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RESUMEN

Introduccion: La fibrosis hepdtica es el principal de-
terminante prondstico de las enfermedades hepdticas
créonicas. La biopsia hepdtica, aunque considerada
el estandar de referencia, presenta limitaciones que
han impulsado el desarrollo de métodos no invasivos
como la elastografia hepdtica y los indices seroldgicos.
Objetivo: Comparar la elastografia hepdtica por im-
pulso de fuerza actstica (ARFI) con los indices se-
roldgicos APRI y FIB-4 en la evaluacion no invasiva de
la fibrosis hepdtica. Métodos: Estudio observacional,
descriptivo, retrospectivo y transversal realizado en
adultos con elastografia hepdtica por ARFI y pruebas
de laboratorio para el cdlculo de APRI y FIB-4, real-
izadas con un intervalo no mayor de 30 dias. Se aplicé
estadistica descriptiva y pruebas de normalidad. Re-
sultados: Se incluyeron 92 pacientes, con edad media
de 58.7 + 13 afios; el 55.4 % correspondio al sexo mas-
culino. La rigidez hepdtica media por ARFI fue de 6.62
kPa. La mayoria de los pacientes se clasifico en estadi-
o0s de fibrosis minima o leve mediante los tres métodos
evaluados, sin diferencias significativas segiin sexo.
Conclusiones: La elastografia hepdtica por ARFI
y los indices APRI y FIB-4 muestran una concor-
dancia clinica util para la evaluacion no inva-
siva de la fibrosis hepdtica, constituyendo herra-
mientas complementarias en la prdctica -clinica.

Palabras clave: Fibrosis hepdtica; elastografia; ARFI;
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ABSTRACT

Background: Liver fibrosis is the main prognostic deter-
minant of chronic liver diseases. Liver biopsy, although
considered the gold standard, has limitations that have
driven the development of non-invasive methods such as
liver elastography and serological indices. Objective: To
compare acoustic pulse force elastography (ARFI) with
the serological indices APRI and FIB-4 in the non-invasive
assessment of liver fibrosis. Methods: Observational,
descriptive, retrospective, and cross-sectional study con-
ducted in adults using ARFI liver elastography and lab-
oratory tests for calculating APRI and FIB-4, performed
no more than 30 days apart. Descriptive statistics and
normality tests were applied. Results: Ninety-two pa-
tients were included, with a mean age of 58.7 + 13 years;
55.4% were male. The mean liver stiffness measured by
ARFI was 6.62 kPa. Most patients were classified into
minimal or mild fibrosis stages using all three methods
evaluated, with no significant differences according to
sex. Conclusions: ARFI liver elastography and the APRI
and FIB-4 indices show clinical agreement useful for the
non-invasive assessment of liver fibrosis, constituting
complementary tools in clinical practice.

Keywords: Liver fibrosis; elastography; ARFI; APRI;
FIB-4.




Revista Dominicana de Gastroenterologia (RDG)

Introduccion

La fibrosis hepética es una consecuencia comun de multiples hepatopatias crénicas, incluyendo
la hepatitis viral, la enfermedad hepética por alcohol y 1a enfermedad por higado graso no alcohdli-
co (NAFLD, por sus siglas en inglés) (1). La deteccion precoz y la estadificacion precisa de la fibrosis
hepética son fundamentales para predecir la progresion a cirrosis, determinar el prondstico y guiar
decisiones terapéuticas (2). Histéricamente, la biopsia hepatica ha sido el patrén de referencia para
la evaluacion del grado de fibrosis; sin embargo, su cardcter invasivo, el riesgo de complicaciones
y la posibilidad de error por muestreo han impulsado el desarrollo de métodos diagndsticos no
invasivos (3).

Entre las alternativas no invasivas, destacan la elastografia hepdtica y los indices seroldgicos.
La elastografia por impulso de fuerza acustica (ARFL por sus siglas en inglés) es una técnica de
imagen integrada al ultrasonido convencional que permite medir la rigidez del tejido hepatico en
metros por segundo (m/s), siendo una herramienta validada para la evaluacion de la fibrosis (4,5).
Estudios como el de Saavedra et al. han demostrado la utilidad de la elastografia por ARFI en la es-
tadificacion de la fibrosis hepatica, destacando su buen rendimiento diagnoéstico frente a la biopsia
hepética en determinadas cohortes clinicas (6).

Por otro lado, indices seroldgicos como el APRI (AST to Platelet Ratio Index) y el FIB-4 (Fibrosis-4
Index) son ampliamente utilizados por su bajo costo y accesibilidad, aunque su rendimiento diag-
néstico puede verse influenciado por factores como edad, inflamacién aguda o trombocitopenia no
relacionada a fibrosis (7).

Diversos estudios han intentado comparar el rendimiento diagndstico de estas herramientas no
invasivas, reportando resultados variables. La mayoria se han centrado en poblaciones con diag-
nostico establecido de hepatopatia crdénica (8,9). Sin embargo, existe un creciente interés en evaluar
su utilidad en contextos mas amplios, incluyendo poblaciones generales o con sospecha clinica sin
confirmacion etioldgica, con miras a incorporar estos métodos en programas de pesquisa o evalu-
acion inicial (10).

En este contexto, la evaluacion de la concordancia entre elastografia por ARFI e indices seroldgi-
cos en una cohorte de adultos atendidos en un centro de tercer nivel contribuird a esclarecer el
grado de acuerdo entre estas herramientas diagndsticas, aportando evidencia util para optimizar
algoritmos no invasivos en la préctica clinica.

Material y método

La presente investigacidon corresponde a un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo
y de corte transversal, cuyo objetivo es comparar el desempefio diagndstico de los indices APRI y
FIB-4 para la identificacion de fibrosis hepatica significativa y avanzada, utilizando la elastografia
por impulso de radiacidon acustica (ARFI) como método de referencia. Si bien la biopsia hepatica
continua siendo el estdndar de oro para la evaluacién del grado de fibrosis, en este estudio la elas-
tografia por ARFI se emplea como referencia no invasiva, en virtud de su validacion clinica, mayor
accesibilidad y utilidad en la préctica asistencial.

Este estudio siguio las recomendaciones de la declaracion STROBE (Strengthening the Reporting
of Observational Studies in Epidemiology), Departamento de investigacion de CEDIMAT, y guias de
trabajos de investigacion de la Universidad Nacional Pedro Henriquez Urefia (UNPHU).

El estudio se llevd a cabo en un centro médico de tercer nivel, utilizando informacién obtenida
de los registros clinicos y estudios realizados entre julio de 2023 y abril de 2025. Dado su disefio
retrospectivo y basado en datos existentes, no involucra intervenciones directas con los pacientesy
se circunscribe al andlisis de variables clinicas, bioquimicas y de iméagenes para describir su com-
portamiento y determinar el grado de asociacién entre las herramientas diagndsticas evaluadas.

Los indices seroldgicos APRI (AST to Platelet Ratio Index) y FIB-4 fueron calculados a partir de
pardmetros bioquimicos y hematoldgicos obtenidos de los registros clinicos institucionales.
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El indice APRI se calcul¢ utilizando la siguiente férmula:
AST (U/L) ) N 100
Plaquetas(10°/L)

APRI = ( - -
Limite superior normal de AST

El indice FIB-4 se calculdé mediante la formula:
Edad (afios) X AST (U/L)

Plaquetas(10°/L) x ./ALT (U/L)

Para la interpretacion de los indices seroldgicos se utilizaron puntos de corte previamente val-
idados, ampliamente aceptados en la literatura internacional para la identificaciéon de fibrosis
hepatica:

* APRI:
* >0.5: fibrosis significativa (F > 2)
* >1.0: fibrosis avanzada (F > 3)

FIB-4 =

* >1.45: fibrosis significativa (F > 2)
e >3.25: fibrosis avanzada (F > 3)

Estos puntos de corte han demostrado un adecuado rendimiento diagnéstico para la deteccion y
exclusion de fibrosis significativa y avanzada en diversas etiologias de enfermedad hepatica créni-
ca. Su uso esta respaldado por estudios de validacién y por recomendaciones de guias clinicas in-
ternacionales, 1o que justifica su aplicacién en el presente estudio como herramientas de estratifi-
cacion no invasiva (2,7).

Este estudio retrospectivo incluyd a todos los pacientes adultos atendidos en un centro médico
de tercer nivel entre julio de 2023 y abril de 2025, que contaban con una medicién valida de elas-
tografia hepatica por ARFI y con los pardmetros bioquimicos necesarios para calcular los indices
seroldgicos APRI y FIB-4. Se empled un muestreo no probabilistico de tipo censal, incorporando la
totalidad de los casos que cumplian con los criterios de inclusién. La poblacién final analizada cor-
respondié a todos los pacientes elegibles seguin los registros clinicos disponibles.

Se excluyeron pacientes con cirrosis descompensada, tumores hepaticos, trombocitopenia seve-
ra no hepética, insuficiencia cardiaca congestiva, valores de AST o ALT superiores a cinco veces el
limite normal e informacion clinica incompleta.

Lasvariables analizadas incluyeron edad, sexo, niveles séricos de AST y ALT, recuento plaquetar-
io y rigidez hepatica medida en kilopascales (kPa). Los datos se resumieron mediante estadistica
descriptiva. Se aplicaron medidas de tendencia central y dispersion (media, mediana, desviacion
estandar o rango intercuartilico), segun la distribucion de las variables, evaluada mediante la prue-
ba de Shapiro-Wilk. Las variables categdricas se describieron mediante frecuencias absolutas y
relativas, representadas en tablas y graficos.

En el andlisis inferencial, se utilizaron pruebas no paramétricas debido a la distribucién no
normal de las variables. Se aplicé la prueba de Mann-Whitney U para comparar los valores de
ARFI, APRI y FIB-4 entre sexos. La correlacion entre la edad y estos tres indicadores fue evaluada
mediante el coeficiente de Spearm an. Se estableci6 un nivel de significancia estadistica de a = 0.05
y un intervalo de confianza del 95 %. El andlisis de datos se realizé en el entorno RStudio con el
software R.

El estudio se ejecut6 en conformidad con los principios éticos de la Declaraciéon de Helsinki y
las directrices del CIOMS. El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica de la universidad y por
la Unidad de Ensefianza del Centro de Diagnostico Medicina Avanzada y Telemedicina (CEDIMAT).
El manejo de los datos personales fue confidencial, y los registros clinicos fueron anonimizados.
El acceso a la base de datos fue restringido exclusivamente a la investigadora principal mediante
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clave protegida, garantizando la integridad y privacidad de la informacién durante todo el proceso
investigativo.

Sesgos y manejo de datos faltantes

Este estudio presenta limitaciones propias de su disefio retrospectivo, observacional y de centro
unico, lo que puede implicar sesgo de seleccién y restringir la generalizacion de los resultados.
Solo se incluyeron pacientes con mediciones validas de elastografia hepatica por ARFI y resultados
completos para el cdlculo de APRI y FIB-4, excluyéndose aquellos con registros incompletos. No se
aplicaron métodos de imputacion para datos faltantes, con el fin de preservar la validez interna
del andlisis y evitar sesgos derivados de estimaciones indirectas. El enfoque retrospectivo permitié
evaluar métodos diagndsticos no invasivos en un contexto clinico real, optimizando recursos y
aportando evidencia util para la practica local.

Resultados

La edad media de los pacientes fue de 58.7 afios (DE +13.0), con una mediana de 59 afios y un
rango entre 27 y 86 afios. En cuanto al sexo, el 55.4% (n=51) correspondié a hombres y el 44.6%
(n=41) a mujeres (Tabla 1).

Tabla 1. Variables sociodemograficas (edad y sexo)

Variable N % [ Medidas

Edad (aiios) 92 Media: 58.7 + 13.0
Mediana: 59.0
Min-Max: 27 — 86

Sexo Femenino: 41 (44.6%)
Masculino: 51 (55.4%)

En los valores de transaminasas, la AST present6 una media de 35.7 U/L (mediana 30 U/L; rango
11-170 U/L) y la ALT una media de 42.7 U/L (mediana 34 U/L; rango 6.2-146 U/L) (Figura 2). Se obser-
varon algunos valores maximos elevados, que podrian corresponder a pacientes con hepatopatia
mads avanzada.

La elastografia hepdtica por ARFI mostré un valor medio de 6.62 kPa, con un rango entre 1.9 y
13.9 kPa (Tabla 2). El indice FIB-4 presentd una media de 1.61 (mediana 1.35; rango 0.37-8.95) y el
indice APRI tuvo una media de 0.29 (mediana 0.20; rango 0.10-2.50).

Tabla 2. Resumen estadistico de los resultados de la elastografia hepatica ARFI, FIB-4 y APRI

Variable Media Mediana P25 P75 Min Max
Elastografia 6.62 6.20 5.18 7.40 1.90 13.90
ARFI (kPa)

FIB-4 1.61 1.35 1.02 1.84 0.37 8.95
APRI 0.29 0.20 0.20 0.30 0.10 2.50

Al categorizar los resultados de la elastografia hepdatica por ARFI seguin los puntos de corte clini-
cos (Tabla 3), se observo que 20 pacientes (21.7%) presentaron valores compatibles con FO (alta
posibilidad de normalidad). La mayoria, 60 pacientes (65.2%), correspondieron a F1, lo que sugiere
ausencia de fibrosis avanzada, aunque con la posibilidad de enfermedad hepdtica cronica compen-
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sada. Por otro lado, 10 pacientes (10.9%) fueron clasificados como F2, categoria que sugiere enfer-
medad hepatica crénica avanzada y requiere estudios adicionales, mientras que 2 pacientes (2.2%)
se ubicaron en F3, compatible con enfermedad hepatica crénica compensada.

Tabla 3. Resumen estadistico de los resultados de la elastografia hepatica ARFI, categori-

zado por corte clinico.

Clasificacion ARFI N %
FO - Alta posibilidad de normalidad 20 21.7
F1 - Descartar enfermedad hepatica cronica avanzada com- 60 65.2
pensada '
F2 - Sugiere enfermedad hepatica cronica avanzada, requiere 10 10.9
mas estudios '
F3 - Enfermedad hepatica cronica compensada 2 2.2

En relacion con el indice APRI, el 92.4% de los pacientes (n=85) se ubicaron en la categoria de
minima fibrosis (APRI <0.5). Un 6.5% (n=6) correspondio a fibrosis intermedia (APRI 0.5-1.5), mien-
tras que el 1.1% (n=1) alcanzo valores compatibles con fibrosis avanzada (APRI >1.5) (Tabla 4).

Tabla 4. Resumen estadistico de los resultados de la elastografia hepatica APRI, categori-

zado por corte clinico

Clasificacion APRI N %
Minima fibrosis (APRI <0.5) 85 92.4
Fibrosis intermedia (APRI 0.5-1.5) 6 6.5
Fibrosis avanzada (APRI >1.5) 1 1.1

En cuanto al indice FIB-4, el 56.5% de los pacientes (n=52) se clasificaron en minima fibrosis (FIB-
4 <1.45). Un 39.1% (n=36) se ubico en fibrosis intermedia (FIB-4 1.45-3.25), mientras que el 4.3%
(n=4) presento valores compatibles con fibrosis avanzada (FIB-4 >3.25).

Evaluacion de la normalidad

La normalidad de las variables numéricas fue evaluada mediante la prueba de Shapiro-Wilk.

(Tabla 5)
Tabla 5. Resumen estadistico de las pruebas de normalidad
Variable w p-valor Interpretacion
Edad 0.992 0.834 Distribucién normal
AST 0.714 <0.001 No normal
ALT 0.811 <0.001 No normal
ARFI (kPa) 0.908 <0.001 No normal
FIB-4 0.683 <0.001 No normal
APRI 0.464 <0.001 No normal
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De acuerdo con estos resultados, solo la variable edad present6 una distribucién normal (p =
0.834). En contraste, las variables bioquimicas (AST y ALT), la elastografia por ARFI y los indices
serolodgicos (FIB-4 y APRI) no siguieron una distribucion normal (p < 0.05). Este hallazgo es funda-
mental para guiar la eleccion de los métodos estadisticos inferenciales, privilegiando pruebas no
paramétricas en el andlisis de correlacion y concordancia entre las diferentes técnicas de evalu-
acion de fibrosis hepatica (Figura 1).

Figura 1. Comparacion de ARFI segun cetegorias de APRI y FIB-4

Figura 2. Comparacién de ARFI seglin categorias de APRI y FIB-4
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Discusién

El presente estudio analizd la relacidn entre la elastografia hepdtica por ARFI y los indices se-
rolégicos APRI y FIB-4 como métodos no invasivos para la evaluacion de la fibrosis hepdtica en
adultos atendidos en un centro de tercer nivel. La evaluacién no invasiva de la fibrosis hepatica
se ha convertido en un componente esencial del abordaje de las hepatopatias crénicas, dada la
elevada prevalencia de etiologias como las hepatitis virales y la enfermedad por higado graso no
alcohdlico (NAFLD) (11-14).

La elastografia hepdatica por impulso de fuerza acustica (ARFI) ha demostrado ser una herra-
mienta util para estimar la rigidez hepdtica, mientras que los indices seroldgicos APRI y FIB-4 con-
tindan empledndose ampliamente como métodos accesibles de tamizaje y estratificacion inicial del
riesgo de fibrosis (5, 9,15). La fibrosis hepdtica constituye el principal determinante prondstico en
las hepatopatias crénicas, y su evaluacion temprana es crucial para prevenir la progresion hacia
cirrosis y sus complicaciones, tal como ha sido ampliamente documentado en la literatura (1,15).
En este contexto, métodos diagndsticos no invasivos como la elastografia por ARFI y los indices
APRI y FIB-4 representan herramientas fundamentales, especialmente en entornos donde la biop-
sia hepatica no siempre es factible o accesible (3,16).

Los resultados del estudio mostraron que la poblacion evaluada estuvo conformada por adultos
con una edad media de 58.7 afios, un rango compatible con lo descrito internacionalmente para
la mayor prevalencia de fibrosis asociada a NAFLD, NASH o hepatopatias virales (17). La distri-
bucién por sexo fue equilibrada y el andlisis inferencial demostrd que no existieron diferencias
estadisticamente significativas entre hombres y mujeres en ninguno de los tres métodos evaluados:
ARFI, APRI ni FIB-4 (p > 0.05). Este hallazgo concuerda con diversos estudios que indican que, una
vez controlados los factores clinicos asociados, el sexo no modifica de forma sustancial la rigidez
hepatica ni los indices bioquimicos utilizados para estimar la fibrosis (5,16).

La elastografia por ARFI mostr6 una media de 6.62 kPa, predominando los valores correspondi-
entes a FO y F1, lo que sugiere que la mayoria de los pacientes no presentaba fibrosis avanzada. Este
patron es coherente con la literatura que sefiala que ARFI posee buena capacidad para discriminar
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fibrosis avanzada, pero clasifica correctamente a la mayoria de los pacientes ambulatorios dentro
de grados leves o intermedios (4,5). A su vez, los indices seroldgicos evidenciaron una distribucion
similar: APRI clasific6 al 92.4 % de los pacientes en minima fibrosis, lo cual es consistente con las
limitaciones del APRI para detectar fibrosis temprana o intermedia (7); en contraste, FIB-4 mostré
una distribucion mas amplia, lo que concuerda con estudios que describen una mayor sensibilidad
para fibrosis significativa (17)

La tendencia paralela observada entre ARFI, APRI y FIB-4 respalda parcialmente la hipdtesis
planteada, que proponia la existencia de una concordancia clinica relevante entre los tres méto-
dos. Aunque APRI tiende a concentrar los casos en la categoria de minima fibrosis, FIB-4 mostré un
comportamiento progresivo mas proximo al observado con ARFI. Esto coincide con los hallazgos
de estudios comparativos que sefialan que los métodos basados en elastografia suelen tener mayor
precision diagnostica para fibrosis significativa, mientras que los indices seroldgicos favorecen la
estratificacién inicial y el descarte de fibrosis avanzada (9,10,17)

Los resultados también reflejan caracteristicas clinicas previamente reportadas en la literatura,
especialmente en regiones donde la prevalencia de hepatitis viral sigue siendo considerable, como
en América Latina y el Caribe (11,12). Aunque el presente estudio incluyd pacientes con etiologias
mixtas, la distribucion de fibrosis leve en la muestra es coherente con estudios poblacionales donde
NAFLD representa una proporcidén creciente de las hepatopatias cronicas (14).

Desde una perspectiva clinica, estos resultados confirman que ARFI, APRI y FIB-4 ofrecen infor-
macidon complementaria y pueden utilizarse de manera integrada dentro de algoritmos diagndsti-
cos escalonados, tal como recomiendan las guias internacionales 2,19. La ausencia de diferencias
por sexo y la predominancia de valores compatibles con fibrosis minima sugieren que estos mét-
odos son particularmente utiles en escenarios ambulatorios y en procesos de tamizaje inicial para
priorizar qué pacientes requieren estudios adicionales.

Finalmente, los hallazgos obtenidos dan cumplimiento a los objetivos planteados en esta inves-
tigacion. Se logro describir las caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacién, presentar los
valores de ARFI, APRI y FIB-4, examinar su comportamiento segun edad y sexo, y evaluar su rel-
acidn clinica. Los resultados aportan evidencia local que fortalece la comprensidn del rendimiento
de estos métodos no invasivos en la prdctica clinica dominicana, donde la disponibilidad de estu-
dios comparativos es limitada. Esto contribuye a mejorar la toma de decisiones clinicas, optimizar
el uso de recursos diagnosticos y apoyar la transicion hacia estrategias mas seguras y accesibles
para la evaluacion de la fibrosis hepatica.

Conclusiones

Los resultados de este estudio permiten concluir que la elastografia hepatica por ARFI, el indice
serologico APRI y el indice FIB-4 muestran un comportamiento clinico concordante en la evalu-
acion no invasiva de la fibrosis hepatica en adultos atendidos en un centro médico de tercer nivel.
La tendencia paralela observada entre los valores de rigidez hepatica y los indices bioquimicos
respalda el uso complementario de estos métodos dentro de un enfoque diagnoéstico integrado.

En términos descriptivos, la mayoria de los pacientes se clasifico dentro de los niveles de fibrosis
minima o leve segun ARFI, APRI y FIB-4, un patrén coherente con poblaciones ambulatorias y con
la creciente prevalencia de hepatopatias crénicas asociadas a NAFLD/NASH. La distribuci6n pre-
dominante en los grados FO y F1 con ARFI, junto con los valores bajos de APRI y FIB-4, sugiere que
la muestra estd compuesta principalmente por pacientes sin fibrosis avanzada, 1o que refuerza el
valor clinico de estos métodos para la estratificacidn inicial y el tamizaje de riesgo.

El andlisis inferencial demostré que el sexo no influye de manera significativa en los valores
de ARFI, APRI ni FIB-4, ya que no se observaron diferencias estadisticamente significativas entre
hombres y mujeres. Esto indica que, en esta poblacidn, los tres métodos conservan un desemperfio
estable independiente del sexo. Asimismo, la edad mostré variabilidad compatible con patrones
descritos internacionalmente, ubicaAndose la media de la muestra dentro del rango habitual para la
progresion de fibrosis en hepatopatias metabdlicas o virales.
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En conjunto, puede concluirse que la elastografia por ARFI constituye un método robusto para
la evaluacion de la rigidez hepatica y que su desemperfio clinico encuentra respaldo en los indi-
ces serologicos APRI y FIB-4, los cuales aportan informacién adicional util para la estratificacion
diagnostica. La evidencia generada en este estudio proporciona soporte para la implementacion
conjunta de estas herramientas en el contexto dominicano, donde la disponibilidad de datos com-
parativos ha sido limitada. La integracion de estos métodos podria fortalecer los algoritmos de
evaluacion clinica, reducir la necesidad de procedimientos invasivos como la biopsia hepatica y
contribuir a un abordaje mas accesible, seguro y costo-efectivo en la practica hepatologica.
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