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ACTUALITATEA TEMEI

Fibroza hepatică (FH) reprezintă acumularea
excesivă de matrice extracelulară în parenchimul ficatului.
Fibrogeneza survine ca răspuns la diferite tipuri de leziuni
organice, ca componentă normală în procesul de vindecare.

Acumularea excesivă de țesut conjunctiv se produce
atunci când dauna asupra ficatului este determinată de un
proces cronic. În timp, acțiunea continuă a factorului nociv
condiționează distorsionarea structurii normale a
parenchimului ficatului, cu ulterioara afectare a funcției
organului.
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ACTUALITATEA TEMEI

• Bolile hepatice cronice (CLD) reprezintă o problemă de sănătate publică
globală importantă și, cu siguranță, subestimată. Fibroza organică
caracterizează progresia bolii în bolile inflamatorii cronice și contribuie la
45% din mortalitatea din toate cauzele la nivel mondial.

• Estimările actuale, la nivel mondial arată că 844 de milioane de oameni
au CLD, cu o rată a mortalității de 2 milioane de decese pe an.
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Patologia Incidența 
(milioane)

Prevalența 
(%)

Estimare curentă 
(mil.)

Estimare 
viitoare 

2030 (mil.)
Hepatita cronică

virală B
4.5-6 3.6 240 120

Hepatita cronică 
virală C

3-4 2.5 170 85

Boala hepatică 
alcoolică

16.6 4.5 Nu e disponibil 19.3

Boli hepatice 
grase nealcoolice

13.6 5-8 570 16.2

Steato-hepatita 
non-alcoolică

12.5 <4 145 3.8

Tabel 1. Epidemiologia la nivel global a bolilor cronice ale ficatului [1]



SCOPUL

Scopul cercetării a fost de a identifica 
metodele neinvazive cu cea mai mare 

importanță în diagnosticul și 
stadializarea fibrozei hepatice pentru 

managementul personalizat al 
pacienților.
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OBIECTIVE
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1. Studiul etiologiei, patogenezei și evoluției 
fibrozei hepatice

2. Identificarea abordărilor de diagnostic în 
fibroza hepatică.

3. Stabilirea metodelor neinvazive de 
diagnostic al fibrozei hepatice și corelarea 
acestora cu stadiul de evoluție a fibrozei.

4. Evaluarea importanței diagnosticului 
serologic și imagistic în managementul 
personalizat al fibrozei hepatice.



ETIOLOGIA FIBROZEI HEPATICE
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CONCEPTE PATOGENETICE ÎN 
DEZVOLTAREA FIBROZEI HEPATICE

Fibroza hepatică se caracterizează prin acumularea progresivă a matricei extracelulare (ECM), care distruge
arhitectura fiziologică a ficatului. Patogenetic, bolile toxice, metabolice sau virale duc la deteriorarea hepatocitelor și
infiltrarea celulelor imune care activează diferențierea HSC în miofibroblaste producătoare de colagen.

Implicat fiziologic în repararea țesuturilor, la rănirea pe termen scurt, acest proces este echilibrat prin
contracararea mecanismelor anti-fibrotice care duc la inactivarea sau apoptoza miofibroblastelor și rezoluția cicatricilor.

În schimb, în bolile hepatice cronice, un dezechilibru al mecanismelor pro-fibrogene și anti-fibrogene
determină activarea persistentă a miofibroblastelor proliferante, contractile și migratoare care duc la producerea
excesivă de ECM.
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Figura 1. Unele mecanisme ale fibrozei hepatice [2]



CLASIFICAREA HISTOLOGICĂ 
A FIBROZEI HEPATICE
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Stadiul IASL Batts-Ludwig Metavir

0 Fără fibroză Fără fibroză Fără fibroză

1 Fibroză ușoară Extindere fibroasă 

portală

Extindere fibroasă 

periportală

2 Fibroză 

moderată

Septuri fibroase rare Septuri periportale (>1 

sept)

3 Fibroză severă Numeroase septuri Septuri centro-portale

Tabel 2. Sisteme comparative de notare a stadiului histologic al fibrozei hepatice [3]



ABORDĂRI DE DIAGNOSTIC A PACIENTULUI 
SUSCPECT CU FIBROZĂ HEPATICE

Diagnosticul
și 

stadializarea 
fibrozei 
hepatice

Markeri
serologici 
individuali

Metode 
imagistice 

convenționale

Elastografi
a

tranzitorie

Biopsia 
hepatică

Combinații 
secvențiale de 

teste 
neinvazive

Tehnologii 
emergente: 
modele de 
predicție 
genetică

Scoruri 
Seologice



Arborele 
decizional 

în diagnosticul 
rentabil al 

fibrozei hepatice 
la populații mari 

de pacienți 
potențiali

• Figura 2Algoritmul de diagnostic al fibrozei hepatice la populații mari de pacienți potențiali [4]

Figura 2. Arbore decizional în diagnosticul rentabil al fibrozei hepatice la populații 
mari de pacienți potențiali [4]

ABORDĂRI DE DIAGNOSTIC A PACIENTULUI 
SUSCPECT CU FIBROZĂ HEPATICE



DIAGNOSTICUL FIBROZEI HEPATICE ÎN NAFLD

• Figura 3. Algoritmul de diagnostic al fibrozei hepatice la pacienții cu NAFLD [5]

Figura 3. Algoritmul de diagnostic al fibrozei hepatice la pacienții cu NAFLD [5]



DIAGNOSTICUL FIBROZEI HEPATICE ÎN 
HVC: ALGORITM SAFE

• Figura 4. Algoritm secvențial pentru evaluarea fibrozei în HVC (SAFE) 
[6]

Figura 4. Algoritm secvențial pentru evaluarea fibrozei în HVC (SAFE) [6]



DIAGNOSTICUL FIBROZEI HEPATICE ÎN 
HVC: ALGORITM BORDEAUX

• Figura 5. Algoritm secvențial pentru diagnosticul fibrozei hepatice în HVC (BA) 
[6]



DIAGNOSTICUL FIBROZEI HEPATICE ÎN HVB, 
ALD, BOLI HEPATICE COLESTATICE

TE și MRE sunt tehnici neinvazive concepute pentru a
evalua indirect fibroza hepatică prin măsurarea rigidității ficatului.
Inflamația hepatică contribuie în mod clar la LS și poate fi mai
pronunțată la pacienții cu CHB, în special în timpul unei erupții
hepatitice sau a reactivării virale. O demonstrație că prezența
nivelurilor crescute de ALT poate crește valorile LS descinde din
dovezile că după introducerea unei terapii antivirale există o
scădere rapidă a LS în paralel cu normalizarea ALT.

Markerii serologici utilizați în diagnosticul fibrozei
hepatice sunt: APRI, Fib-4, Fibrotest, Forn’s (vîrsta, plachete,
gammaglutamiltranspeptidaza gGT, colesterol), GUCI (AST, INR,
plachete), Hui’s (IMC, plachete, albumina, bilirubina).

Actual este necesar de a combina metodele neinvazive, atît
serologice cît și imagistice în stabilirea diagnosticului
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MARKERI CONTEMPORANI ADIȚIONALI UTILIZAȚI 
ÎN DIAGNOSTICUL FIBROZEI HEPATICE

M
a

rk
e

ri
d

ir
e

cț
i 

(c
la

sa
 I

)

Metaloproteinaze (MMPs)

Inhibitorii tisulari ai metaloproteinazelor matricei
(TIMPs)

Acid hialuronic (HA)

Peptida carboxy terminală Procolagen tip I (PIMP) 

Peptida amino-terminală Procolagen tip III (PIIINP)

Factorul de creștere β (TGF- β) 



CONCLUZII

1. Fibroza hepatică (FH) reprezintă acumularea excesivă de matrice extracelulară în parenchimul
ficatului care se produce atunci când dauna asupra ficatului este determinată de un proces cronic și
continuu în cadrul diferitor patologii ca boala hepatică grasă nealcoolică (NAFLD), boala hepatică
alcoolică (ALD), hepatite cronice, boli hepatice colestatice, autoimune sau o combinație între ei
pentru a produce efecte cumulative, ce condiționează distorsionarea structurii normale a
parenchimului ficatului, cu ulterioara afectare a funcției organului.

2. Abordările de diagnostic pentru evaluarea fibrozei hepatice utilizate și în proces de elaborare
aplicate în evaluarea clinică bazată pe metode disponibile și emergente sunt sistematizate în
algoritm SAFE, algoritm Bordeaux, algoritm în boala hepatică grasă nealcoolică (NAFLD).

3. Managementul și tratamentul personalizat al fibrozei hepatice depind de stabilirea exactă a
stadiului bolii, astfel metodele neinvazive, precum biomarkerii serici tradiționali (scorul APRI, Fib-
4 index, NFS, HFS, Fibrotest) și contemporani (metaloproteinaze, acidul hialuronic, propeptida
carboxi terminală a colagenului tip I și propeptida amino-terminală colagenului tip III, inhibitorii
tisulari ai metaloproteinazelor matriceale, factorul de creștere transformator-β), tehnicile
imagistice (elastografia tranzitorie, elastografia prin rezonanță magnetică) și metodele indirecte de
evaluare (HepaScore, Raportul AST/ALT, FibroSpect II) permit stabilirea unui diagnostic corect în
corelare cu clasificarea METAVIR, BattS sau IASL și diminuarea numărului de biopsii hepatice
efectuate.

4. Evoluția și perfecționarea metodelor utilizate în tratamentul bolilor cronice hepatice, ce sunt
fundamentul evaluării exacte a fibrozei hepatice prin metode neinvazive, este esențială pentru
excluderea riscurilor asociate biopsiei, estimarea prognosticul, prezicerea complicațiilor,
dezvoltarea strategiilor de tratament personalizat de succes la pacienții cu boli cronice ale ficatului.
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