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RESUMEN

A partir del afio 1990 comienzan a desarrollarse un conjunto de técnicas cuyo objetivo es evaluar la
elasticidad de tejidos blandos mediante ultrasonido. Estas recibieron el nombre de elastografia y pueden
ser divididas en dos grandes grupos: estatica y dinamica.

La medicidn de elasticidad consta de tres pasos: el tejido se deforma localmente generando asi una onda
de cizalla. Luego la propagacion de esta onda es medida mediante ultrasonido para poder extraer la
elasticidad del tejido, dada por su mddulo de Young a partir de su velocidad de propagacién. Por lo
tanto, la elastografia ultrasonora ha aportado una nueva perspectiva a la ecografia convencional,
proporcionando informacion clave para el diagndstico de diferentes patologias, entre ellas las
enfermedades hepéticas, permitiendo obtener valores confiables de la rigidez hepética sin la necesidad

de realizar biopsia (“Gold estandar™).

El Laboratorio de Acustica Ultrasonora del Instituto de Fisica de la Facultad de Ciencias trabaja desde
el afio 2000 en el tema de la elastografia por ultrasonido, desarrollando numerosos trabajos
experimentales, tesis de maestria y doctorado por lo que cuenta con una amplia experiencia en el tema.
En Uruguay, a nivel clinico, algunos centros poseen equipos de elastografia de transicion (FibroScan()
asi como ecdgrafos con el mddulo de elastografia. Particularmente, el Departamento Clinico de
Imagenologia del Hospital de Clinicas incorpord este afio un ecégrafo que cuenta con técnica de
elastografia. En este contexto, consideramos importante realizar una actualizacién y resumen de las
distintas técnicas elastograficas, sus ventajas, limitaciones y aplicaciones clinicas a nivel hepatico. El
objetivo de este trabajo es realizar una revision bibliogréafica, centrando el interés en las bases fisicas de

la elastografia y su aplicacion al estudio de las enfermedades hepaticas.

PALABRAS CLAVE: Elastografia ultrasonora, higado, hepatitis, hepatopatia croénica, fibrosis

hepaética, “shear wave”, elastografia de transicion.



INTRODUCCION

La ecografia es una excelente herramienta diagnostica que lleva afios de experiencia e implementacién
a nivel mundial y en nuestra region. Es un estudio accesible, econdémico, inocuo ya que no utiliza
radiaciones ionizantes, puede repetirse las veces que sea necesario y realizarse en forma portétil por lo
gue es muy Util en pacientes graves. Brinda informacion diagnostica en manos experimentadas. Puede
ser el tnico método imagenoldgico a utilizar y orientar al clinico para la realizacion de otros estudios
complementarios. Es un método mas dentro del arsenal de herramientas con las que cuenta el médico
imagenologo (radiografia, tomografia, resonancia magnética) y puede utilizarse como guia de
procedimientos minimamente invasivos (punciones ecoguiadas, drenaje de colecciones). Dentro de las
modalidades de aplicaciones de la ecografia contamos con el Modo B, el doppler espectral, doppler color
y recientemente la elastosonografia.

La finalidad de la elastografia es obtener, en vivo y en forma no invasiva, informacion acerca de las
propiedades mecanicas del parénquima. Pudiendo realizarse por medio de ultrasonidos o por medio de

resonancia magnética (RM).

La elastografia por RM fue desarrollada por el Dr. Roja y colaboradores en la Clinica Mayo, y esta
técnica requiere de un “software” y “hardware” especifico, que son costosos y presenta las limitaciones
propias de la RM (claustrofobia, incompatibilidad con elementos metalicos, imposibilidad de mantener
la apnea o el decubito). Tiene dificultades también cuando existe dep6sito excesivo de hierro. Tiene
como principal ventaja que evalta mayor volumen de parénquima hepatico comparado con los métodos
ultrasonograficos, ademas el estudio no esta limitado por la presencia de ascitis o espacios intercostales
pequefios. Por las limitaciones antedichas, en nuestro pais no se ha implementado. Actualmente hay
diversos estudios que proponen la sistematizacion de la técnica, con reduccidn de costos y obtencion de
buenos resultados. Se utiliza la resonancia magnética multiparamétrica como elemento diagnéstico y

cuantificacion de fibrosis, esteatosis y hepatosiderosis(1).

Si bien la elastografia por resonancia magnética es prometedora, en la presente monografia nos
referiremos a la elastografia por ultrasonido o elastosonografia que es la que se esta insertando de forma
paulatina en Uruguay. A continuacion, realizaremos una breve resefia histdrica de la elastografia a nivel
mundial y nacional. En el Anexo definiremos algunos conceptos sobre ultrasonido basicos para la

comprension de los aspectos fisicos.



Resefia histérica

La elastografia por ultrasonido fue descrita por primera vez por Ophir et al en la década del 90, y
posteriormente perfeccionada por Pesavento et al, lo que permiti6 aplicarla clinicamente (2). Ademas,
en los ultimos afios se modific6 para permitir evaluaciones cuantitativas de la rigidez del tejido (3).

Se han descrito multiples aplicaciones en distintos tejidos, destacandose higado, mama, prostata,
tiroides, corazon, partes blandas y vasos sanguineos (2). Aunque so6lo se ha introducido en la rutina

clinica para aplicaciones especificas, por ejemplo, en medicién de fibrosis hepética (3).

En el caso de las enfermedades hepaticas, se evidencié un aumento de la disponibilidad de métodos de
diagnostico basados en ultrasonido, lo cual cambi6 la practica clinica de la hepatologia en los ultimos
10 afios. La evaluacion no invasiva de la enfermedad hepatica mediante técnicas basadas en ultrasonido
evoluciona rapidamente, y los métodos por elastografia son cada vez mas numerosos y estan disponibles
en los diferentes equipos de ultrasonido (4). Debido a esto se produjo una marcada reduccion de las
biopsias hepaticas realizadas para clasificar la enfermedad hepatica cronica utilizada como “gold

standard” hasta ese momento (3-5).

En Uruguay la utilizacion del ultrasonido a nivel clinico lleva cuatro décadas de implementacion en sus
diferentes modalidades, y sus avances e incorporaciones al sistema de salud se realizaron de forma
paulatina. EI Departamento Clinico de Imagenologia del Hospital de Clinicas, Unica Catedra de
imagenologia del pais, cuenta con equipos de ecografia desde el afio 1985. En el &mbito privado las

ecografias se realizan en nuestro pais desde el afio 1977.

El Laboratorio de Acustica Ultrasonora (LAU) del Instituto de Fisica de Facultad de Ciencias, fundado
y dirigido por el Prof. Dr. Carlos Negreira, es el lugar en el cual por primera vez se comienza a trabajar
en elastografia por ultrasonido a nivel nacional a partir de la tesis de maestria de uno de sus integrantes.
Durante la tesis se desarroll6 la elastografia transicional en Uruguay (del inglés transient elastography)
principio basico del funcionamiento del FibroScan(. El enfoque del LAU, es basico-aplicado y trata de
entender como es la propagacion de ondas en medios complejos como tejidos biolégicos y como se
puede extraer informacion de ella. En el seno del LAU también se hicieron aportes tanto basicos como
mas aplicados a las técnicas de elastografia activa y se desarroll6 la elastografia pasiva, que busca utilizar
las ondas de cizalla que naturalmente estan en el cuerpo humano para realizar elastografia. Actualmente
se sigue trabajando en multiples lineas de investigacion en elastografia, en temas como, anisotropia,
viscoelasticidad, biomecénica (musculo y tenddn), elastografia pasiva en mama lo que ha dado lugar a
varias Tesis de Maestria y Doctorado, publicaciones en revistas internacionales y proyectos de

colaboracion tanto nacionales como internacionales (6,7).



En el afio 2013 el Departamento Clinico de Imagenologia del Hospital de Clinicas hizo uso de la
elastosonografia por compresion (“strain’) durante tres meses, periodo en el cual se conté con la licencia

del software. Esta modalidad fue aplicada al estudio de nédulos tiroideos.

En cuanto a la elastosonografia en otros centros de atencion de salud publicos, los centros que cuentan
con este equipamiento son el Hospital de Las Piedras y Hospital de Salto. Su aplicacion clinica es en

mama, como una herramienta mas en la determinacion de lesiones dudosas, categoria BIRADS 3 (8).

Otra modalidad de elastografia por ultrasonido es la elastografia de transicion (Fibroscan ). Esta técnica
se utiliza en nuestro medio desde el 2014 a nivel publico y fue obtenida por proyecto financiado por la
Agencia Nacional de Investigacion e Innovacion (ANII). Dicho proyecto fue presentado por integrantes
del Programa Nacional de Trasplante Hepéatico/Servicio de Hepatologia de la Direccién Nacional
Sanidad de las FF.AA., la UDA Centro Nacional Hepato Bilio Pancreético del Hospital Militar y UDA
de Hepatologia del Hospital Pasteur (9). Otro centro que dispone de esta tecnologia hace dos afios es la

Asociacion Espafiola.

La constante revision e incorporacion de equipamiento de ultrasonido se debe a que la patologia hepética
tiene una incidencia importante, por lo tanto, se considera imprescindible repasar nociones sobre las
enfermedades hepaticas, sus métodos de diagnostico, su etiologia y la situacion actual en el mundo y en

nuestra region, por lo que se realiza una breve introduccion a las mismas.

Enfermedades hepéticas

Las enfermedades hepaticas cronicas generan procesos inflamatorios que como resultado provocan la
sustitucion progresiva de los hepatocitos por tejido fibroso, lo que genera a largo plazo una cirrosis. La
cirrosis es el estadio final comin de la hepatopatia cronica generando un alto indice de morbimortalidad
y grandes costos en salud (1). Esta es la respuesta de cicatrizacién que ocurre como consecuencia del
dafio agudo o crénico del higado por una variedad de causas. Es un proceso de reparacion, dinamico,
potencialmente reversible, que esta asociado a regeneracién hepatocelular. La activacion de las células
estelares provoca proliferacion de fibroblastos y deposito excesivo de matriz extracelular, que produce
bandas fibrosas alterando la estructura hepéatica formando cicatrices y nédulos de regeneracion (10). De
esta manera se altera la funcion hepatica, aumenta la resistencia hepatica al flujo sanguineo, que causa
enfermedad cronica manifestada por cirrosis y sus complicaciones: insuficiencia hepatica, hipertensién

portal y hepatocarcinoma (11,12).

Las enfermedades generadoras de fibrosis hepatica mas prevalentes dependen de la region geografica.

En nuestro pais no existen datos certeros, pero puede equipararse a paises industrializados donde las



causas principales de cirrosis son: infeccion crdnica por virus hepatitis C y B, la ingesta de alcohol y el
higado graso no alcohdlico (HGNA), que puede evolucionar a esteatohepatitis no alcohdlica (EHNA) y

cirrosis.

La prevalencia de infecciones virales y alcoholismo como causa de hepatopatia cronica permanecio
estable entre 1998 y 2008. Por el contrario, la prevalencia de HGNA como causa de enfermedad crénica
hepética (ECH) ha aumentado del 46.8 al 75.1% en el mismo periodo (13). El HGNA se ha convertido
en la causa mas frecuente de hepatopatia crénica en los Estados Unidos y Europa, asociado al aumento

en la prevalencia de obesidad y sindrome metabdlico.

El diagndstico de fibrosis ha cobrado mayor importancia en los ultimos tiempos debido a que las causas
que la producen pueden ser prevenidas o tratadas y ser potencialmente reversibles. EI manejo clinico de
estos pacientes requiere conocer el estadio de la fibrosis, asi como sus cambios en el curso del
tratamiento motivo por el cual existen multiples modalidades de estudio, tanto invasivos como no

invasivos.

En cuanto a la evaluacién invasiva de la fibrosis hepética la muestra histopatol6gica mediante biopsia
ha sido considerada como el método estandar. Sin embargo, esta técnica es invasiva, dolorosa y presenta
cierto cuestionamiento en cuanto a su precision, y puede tener cierto margen de error de hasta el 20% en

la estratificacion de la enfermedad (5).

La biopsia hepética tiene una tasa de complicaciones graves muy baja y una mortalidad minima. Por lo
general dentro de las primeras dos horas ocurre el 60% de las complicaciones y el 96% antes de las
primeras 24 horas (14). La hemorragia es una de sus complicaciones mas frecuentes y ocurre en el 1,7%
de los casos, pero sélo de 0,3 a 0,5% son potencialmente graves. En general quedan pequefios hematomas
intrahepaticos que se reabsorben espontaneamente. Excepcionalmente se producen complicaciones
potencialmente mortales como sangrado intratoracico o intraabdominal, otras complicaciones graves
pero muy poco frecuentes son la infeccién o la salida de bilis a la cavidad abdominal. La mortalidad por

biopsia hepaética es de aproximadamente de 1 cada 10.000 pacientes (14).

Cabe destacar que las complicaciones leves son las mas frecuentes, destacando en este caso el dolor en
el sitio de puncion o dolor reflejo en el hombro derecho que suele calmar con analgésicos leves y la

hipotensidn transitoria leve (15).

Existen varias escalas que determinan el grado de fibrosis hepatica entre ellas Ishak, METAVIR y Batts-
Ludwig. La escala METAVIR es la més utilizada y aplicada mundialmente y en nuestra region, define

los siguientes estadios (figura 1):



ESTADIO 0 (FO) Ausencia de fibrosis
ESTADIO 1 (F1) Fibrosis leve
ESTADIO 2 (F2) Fibrosis moderada
ESTADIO 3 (F3) Fibrosis grave

ESTADIO 4 (F4) Cirrosis

NORMAL
(estadio 0)

SCe Tk %

Figura 1. La figura muestra los diferentes estadios de fibrosis segun la escala METAVIR. Las estrellas
representan fibrosis periportal, las lineas representan fibrosis puente y los circulos representan

nodularidad. imagen tomada y extraida de (16).

Dentro de las limitaciones de la biopsia hepética se encuentra que sélo permite examinar una porcién
muy pequefia del érgano (de aproximadamente 1/50,000 de su volumen), el analisis histoldgico tiene
una gran variabilidad intra e interobservador, con una baja eficacia en los estadios iniciales de fibrosis
(F1y F2) y no brinda informacidn acerca de la distribucién de la fibrosis en el parénquima, la cual puede

ser heterogénea (1,17).

Algunos métodos de imagen como el ultrasonido, la tomografia computada, la resonancia magnética y
la elastografia por ultrasonido superan algunas o varias de estas limitantes y en los ultimos afios se han

utilizado con mayor frecuencia, brindando un diagnéstico no invasivo.



OBJETIVO

En el contexto actual, es importante realizar una actualizacion y resumen de las distintas técnicas

elastogréficas por ultrasonido, sus ventajas, limitaciones y sus aplicaciones clinicas a nivel hepatico.

El objetivo de este trabajo es realizar una Revision bibliografica, centrando el interés en las bases fisicas

de la elastosonografia, asi como su aplicacién en enfermedades hepéticas.

METODOLOGIA

Como se ha comentado en el parrafo anterior y debido a la necesidad en el desarrollo de nuevas técnicas
imagenoldgicas que mejoren la precision diagndstica, junto a la carencia de investigaciones sobre dicha
tematica en la region y el desconocimiento del estado actual del tema planteado, se decide realizar una
revision bibliogréfica, dirigida a conocer las bases fisicas de la elastografia por ultrasonido y su
aplicacion clinica en el higado.

Para llevar a cabo dicha revision fue necesaria la busqueda de informacion en diferentes bases de datos
de relevancia cientifica en investigaciéon médica, como los son PubMed, siendo este un motor de
busqueda de libre acceso a Medline y articulos cientificos, Scielo (Scientific Electronic Library Online);
Cochrane, una base de datos de ensayos clinicos en medicina y ciencias de la salud, y Elsevier doyma,

una base de datos de comunicacion de informacion médica global.

Los términos relevantes o palabras clave que se utilizaron para realizar las basquedas bibliograficas, son
los siguientes. En espafiol: bases fisicas de la ecografia, elastografia ultrasonora, bases fisicas de la

elastografia, elastografia ultrasonora en higado, elastografia de transicion, ondas de cizalla.

En inglés: ultrasonic elastography, ultrasonic elastography in liver, strain imaging, shear wave imaging,

shear wave elastography, liver fibrosis, transient elastography.



Base de datos Nomenclatura de busqueda

Pub Med - Ultrasound Elastography
- Liver

- Review of elastography

Scielo - Bases fisicas.
- Patologia hepética y métodos de estudio.

Elsevier Doyma - Elastografia hepética

- Elastografia ultrasonora

- Principios y técnicas de Elastografia
- Bases fisicas de la ecografia

Cochrane - Elastografia de transicion

Ademas, se presentan medidas realizadas en fantomas en el Depto. Clinico de Imagenologia y de un
voluntario sano a quien se realiza ecografia abdominal con la medida de SWE. El voluntario dio su

consentimiento y las imagenes fueron anonimizadas.

REVISION

BASES FISICAS DE LA ELASTOSONOGRAFIA:

Las técnicas de elastografia se pueden dividir en funcién de cémo se producen las ondas y el tipo de
onda generada luego de la aplicacion de la fuerza. Por lo cual se destacan dos grandes grupos de técnicas
elastograficas ultrasonoras, la elastografia por compresion que valoran la rigidez de los tejidos a través
de una escala de colores (cualitativa) y técnicas elastograficas producidas por ondas de cizallamiento
(Shear Wave) que miden la rigidez de los tejidos a través de una escala de colores (cualitativa) y también

en escala numérica, en unidades de kPa o0 m/s (cuantitativa) (18).
Todo esto se basa en los siguientes supuestos sobre los sélidos corporales
« Infinito, no tiene limites.

+ Elastico, sufre deformaciones reversibles cuando se encuentran sujetos a fuerzas exteriores, y

recuperan su fuerza original si estas fuerzas desaparecen.



* Isotrdpico, sus propiedades fisicas no dependen de la direccion en que se examinan.

» Homogéneo, la densidad de masas es la misma en todos los puntos.

Técnicas de elastografia por compresion.

El concepto se basa en la relacion tension-deformacion bajo la aplicacion de una fuerza externa sobre el
tejido. De esta forma es posible obtener una imagen de deformacion medida a través del ultrasonido
(18,19). Ademas, aprovechando que los tejidos se deforman al ser sometidos a un empuje, y al retirar
esta fuerza regresan a su forma inicial, se pueden obtener pardmetros elasticos en funcion a la respuesta

luego de la compresion.

A. Elastografia de compresién (STRAIN): A través de estas técnicas es posible medir la deformacion

relativa de un medio con respecto a otro, luego de aplicada una fuerza sobre éste. Al utilizar esta
modalidad el imagenologo realiza una compresion con el transductor, provocando una deformacion de
los tejidos en el mismo eje de la compresion. La deformacion puede estimarse en modo ecogréfico B y
ser expresada a través de un elastograma. La limitacidn de esta técnica surge del hecho de que no es

cuantitativa, sino que la informacion que ofrece es a través de un mapa de color (20,21).

B. Elastografia impulsada por fuerzas de radiacién acustica (ARFI): En esta técnica se aplican fuerzas

de radiacion acustica sobre los tejidos. La fuerza de radiacion aplicada depende de como se configure el
foco del transductor, es decir la ceramica piezoeléctrica, ésta es configurada para emitir fuerza de
radiacion acustica (FRA) en un sector, y en otro sector de la misma ceramica es medida la respuesta.
Esta técnica nos permite reconstruir mediante el barrido de la region imagenes completas. También
podemos obtener la medida de desplazamiento mediante elastogramas superpuestos con imagen de modo

B. Se ha utilizado para evaluar patologia mamaria (22,23).

De esta forma y basandonos en los supuestos podemos observar en la Figura 2 y a modo de ejemplo el
tejido, que esta representado por un resorte; en donde el resorte rojo indica tejido duro y los de color
negro tejido blando. Al momento de realizar la compresién, podemos notar que el tejido blando se

comprime, mientras que el tejido duro mantiene casi su misma longitud (19).
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Figura 2. Representacion de compresion elastografica mediante resortes. Los resortes de color rojo
representan la parte de tejido duro y los resortes de color negro, el tejido blando. A. Tejido antes de la
compresion. B. Tejido después de la compresion, donde el resorte de color rojo no sufre variaciones

considerables respecto al resto (L2=L2’). Imagen tomada y extraida de: (19)

Estos desplazamientos son estimados comparando los ecos antes y después de la compresion por
métodos de correlacién cruzada. Para luego, calculando la derivada de los desplazamientos se pueda
obtener la deformacién. Estos coeficientes son mostrados usando una escala de colores en la imagen.
(19)

Este método se ha utilizado para la exploracién de tumores mamarios, hepaticos y tiroideos, sin embargo,
presenta un gran inconveniente y es que la imagen es operador dependiente y la fuerza que se aplica no
es la misma siempre, por lo tanto, la calidad de los datos es cuestionable. Otro inconveniente es que, al
no tener informacion sobre el estado de tension del tejido, no es posible medir cuantitativamente la

elasticidad del tejido.

Técnicas de elastografia por ondas de cizallamiento, del inglés shear wave (SWE).

Para superar la limitacion de la técnica anterior se desarrollaron un conjunto de técnicas basadas en la
propagacion de ondas de cizalla (Figura 3-4) que se resumen bajo el nombre de elastografia dindmica.
Estas técnicas consisten basicamente en tres pasos: primero el tejido se deforma localmente generando
asi una onda de cizalla. Luego la propagacion de esta onda es medida mediante ultrasonido para
finalmente a partir de su velocidad de propagacion poder extraer la elasticidad del tejido dada por su
modulo de Young (18,19).

11
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Figura 3. Se observa la propagacion de las ondas de cizalla en el tejido. Imagen tomada y extraida de
(18).
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Figura 4. Representacion de elastografia por Shear wave. El transductor en el punto A emite pulsos,
generando ondas de corte en el medio. EI mismo transductor captura informacion de la onda de corte en
los puntos A y B. Para luego, por un algoritmo estimar la velocidad (Ax/At) de esta onda y relacionarlo

con la elasticidad del medio. Imagen tomada y extraida de (19).
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Esto es posible ya que para tejidos blandos Y = 3p (CT )2, donde Y es el mddulo de Young, p

es la densidad del tejido y Ct es la velocidad de propagacion de la onda de cizalla. De esta forma la

elastografia ha aportado una nueva perspectiva a la ecografia convencional, que junto con la informacion
anatémica del modo By la vascular del modo Doppler proporciona a partir de la medida del médulo de
Young del tejido una informacidn clave para el diagnéstico.

La gran ventaja de la técnica de shear wave con respecto a la strain, es que permite tener una correlacion
cuantitativa quitando la variabilidad interobservador, ya que la fuerza se puede controlar directamente y

no se necesita la presidn ejercida por el instrumentador de la técnica (24).

Ademas, la elastografia, asi como los diferentes métodos basados en ultrasonido, es de interés particular
debido a sus ventajas inherentes, tales como la amplia disponibilidad, ausencia de radiaciones ionizantes

y un costo relativamente bajo.
Dentro de la shear wave elastography podemos encontrar:

Elastografia en punto por onda de corte (“Elastography point shear wave”): Este es un método

elastografico cuantitativo, basado en la medicion de la velocidad de las ondas de cizallamiento, las cuales
son generadas por fuerzas de radiacion acustica. En esta técnica las ondas de cizalla son aplicadas en un
punto a través de pulsos acusticos, finalmente se mide la velocidad de desplazamiento de las ondas

generadas, pudiendo inferirse a través de la velocidad la rigidez del parénquima (3,25).

Iméagenes de velocidad de onda de corte (Shear wave speed imaging): En esta técnica se utiliza la fuerza

de radiacidn acustica, creAndose un tren de pulsos de ondas en diversas direcciones las cuales se focalizan
a diferentes profundidades. Esta técnica utiliza en conjunto a la radiacion acustica la ecografia
supersonica, que sigue los pulsos de ondas en los diferentes frentes midiendo la velocidad de
desplazamiento de estas ondas a tiempo real. De esta forma se crea un mapa de color de elasticidad que

luego es superpuesto al modo ecografico de imagen en modo B (3,26-28).

La Figura 5 muestra un ejemplo de imagen tomada en el Hospital de Clinicas a través de dicha técnica.
La misma fue aplicada a la medicion en fantomas: esferas de diferentes materiales con didmetro y

elasticidad conocida incluidas en un gel.
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Fig. 5. Prueba realizada en el Hospital de Clinicas con fantomas, se realiz6 elastografia mediante técnica
Shear wave. Se utiliz6 ecdgrafo marca Toshiba modelo Aplio 300, transductor convexo 2-4 MHz .

Elastografia de Transicion (Fibroscan(1): En esta técnica la onda de cizalla es producida sobre el tejido

de interés mediante un piston externo que produce pequefios impulsos mecanicos sobre la piel a 50 Hz.
En conjunto con el piston se encuentra colocado un transductor ecografico que obtiene una imagen en
modo M, y de esta forma se calcula la velocidad de onda de cizalla, pudiendo determinarse la elasticidad
del tejido. La velocidad y la rigidez tienen una relacion de proporcionalidad directa, cuanto mas rigido

es el tejido mas rapido se propaga la onda elastica (29-31).

En la Figura 6 se resumen las diferentes técnicas elastogréaficas (3).

Técnicas de elsatografia por compresién Tecnicas de elastografis por ondas de cizallamiento

Elastografia iImpulsada Elastografia en punto Elastografia de lamgen Elastografia de

Elastografia de
Rt fe P por fuerzas de radiacién por onda de corte a velocidad por onda  transicién
arnpras acUstica (ARF1) de corte.
A B c D £
l : -
v - :':" -
= == V = —
. =
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Figura 6: Imagen que ilustra las diferentes técnicas de elastografia por compresion y ondas de
cizallamiento. Donde la letra (A) representa a la Elastografia por compresion (“strain”), (B) Elastografia
impulsada por fuerzas de radiacion acustica (ARFI). Siendo estas técnicas de elastografia por
compresion. (C) Elastografia en punto por onda de corte “Elastography point shear wave”, (D)
elastografia de imagen de velocidad de onda de corte (“Shear wave speed imaging”) y (E) Elastografia
de transicion. Estas Gltimas representan a las técnicas de elastografia por ondas de cizallamiento.

Tomada y traducida de: (3)

Ademas, la elastografia, asi como los diferentes métodos basados en ultrasonido, son de interés particular
debido a sus ventajas inherentes, tales como la amplia disponibilidad, ausencia de radiaciones ionizantes

y un costo relativamente bajo.

Las principales limitaciones de la técnica a nivel hepatico son: espacio intercostal chico, falta de ventana

acustica, ascitis, IMC mayor a 30 e imposibilidad de mantener apnea. (9,32)

APLICACIONES A NIVEL HEPATICO

Las limitaciones de la biopsia hepatica han motivado a la investigacion de métodos no invasivos para
medir la fibrosis hepatica, la elastografia de transicion (TE) se ha convertido en la prueba no invasiva de
referencia y esta entrando en la practica clinica europea (33). Dicha modalidad es un método no invasivo
que ha sido utilizado para medir la fibrosis hepatica en diferentes enfermedades cronicas mediante la
medicion de la rigidez. Su uso ha sido validado mayormente en la hepatitis C crénica con buenos

resultados (5). Es un buen método de deteccion precoz de la cirrosis (34).

En un estudio prospectivo realizado entre 2005 y 2008 en Estados Unidos, se evalu6 la exactitud del
FibroScan(] (17). En el mismo 907 pacientes con hepatitis C o B cronica fueron sometidos al sistema de
Elastografia Transitoria implementando el FibroScan(] seguido de analisis de biopsia (evaluadas con
escala METAVIR), para la determinacion de su rigidez hepatica. Se obtuvo un rendimiento que demostro
que en la etapa de fibrosis significativa (F > 2) es bueno (0,89, CI 0,83 hasta 0,92 95%) y excelente para
la determinacion de fibrosis avanzada, estadio F > 3 (0,87-0,95 IC del 95%) y el higado cirrético (F 4)
(0,87-0,95 IC del 95%). Pero teniendo en cuenta la variabilidad de la fibrosis y la exactitud de las
biopsias, se llego6 a la conclusion de que el FibroScan(| debe ser implementado en conjunto con otros
datos clinicos, como marcadores de fibrosis, para una precision mayor. Las mediciones con FibroScan!
pueden ser dificultosas en pacientes con obesidad e imposible en pacientes con ascitis. Esto genera una
limitacion clave de la elastografia de Transicion en la préctica clinica ya que es alta la tasa de resultados
no interpretables, aproximadamente el 20 % de los casos de acuerdo con el estudio mas grande hasta la
fecha (35).
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La elastografia de onda de corte en tiempo real (SWE, por sus siglas en inglés) es un novedoso método
no invasivo que se encuentra comunmente en equipos de ultrasonido de alta gama, y se utiliza para
evaluar la fibrosis hepatica mediante la rigidez del higado. Esta es una nueva técnica que también basa
su metodologia en ondas de corte implementadas en un sistema diagnostico. Esta técnica podria superar
algunas de las limitaciones de la TE como ser la obesidad y la ascitis.

Aligual que enla TE, la SWE calcula la velocidad de una onda de corte para proporcionar una estimacion
cuantitativa de la rigidez del tejido. Sin embargo, SWE tiene la ventaja de visualizar la rigidez del higado
en tiempo real porque las ondas de cizalla son generadas por los empujes del equipo, ademas la imagen
de SWE estan guiadas por una imagen de modo B de velocidad de fotograma mas alta. Este método
podria dar como resultado una puntuacién mas precisa de la etapa de fibrosis resultante de la orientacién
de la imagen SWE guiada por ecografia en modo B.

La Figura 7 muestra diferentes medidas de la rigidez hepética tomada en un voluntario sano a través de
la técnica SWE.

s v

Figura 7. Imégenes de higado modo B tomada en un voluntario, a través de la técnica Shear Wave
Elastography, en equipo marca Philips. Se encontraba en reposo y ayuno de 8 horas, las medidas fueron
tomadas en l6bulo hepético derecho. Se realizan varias medidas en el area de interés (ROI) y se realiza
un promedio. En este caso se obtuvo un valor promedio de 5.7 kPa que corresponde a un rango de rigidez

normal. Imagen cedida por Dr. Arruti.
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En un estudio realizado por Ferraioli et al (36) que se llevd a cabo en un solo centro se evalud la precision
de la SWE en pacientes con hepatitis C cronica, en comparacion con la elastografia de transicion (TE),
utilizando la biopsia hepatica como referencia. Se estudié un grupo de pacientes coordinados para
biopsia hepatica a los cuales en el mismo dia se les realizé la elastografia en tiempo real (SWE) utilizando
el sistema de ultrasonido Aixplorer(] de Supersonic Imaging; y elastografia de transicion (TE) utilizando
Fibroscanl]. Se clasifico el grado de fibrosis de acuerdo con el sistema METAVIR. La técnica SWE
tiene la ventaja de obtener imagenes de la rigidez hepatica en tiempo real mientras se guia por una
imagen de modo B. Por lo tanto, la region estudiada puede guiarse con informacion de rigidez anatémica
y del tejido. En conclusién, los resultados de este estudio muestran que la SWE en tiempo real fue mas
precisa que la TE en la evaluacion de la fibrosis significativa (F>2) con un valor p 0.002. A diferencia
de la TE en pacientes dificiles, el operador puede buscar una ventana acUstica en tiempo real, donde se
puede obtener una sefial SWE suficiente para la medicion. La SWE en tiempo real esta sujeto a las
mismas limitaciones que se encuentran con los modos de imagen convencionales, donde en gran medida,
la dependencia del operador y el biotipo del paciente pueden influir en las mediciones de la rigidez
hepatica. Los autores proponen que se necesitan mas estudios en poblaciones de pacientes mas grandes
para confirmar los resultados y los valores de los umbrales de SWE para las diferentes etapas de la
fibrosis.

En un meta-analisis, realizado por E. Herrman et al, (37) los objetivos fueron: evaluar el valor de la SWE
en la estadificacién de la fibrosis hepatica, usando como referencia la biopsia hepatica, y comparar con
la elastografia de transicion. En este estudio se incluyeron méas de mil pacientes, de trece distintos centros
clinicos, de nueve paises. Como resultado se encontrd que la fibrosis del higado y las mediciones del
SWE tienen una correlacion importante. Destacando que la técnica es de buena a excelente para el
diagnostico de fibrosis significativa y excelente para el diagnostico de fibrosis severay cirrosis. También
se obtuvo como resultado que SWE tiene una mejor precision diagnéstica que la elastografia de

transicion para el diagnostico de todos los tipos de fibrosis.

Otras aplicaciones en higado:

A continuacion, nos referiremos a las aplicaciones de la elastografia en lesiones focales hepaticas y como

prediccion de hipertension portal.

En un estudio comparativo de la rigidez hepatica y esplénica para detectar hipertension portal de Elkrief
et al. (38) en el que se estudiaron 79 pacientes a los cuales se les realiz6 SWE y TE durante la medicion
del gradiente de presion de la vena hepética, en el periodo comprendido entre enero del 2012 y julio del

2013. Los autores compararon la SWE y TE con el valor de la rigidez del higado y la rigidez del bazo.
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Como resultado encontraron que la SWE tenia mayor tasa de éxito comparada con la TE ya que la
primera tuvo éxito en el 97 % de los casos estudiados para estimar la rigidez hepatica y esplénica.
También observaron al igual que en otros estudios que la TE tenia dificultades en pacientes con ascitis.

En un estudio de Lu et al. (39), valoraron 373 pacientes con lesiones focales hepaticas confirmadas por
anatomia patologica que fueron evaluadas por elastografia ultrasonora. Se utiliz6 SWE en dichos
pacientes y la unidad utilizada fue Kpa. La profundidad méxima de penetracién fue de 7 cm. Se
realizaron 5 mediciones y se realizdé una media de las mismas. Midieron la rigidez en tres regiones: en
la periferia de la lesion mas grande, de 0.5-2 cm y mayor a 2 cm de la periferia de la lesion objetivo.
Obtuvieron como resultado que las lesiones malignas tenian mayor rigidez en comparacion con las
benignas. Encontraron que el hemangioma, la hiperplasia nodular focal, la hepatocarcinoma y las
metastasis mostraron valores de rigidez significativamente mayores que el parénquima hepatico de fondo
(todos, P <.05) cuando el &rea medida era mayor a 2 cm de la lesion. La mayoria de las lesiones benignas
y metastasis hepéticas ocurrieron en higados normales. Al comparar el valor de rigidez y la relacion de
rigidez en la caracterizacién de lesiones hepaticas focales, estos autores encontraron que el valor de
rigidez era superior a la relacion de rigidez para la diferenciacién entre lesiones hepaticas malignas y
benignas. La diferencia en los valores de rigidez hepatica propios de cada paciente, puede haber
comprometido la prediccion de malignidad con el uso de la relacion de rigidez.

Implicaciones para el cuidado del paciente

m El valor de rigidez de las lesiones focales hepaticas se puede utilizar para distinguir entre lesiones
hepaticas malignas y benignas. O sea, cuanto mayor es el valor de rigidez mas probabilidad de
malignidad.

m Los valores para el parénquima hepatico a mas de 2 cm de la periferia de la lesion pueden considerarse
valores de referencia para el higado de fondo para calcular la relacion de rigidez. Esto nos permite en

teoria subclasificar las lesiones malignas.

CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS

El estudio de las lesiones hepaticas, tanto difusas como localizadas, juega un rol importante en la préctica
clinica; la elastografia por ultrasonido, permite la evaluacion y seguimiento de una forma no invasiva,
permitiendo valorar la patologia hepética tanto cualitativamente como cuantitativamente, dependiendo

de la modalidad que se utilice.
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La elastografia por onda de cizalla (SWE) permitir4 valorar de una forma objetiva, sustrayendo la
variabilidad interobservador que las otras modalidades llevan inherentemente. Estas técnicas estan en

constante revision, con el fin de estandarizar los valores, para obtener resultados comparables.

En nuestro pais la incorporacién es paulatina, no existiendo publicaciones nacionales sobre la temaética,
pero se vislumbran las primeras investigaciones llevadas a cabo por el Departamento de imagenologia,
del Hospital de Clinicas, en conjuncion con el Laboratorio de Acustica Ultrasonora de la Facultad de

Ciencias.

Actualmente no hay estudios clinicos que avalen su uso sistemético en la patologia hepética, ni que
puedan sustituir a los métodos ya utilizados, esto se debe principalmente a que no existe una clasificacion
de los resultados utilizables en nuestro medio. Se ha visto que puede ser Gtil en algunos casos especiales

para definir el tratamiento o la realizacion de otros estudios.

Si se logra una adecuada clasificacion para los resultados, la elastografia puede ser una herramienta muy
atil para sustituir o disminuir la cantidad de pacientes expuestos a métodos invasivos para lograr un

diagnoéstico o una adecuada estadificacion de la enfermedad.

Se considera que se debe profundizar en el tema, tanto globalmente como en Uruguay, para adquirir
experiencia en el mismo y en su aplicacion. Resulta importante lograr una adecuada difusion del método,

ya que puede resultar en un avance en el diagndstico de ciertas enfermedades.

ANEXO

Definiciones sobre ultrasonido

Es imprescindible tener claros ciertos aspectos para poder comprender la modalidad que compete en este

apartado, que es la elastosonografia, por lo tanto, pasaremos a contextualizar ciertos términos.

ACUSTICA; rama de la ciencia que estudia la produccion, transmision, almacenamiento percepcion y

reproduccion de de pequefias perturbaciones mecanicas en medios materiales.

ONDA: En forma genérica se puede definir una onda como la propagacién en el espacio y el tiempo de
una perturbacion de algun campo fisico (presion, tension, campo electro-magnético, gravedad). En el
caso de ondas mecanicas, la propagacion implica transporte de energia sin transporte neto de materia,

realizando vibraciones en torno a una posicion de equilibrio.
Tipos de onda: mecanicas y electromagnéticas. Dentro de las primeras se encuentra el sonido.

ULTRASONIDO (US)
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La ecografia es una técnica diagnéstica fundada en la emision y recepcion de ondas mecanicas como el
sonido, a una frecuencia superior a la audicién normal del ser humano, que es de 20 a 20000 Hz,
propagandose de forma longitudinal mediante pulsos a una velocidad que depende de las caracteristicas
del tejido.

Los US diagndsticos son generados en un dispositivo llamado transductor, el cual contiene uno 0 mas
cristales con propiedades piezoeléctricas. Al ser sometidos a una corriente eléctrica alterna, vibran y
emiten ultrasonido de una frecuencia caracteristica. Al aplicar el transductor sobre el tejido las ondas
de sonido viajan, a medida que avanzan parte de ellas seran reflejadas en forma de ecos. Los ecos son

devueltos al transductor donde interaccionan con los cristales, produciendo una sefial eléctrica.

Los diferentes tejidos receptores ofrecen cierta resistencia sonora o impedancia acUstica, siendo el tejido
6seo el que ofrece mayor resistencia y las estructuras liquidas las que menos. Esto definiria su

representacion en la escala de grises en la imagen final.

El avance de la onda implica su atenuacion, existiendo asi cuatro formas: absorcion, reflexion, refraccién
y la cavitacion. La absorcién es la transformacidn en energia térmica. En cuanto a la reflexion, decisivo
en el logro de la imagen, consiste en la desviacion del haz del sentido de su fuente al incidir sobre un
tejido. En cambio, la refraccion es el cambio de direccidn al atravesar un tejido. Por Gltimo, la cavitacion

sucede al incidir sobre una cavidad ocupada de liquido o gas, como seria una arteria ateromatosa (40,41).
TIPOS DE FORMATO DE IMAGEN

. MODO A (AMPLITUD) se utiliza un solo haz de ultrasonido, la informacion recogida es

representada en graficas. Eje vertical representa la distancia y el eje horizontal la amplitud de los ecos.

. MODO B (BRILLO) se utilizan multiples haces emitidos secuencialmente y se obtienen
imagenes bidimensionales en movimiento. El brillo del punto es proporcional a la amplitud del ecoy la
posicion al tiempo de recepcion. el conjunto de los puntos reproduce un corte anatémico de la region

examinada. Es actualmente el formato mas utilizado.

. MODO M (MOVIMIENTO) utiliza un solo haz. Es una variante del modo B. se obtienen
imagenes unidimensionales en movimiento a lo largo de la linea que representa el haz de US. Se
observan los ecos como puntos de brillo de distinta intensidad siendo la distancia también proporcional

al tiempo que tardan en ser recibidos. Se pueden seguir los movimientos a lo largo del tiempo (42).
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