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Caso clinico 1:
IVF, 54 anos, iniciou ha 2 meses com queda do estado geral, nauseas, vomitos e 
coluria, sem acolia fecal ou prurido. Nega artralgias ou febre.

Ao exame fisico: BEG, consciente, orientada, bpp, acianotica, ictericia +1/4, edema 
+1/4 MMII. PA=120/80mmHg, FR=18irpm, FC=68ppm

Hb/Hto=13,5/40,6 AST=169(35) FAN=1/1280 (nucleo)

Leuco=4680(2181) ALT=116(35) AntMit/LKM1/citosol= negativo

Plaquetas= 209000 GGT=247(50) / FA=191(100) Anti-DNA=negativo

RNI=1,14 BT/BD=2,89/2,39 HLA-B1=duvidoso

Creat=0,7 IGG=2.680/gamaglob=2,08 Anti-RNP=12 (positivo)

APRI 2,379

FIB4 4,05

LSM 8,8kPa

Score para HAI= +11 (sem biopsia)



Seguimento:
Biopsia hepatica: aumentada celularidade portal, composto por infiltrado misto, 
predominio de linfocitos e polimorfonucleares, com presenca de frequentes
plasmocitos. Hepatite de Interface: presente; Pseudorosetas: ausentes; 
Colestase leve.

Pre-tratamento:

Score para HAI sem biopsia= +11
Scores para HAI com biopsia=+15
Score pos-tratamento= +17

HEPATITE 
AUTOIMUNE

3 meses apos tratamento

AST 22(35)

ALT 17(35)

IGG 1250

gama 1,8

FAN negativo

APRI 0,319

FIB4 1,46

LSM 6,5kPa



Questoes para Reflexao:
1) Qual a interpretacao podemos fazer com relacao aos marcadores 

nao invasivos de fibrose na HAI?
a. Os 3 MNI utilizados sao concordantes quanto a presenca de FA/CH, 

portanto, podemos assumir tal resultado como verdadeiro;

b. A elastografia hepatica pode auxiliar no seguimento da HAI sendo 
importante marcador de resposta ao tto;

c. Na HAI os marcadores se comportam de forma descoordenada devido a 
inflamacao e colestase hepatica e nao devem ser valorizados isoladamente 
nessa fase, sendo necessaria a BX hepatica com esse fim

d. A interpretacao dos valores da elastografia deve ser realizada com cautela
nessa fase inicial pre-tratamento da HAI.



Wu S et al, Hepatol Int 2018

N=16 estudos (867 pacientes) 
TE=10
FIB4=6
APRI=8
ARFI=2

72% feminino
Mediana idade=46 anos
ALT=56U/L
Status tratamento:

39% não tratados
35% tratados
26% inconclusivo



Wu S et al, Hepatol Int 2018



J Hepatol 2016;65:769-775
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Xu, Q et al J Gastroenterol Hepatol 2017;32:639-644

Caract. Gerais

Participantes 100

Idade (anos) 45,0±12,8

Feminino (%) 81

ALT (U/L) 131,5±135,7

AST (U/L) 122,5±149,9

FA (U/L) 100,9±41,8

IgG (g/L) 19,3±5,8

APRI 1,62±1,90

FIB4 2,58±2,52

LSM (kPa) 11,2±8,2

Caract. Histológicas N=100

Fibrose
F0
F1
F2
F3
F4

6
10
34
27
23

Atividade
A0
A1
A2
A3

0
9

36
55



Xu, Q et al J Gastroenterol Hepatol 2017;32:639-644

Fibrose AUROC (95IC) Cutoff (kPa) S% E% VPP% VPN%

≥F2 (a) 0,88 (0,79-0,97) 6,45 82 87,2 97,1 98,6

≥F3 (b) 0,88 (0,82-0,95) 8,75 80 84 83,6 80,5

F4 (c) 0,91 (0,85-0,98) 12,5 87 89,6 71,3 95,9



Xu, Q et al J Gastroenterol Hepatol 2017;32:639-644



Harlt, J et al J Hepatol 2018;68:754-763

Remissão 
bioquímica 

(n=86)

Sem Remissão 
bioquímica 

(n=39)

Valor P

ALT 1ª LSM 26±14 40±21 0,001

IgG 1ª LSM 12,2±3,4 14,1±3,6 -

ALT ult LSM 24±11 43±1,6 <0,0001

IgG ult LSM 11±2,7 16±4,1 <0,0001

LSM 1ª 8,2±6,7 8,1±5,8 -

LSM ult 6,4±3,2 9,2±9,1 0,06

Mudanca LS 
(%/ano)

-7,5 (-11,0 –
2,0)

+1,7 (-6,0 -
12,2)

<0,0001

Mudanca LS 1º 
ano e follow up

-0,60±0,48 +0,14±0,09 <0,0001



Caso clinico 2:
SNFS. 47 anos, vem em consulta devido a prurido intenso pelo corpo ha 
3 anos. Nega coluria, acolia fecal, febre, uso de medicamentos.

Hb/Hto=13,0/39,3 AST=37(40) FAN=1/1280 (nucleo e citoplasma)

Leuco=8200(3181) ALT=85(65) Anti-Mitocondria= 1/320 

Plaquetas= 285000 GGT=965(50) / FA=599(100) Anti-DNA=negativo

RNI=0,9 BT/BD=0,9/0,5 LKM1/citosol= negativo

Creat=0,9 gamaglob= 1,07 Virus= negativos

Biopsia
hepatica

Doenca hepatobiliar com moderada atividade, com nitida
agressao a ductos interlobulares e moderada colestase. 
Tratos portais com fibrose emitindo septos (F2) 

APRI 0,325

FIB4 0,66

LSM 7,7 kPa



Questoes para reflexao:
1) Qual a interpretacao podemos fazer com relacao aos marcadores 

nao invasivos de fibrose na CBP/CEP?

a. Os 2 biomarcadores concordam em afastar FA/CH, porem a elastografia
mostrou resultado em Zona Cinza, sendo necessaria a BX

b. A utilizacao dos MNI, tanto biomarcadores quanto elastografia, nao estao
indicados na CBP/CEP por falta de validacao externa na literatura;

c. Na CBP/CEP os marcadores se comportam de forma descoordenada devido 
a colestase hepatica e nao devem ser valorizados isoladamente nessa fase, 
sendo necessaria a BX hepatica com esse fim

d. Apenas a elastografia deve ser valorizada nessa fase, por conta de 
interferencia da colestase hepatica nos biomarcadores.



PlosOne 2019

Cutoff AUROC (IC) S E VPP VPN LR+ LR-

HAI

≥F2 4,47 0,70(0,56-0,83) 93,6 44,4 74,4 80,0 1,68 0,15

≥F3 7,11 0,76(0,62-0,67) 66,7 78,6 70,0 75,9 3,11 0,42

F4 9,28 0,75(0,61-0,87) 63,6 86,8 58,3 89,2 4,84 0,42

CBP

≥F2 5,56 0,81(0,65-0,90) 81,8 73,3 52,9 91,7 3,07 0,25

≥F3 6,04 0,91(0,75-0,96) 100 81,6 30,0 100 5,43 0

FIBROSE F0 F1 F2 F3 F4

HAI (N=49) 12 (24,5%) 6 (12,2%) 10 (20,4%) 10 (20,4%) 11 (22,4%)

CBP (N=41) 8 (19,5%) 22 (53,7%) 8 (19,5%) 2 (4,9%) 1 (2,4%)



Detecção de cirrose (F≥5 Ishak):
AUROC=87,2% (77,8-96,6)
S=90%; E=74,7%

Goertz RS et al. An Hepatol 2019;18:23-29



N=36 HAI 2007-2015
51,6±20,6 anos

F≥1=32 (88,9%)
F≥2=27 (75%)
F≥3=19 (32,8%)
F=4 13 (36,1%)

World J Gastroenterol 2017;23:859-868



N=266 CEP seguimento médio de 2,05 anos 
(1,43 – 2,74 anos)

N= 20 CEP com biópsia hepática
F0= 4
F1= 3
F2= 6 (LSM=2,41kPa)
F3= 3 (LSM=3,26 kPa)
F4= 4 (LSM=4,93 kPa)

LSM correlacionou positivamente com fibrose na CEP (r=0,84; p<0,001)
CIRROSE: S=100%; E=94%

J Gastroenterol Hepatol, 2016;31:1184-1190



N=266 CEP seguimento médio de 2,05 
anos (1,43 – 2,74 anos)

N=36 (14 descompensaram)

LSM= 5,99 x 2,76 kPa; p<0,001 
(descompensaram x não)

HR=1,55 (95%IC 1,41-1,70)

Eaton et al. J Gastroenterol Hepatol, 2016;31:1184-1190



Mensagens finais
• Os estudos com marcadores não invasivos de fibrose nas doenças 

hepáticas autoimunes são ainda escassos, com números pequenos de 
pacientes;

• Biomarcadores têm performance apenas marginal na avaliação de fibrose 
nessa população e não é recomendado pelos principais guidelines;

• Métodos físicos parecem promissores na avaliação da fibrose, 
particularmente na HAI e CBP, com especial atenção para a elastografia
transitória (maior número de estudos);

• A ET têm se mostrado útil no seguimento dos pacientes portadores de DAI, 
porém merece atenção a possível interferência de fatores confundidores na 
interpretação dos resultados (colestase e elevação ALT, AST). 
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