevalenta MASLD variaza intre 42,6 si 69% la pacientii cu DZ2, in timp ce un studiu anterior
din zona noastra a aratat o prevalentd a MASLD la pacientii cu DZ2 de péana la 87,1%.
Prognosticul acestor pacienti este diferit daca prezintd doar steatoza simpla — ficat gras
nealcoolic — sau daca au dezvoltat deja MASH, MASH precoce (fara sau usoara fibroza),
MASH fibrotica (fibroza semnificativd/avansata) sau ciroza MASH.

Severitatea fibrozei hepatice este principalul factor de prognostic la pacientii cu MASLD.
Cand am evaluat severitatea fibrozei prin VCTE in grupul nostru de pacienti, pe baza
limitelor propuse de Eddowes si colaboratorii, am constatat ca 19,4% dintre acesti pacienti
au avut un risc ridicat de a dezvolta fibroza severa (11,3% au avut F3 si 8,1% F4), avand
astfel boala hepatica compensata cronica avansata (cACLD) si fiind expusi riscului de
hipertensiune portala, decompensarea bolii hepatice sau dezvoltarea carcinomului
hepatocelular. Deoarece aproape 20% dintre pacientii diabetici sunt expusi riscului de
aparitie a cACLD, pare rezonabil s& se efectueze screening-ul tuturor pacientilor diabetici
prin elastografie hepatica.

Tehnicile non-invazive sunt foarte atractive pentru evaluarea dinamica a fibrozei hepatice
in timp, deoarece sunt repetitive, traumatice, ieftine si bine acceptate de catre pacienti. Insa
putem noi evalua doar fibroza, sau si alte schimbari precum inflamatia si eventual si steatoza
prin VCTE? Pentru a raspunde partial la aceasta intrebare, am proiectat acest studiu, in
care, dupa 12 saptamani de tratament, am evaluat RH la pacientii cu VHC cu raspuns viral.
Deoarece perioada de urmarire a fost scurta, doar 12 saptamani dupa tratament, cel mai
probabil a fost responsabila Tmbunatatirea inflamatiei, nu regresia fibrozei pentru scaderea
RH. Prin urmare, monitorizarea elastografica a pacientilor cu ciroza care au obtinut SVR ar



trebui sa inceapa de la valorile masurate la EOT sau la 12 saptamani dupa EOT (cand se
evalueaza SVR), astfel incat sa putem afla cat de mult a scazut fibroza in aceasta boala
hepatica avansata. Au fost publicate mai multe studii privind valorile RH evaluate prin VCTE
in timpul si dupa tratament, atat in cazul infectiei cronice cu VHC, cat si cu VHB. intr-un
studiu care a evaluat valorile RH prin VCTE inainte si dupa tratamentul bazat pe interferon
intr-o cohortd de 76 de pacienti cu VHC, s-a constatat ca la cei 55 de pacienti cu SVR,
valorile RH la EOT au scazut semnificativ in comparatie cu valoarea initiala (6,8 + 4,9 kPa
fata de 9,5 + 6,9 kPa, p=0,04). Scaderea valorilor RH a fost mentinuta in subgrupul de
pacienti care au fost urmariti 3 ani mai tarziu. Durata scurta a IFT in ciroza VHC compensata
(12 saptamani) face improbabila scaderea fibrozei; cel mai probabil, scaderea valorilor RH
comparativ cu valoarea de baza a fost rezultatul atenuarii inflamatiei. Consideram ca EOT
reprezinta un moment adecvat pentru a incepe monitorizarea fibrozei prin VCTE, la fiecare 6
luni. Pe de alta parte, toti pacientii cu ciroza trebuie monitorizati prin ecografie la fiecare 6
luni, pentru depistarea HCC, retindnd Tn minte ca acest risc este inca prezent, in ciuda
eradicarii virale.

De-a lungul timpului, diferite grupuri de studiu au investigat cum poate fi aplicat CEUS in
diagnosticarea fibrozei hepatice. Aceasta incepe cu determinarea raportului de rosu, realizat
prin intermediul unui software extern. Ulterior, a fost dezvoltat prin analizarea componentelor
CEUS prin curba timp-intensitate (TIC) si timpul de sosire in vena hepatica, artera si vena
portald. Studii anterioare au aratat ca CEUS poate diagnostica ciroza hepatica studiind
timpul de sosire al agentului de contrast in vena hepatica, artera hepatica, vena portala si
parenchimul hepatic in timp ce masoara respectivele raporturi de culoare rosie. Daca un
pacient are fibroza avansata, circulatia lui va fi perturbata, de aceea timpul de sosire al
agentului de contrast este scurtat. O alta explicatie ar putea fi ca agentul de contrast raméane
in spatiul sinusoid. Un grup de studiu a realizat un studiu cu 23 de pacienti cu MASLD,
comparand utilizarea biopsiei pentru a evalua fibroza hepatica. Ei au calculat diferentele in
timpul de sosire intre vena hepatica, artera hepatica si parenchimul hepatic, iar rezultatele lor
sunt similare cu ale noastre, constatdnd ca CEUS poate fi utilizat pentru a exclude cazurile
severe de fibroza. Recent, Yoshimine si colaboratorii au realizat un studiu pe 48 de pacienti
cu colangita biliara bazat pe performanta CEUS cu AtPI in diagnosticarea fibrozei hepatice.
Ei au calculat timpul de sosire prin raportul de rosu cu software extern. Valorile AUROC ale
CEUS cu AtPi in diagnosticarea F2 si F3 au fost de 0,77 si 0,92, similare cu AUC-ul nostru
provenit din CEUS-PAT de 0,98, cu o buna performanta pentru diagnosticarea fibrozei
hepatice. Descoperirile studiului nostru sugereaza ca CEUS-PAT este o metoda extrem de
precisa pentru diagnosticarea cirozei hepatice de diferite etiologii, folosind valoarea prag de
peste 0,7, cu o valoare AUROC de 0,98 si cu sensibilitate, specificitate, PPV si NPV foarte
mari. Pe de alta parte, diferite metode de elastografie hepatica au dovedit, de asemenea, ca
au bune performante in prezicerea cirozei hepatice Cu toate acestea, in general,
performantele lor sunt mai mici decat CEUS-PAT. CEUS-PAT a avut valori mai mari in
grupul cu cirozad hepatica comparativ cu grupul de voluntari sanatosi, similar cu valorile
VCTE. Cu toate acestea, in CEUS-PAT, a existat un nivel mic de suprapunere intre grupuri,
dar fara nicio relevanta clinica. Desi CEUS a fost demonstrata de-a lungul anilor ca fiind un
bun instrument de diagnostic pentru evaluarea fibrozei hepatice, noutatea studiului nostru
este ca am demonstrat cd CEUS-PAT este o metoda mult mai rapida cu o performantd mai
buna in diagnosticarea cirozei hepatice. Faptul ca putem masura timpul de sosire cu acelasi
ecograf este un avantaj, economisind timp pentru medici. Chiar daca metoda are un cost mai
mare decat metodele obisnuite de elastografice, tot economiseste timp si bani pentru



subiecti, deoarece algoritmul de diagnostic al leziunilor focale hepatice induce costuri mult
mai mici decat tomografia computerizata si imagistica prin rezonanta magnetica.

5. CONCLuUzI

a. 60% dintre pacientii cu diabet zaharat si obezitate au fost descoperiti cu steatoza
severa, dintre care la 19% s-a descoperit si fibroza avansata, rezultate ce sustin
necesitatea implementarii unui program de screening individualizat pe pacient, in
functie de IMC.

b. Tn analiza univariatd din studiul nostru, sexul feminin, IMC, circumferinta taliei, nivelul
crescut de AST, colesterolul total, trigliceridele si valorile crescute ale glicemiei au
fost asociate cu steatoza severa.

c. IMC-ul crescut, circumferinta taliei si steatoza severa s-au asociat cu aparitia fibrozei
avansate.

d. Elastografia 2D-SWE de pe sistemul Aplio i800 este o metoda de incredere pentru
evaluarea non-invaziva a fibrozei hepatice avand o fezabilitate excelenta (99.1%) si o
corelatie foarte puternica cu VCTE (r=0,88).

e. Valorile de prag pentru 2D-SWE pentru prezicerea F22 si F=4 sunt 7,9 kPa si,
respectiv, 11,7 kPa.

f. ATI s-a dovedit a fi o metoda foarte buna de cuantificare a steatozei, corelatia cu
CAP fiind puternica (r= 0,81).

g. Pentru diagnosticarea diferitelor grade de steatoza cu ajutorul ATl am stabilit
urmatoarele valori de prag: (a) pentru S1, 0,79 dB/cm/mHz; (b) pentru S3, 0,86
dB/cm/mHz.

h. Post-tratament antiviral, aproximativ 60% dintre subiecti au avut o scadere a RH cu
10%, fapt posibil explicat de scaderea procesului inflamator.

i. CEUS-PAT poate fi considerata o noua metoda non-invaziva de diagnostic a cirozei
hepatice, corelatia cu VCTE fiind r = 0,81.

j. Performanta CEUS-PAT pentru diagnosticul de ciroza hepaticd s-a dovedit foarte
buna, AUROC = 0,98 si PPV = 100%, la o valoare de cut-off de 0,7, lucru ce o face
apta sa fie pusa in aplicare.

k. Prin metoda de Bootstraping, am reesantionat masuratorile CEUS-PAT, rezultatele
fiind similare cu cele din analiza conventionala, ceea ce intareste concluziile privind
acuratetea metodei CEUS-PAT.



