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INTRODUÇÃO: 

A Doença Hepática Gordurosa Não Alcoólica (DHGNA) é caracterizada pelo acúmulo de gordura no fígado na ausência 

de consumo significativo de álcool, podendo evoluir para formas mais graves como cirrose e carcinoma hepatocelular. 

Divide-se em esteatose hepática simples e esteato-hepatite não alcoólica (EHNA), esta última associada a inflamação 

e fibrose hepática. A prevalência global da DHGNA varia entre 6% e 35%, sendo atualmente a principal doença hepática 

nos países industrializados, impulsionada pela alta incidência de obesidade, síndrome metabólica, dislipidemia e 

diabetes tipo 2. A fibrose hepática representa o principal preditor de desfechos clínicos, como mortalidade por causas 

hepáticas, sendo necessário identifica-la precocemente. 

Embora a biópsia hepática continue sendo o padrão-ouro para diagnóstico e estadiamento, sua aplicabilidade é limitada 

pelo custo, caráter invasivo e riscos associados. Métodos como ultrassonografia, tomografia e ressonância magnética 

são alternativas viáveis, mas não distinguem com precisão EHNA nem quantificam gravidade. Marcadores não 

invasivos, como FIB-4, NAFLD Fibrosis Score, AST/ALT Ratio e biomarcadores sanguíneos como alfa-2-

macroglobulina, haptoglobina e GGT têm sido utilizados na tentativa de estimar a gravidade doença. Nesse contexto, 

o índice de esteato-hepatite fibrótica (Fibrotic NASH Index – FNI), proposto por Tavaglione et al. [20], surge como uma 

ferramenta simples, acessível e promissora para a detecção precoce da EHNA com fibrose significativa, permitindo 

intervenções oportunas e redução de complicações. 

 

OBJETIVO:  
Analisar a acurácia diagnóstica do FNI em indivíduos com obesidade submetidos à cirurgia bariátrica. 

 

METODOLOGIA: 

Desenho do Estudo 

Trata-se de um estudo transversal descritivo com indivíduos submetidos à cirurgia bariátrica no Hospital de Clínicas da 

Unicamp. O marcador não-invasivo FNI foi calculado com base em exames laboratoriais e variáveis antropométricas, 

sendo sua acurácia avaliada por comparação com o exame padrão-ouro: a biópsia hepática. 
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População de Estudo 

Foram incluídos pacientes maiores de 18 anos submetidos à cirurgia bariátrica entre março de 2016 e dezembro de 

2023, com consentimento livre e esclarecido. Excluíram-se indivíduos vulneráveis, portadores de outras doenças 

hepáticas, usuários de álcool ou de fármacos hepatotóxicos.  

 

Biópsia Hepática 

As biópsias foram realizadas como parte do protocolo clínico para pacientes com obesidade, consistindo na coleta de 

fragmento de 2 cm do lobo esquerdo hepático durante o procedimento cirúrgico. 

 

Variáveis do Estudo 

Foram avaliadas variáveis demográficas (idade, gênero), clínicas (comorbidades), antropométricas (IMC), 

histopatológicas da DHGNA e o escore FNI. 

 

Variáveis Histopatológicas 

As amostras foram analisadas pela Patologia do HC-Unicamp, conforme a Sociedade Brasileira de Hepatologia e a 

Classificação de Brunt para esteatose (ausente a grave), fibrose (graus 0 a 4) e inflamação lobular (graus 0 a 3+) [7]. 

O diagnóstico de EHNA baseou-se na classificação de Matteoni, que considera a associação de esteatose 

macrovesicular com inflamação lobular e balonização [18]. O escore NAS foi calculado somando os graus dessas 

alterações, conforme o NAS Clinical Research Network [19]. 

 

Índice de Esteato-Hepatite Fibrótica (FNI) 

Desenvolvido por Tavaglione et al. para rastreamento de EHNA fibrótica na atenção primária, o FNI utiliza AST, HDL e 

HbA1c como preditores independentes. O modelo demonstrou sensibilidade de 81% e especificidade de 49% [20]. 

Validado inicialmente na coorte MAFALDA com 264 indivíduos submetidos à biópsia hepática, apresentou acurácia 

global de 78% e AUC entre 0,80 e 0,95 em validações externas. O escore varia de 0 a 1, e valores >0,1 indicam risco 

quatro vezes maior de doença hepática grave (3,55; IC 95%: 2,96–4,25; p<0,001). Seu principal uso é descartar EHNA 

fibrótica na atenção primária, identificando pacientes que devem ser encaminhados para avaliação especializada, além 

de monitorar intervenções ao longo do tempo. 

 

Análise Estatística 

Realizou-se análise descritiva com tabelas e gráficos. A normalidade foi testada com Shapiro-Wilk. A performance do 

FNI foi avaliada por curva ROC, com determinação do ponto de corte e cálculo da sensibilidade, especificidade, valores 

preditivos, razões de verossimilhança e acurácia. Utilizou-se o site Epitools [21] para gerar as curvas, considerando 

significância de 5% (p<0,05) e IC de 95%. As análises foram feitas no software SAS 8.2 (SAS Institute Inc., Cary, NC). 

 

RESULTADOS: 

Variáveis Demográficas e Antropométricas 

Foram incluídos 104 indivíduos, sendo 91,3% do sexo feminino e 8,7% do masculino. A média de idade foi de 39,4 ± 

8,6 anos. O IMC médio antes da cirurgia era de 43,5 ± 4,6 kg/m². No momento do procedimento, após perda de peso 

pré-operatória, era de 35,3 ± 2,8 kg/m.  

 

Achados Histopatológicos 
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Na análise das biópsias hepáticas, observou-se esteatose macrovesicular em 66,3% dos casos, inflamação lobular em 

48,1%, inflamação portal em 49%, balonização hepatocelular em 54,8% e fibrose em 43,3%. A presença de EHNA 

fibrótica foi confirmada em 17,3% dos participantes (Tabela 1). 

Achados histopatológicos N Valor percentual (%) 

Esteatose macrovesicular 69 66,3 

Esteatose microvesicular 15 14,4 

Inflamação lobular 50 48,1 

Inflamação portal 51 49,0 

Balonização hepatocelular 57 54,8 

Fibrose 45 43,3 

EHNA fibrótica 18 17,3 

Tabela 1: Achados histopatológicos observados na biópsia hepática realizada na cirurgia 

 

Desempenho Diagnóstico do FNI 

O escore FNI identificou 14 indivíduos com provável EHNA fibrótica. Comparando-se com a biópsia hepática (padrão-

ouro), 11 desses casos foram verdadeiro-positivos e 3 falso-positivos. Entre os demais, 83 foram verdadeiro-negativos 

e 7 falso-negativos. A sensibilidade do escore foi de 61,1%, especificidade de 96,4%, valor preditivo positivo de 78,6% 

e valor preditivo negativo de 92,1%. A acurácia global foi de 90,2%, com razão de verossimilhança positiva de 17,1 e 

negativa de 0,4, demonstrando bom desempenho na identificação de casos com maior risco de EHNA fibrótica (Tabela 

2) 

Variável de acurácia Valor (%) IC 95% 

Sensibilidade 61,1 35,8 - 82,7 

Especificidade 96,4 89,9 – 99,3 

Razão de verossimilhança positiva 17,1 5,3 – 55,2 

Razão de verossimilhança negativa 0,4 02 – 0,7 

Valor preditivo positivo 78,4 53,2 – 92,2 

Valor preditivo negativo 92,1 86,6 – 95,4 

Acurácia global 90,2 82,7 – 95,2 

Tabela 2: Análise de acurácia diagnóstica do escore FNI para avaliação da presença de EHNA fibrótica 

 

DISCUSSÃO: 

O presente estudo corrobora evidências anteriores sobre a acurácia do Índice de Esteato-Hepatite Fibrótica (FNI) como 

marcador não invasivo para detecção de EHNA fibrótica. O escore demonstrou acurácia global de 90,2% em 

comparação à biópsia hepática, reforçando sua utilidade clínica conforme apontado por Souza-Echeverria et al. [21]. A 

utilização de métodos não invasivos para avaliação da DHGNA é de grande relevância, pois evita procedimentos 

invasivos como a biópsia, ampliando o acesso ao diagnóstico e facilitando o rastreamento em larga escala. 

A fibrose hepática é um dos principais determinantes prognósticos da DHGNA, associando-se a maior risco de 

mortalidade geral e hepática. Estudos mostram que pacientes com fibrose avançada (F3-F4) apresentam risco 

significativamente elevado de mortalidade e complicações como cirrose, carcinoma hepatocelular e necessidade de 

transplante [22,23]. Além disso, a fibrose também se associa ao surgimento de comorbidades metabólicas, como 

diabetes e hipertensão [68], sendo essencial para estratificação de risco e tomada de decisões clínicas [24–26]. A 

progressão do escore FIB-4 ao longo do tempo, por exemplo, foi relacionada ao desenvolvimento de cirrose e HCC 

[27]. 
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Na EHNA, a inflamação hepática desempenha papel central na fibrogênese. Fatores como resistência à insulina, 

lipotoxicidade, citocinas inflamatórias e estresse oxidativo ativam células inflamatórias hepáticas e as células 

estreladas, que promovem o depósito de matriz extracelular e evolução para fibrose [28–31]. A EHNA fibrótica 

representa um estágio avançado e crítico na história natural da DHGNA, sendo associada a maior risco de 

complicações hepáticas e extra-hepáticas [32,33]. A melhora de sinais histológicos como balonização e inflamação 

lobular está relacionada à regressão da fibrose [34], reforçando a importância de estratégias terapêuticas que visem 

controlar a inflamação. 

O FNI, desenvolvido por Tavaglione et al. [20], utiliza AST, HDL-C e HbA1c para predizer EHNA fibrótica, definida por 

NAS ≥ 4 e fibrose ≥ 2. Inicialmente validado em pacientes com obesidade submetidos à biópsia hepática, o FNI 

apresentou AUC de 0,78 na coorte de derivação e de 0,80 a 0,95 em validações externas [34]. Em estudo brasileiro, o 

ponto de corte ideal foi 0,21, com acurácia de 90,1%, sensibilidade de 82,8% e especificidade de 90,8% [21]. Outro 

estudo nos EUA demonstrou AUC de 0,93 mesmo em participantes com diabetes, evidenciando sua robustez 

diagnóstica [35]. O FNI se destaca por ser uma ferramenta prática, acessível e eficaz para triagem de EHNA fibrótica 

em populações de risco, permitindo intervenções precoces e prevenção da progressão da doença. 

Neste estudo, 17,3% dos pacientes apresentaram EHNA fibrótica pela biópsia, e o FNI identificou 14 indivíduos, com 

especificidade de 96,4%, sensibilidade de 61,1%, VPP de 78,6% e VPN de 92,1%. Tais resultados reforçam a 

aplicabilidade do FNI como um marcador confiável e de fácil implementação no contexto clínico, contribuindo para a 

detecção precoce e o manejo mais eficaz da fibrose hepática. 

 

CONCLUSÕES: 

O Índice de Esteato-Hepatite Fibrótica (FNI) demonstrou acurácia diagnóstica global superior a 90%, sendo 

considerado um método adequado e promissor para a identificação de EHNA fibrótica em populações semelhantes à 

analisada neste estudo. 
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