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Resumo

Abstract

Objetivo: Comparar a acuracia do ultrassom (US) com analise computadorizada mediante calculo do gradiente hepatorrenal na avalia-
¢éo da doenga hepatica gordurosa nao alcodlica (DHGNA), utilizando a ressonancia magnética (RM) como referéncia.

Materiais e Métodos: Este estudo, transversal prospectivo, avaliou 50 adolescentes (idades de 11 a 17 anos), sendo 24 deles obesos
e 26 eutrdficos. Todos os adolescentes foram submetidos a exames de US com andlise computadorizada, RM, exames laboratoriais e
avaliacdo antropométrica. Foram calculados sensibilidade, especificidade, valores preditivos positivos e negativos e acuracia, seguindo
a posterior geracdo de curva ROC (receiver operating characteristic) e célculo da érea sob a curva estabelecida, para determinar o melhor
ponto de corte para o gradiente hepatorrenal, para predizer graus de esteatose, utilizando os resultados da RM como padrao ouro.
Resultados: No grupo de obesos, 29,2% foram meninas e 70,8% foram meninos, e no grupo de eutréficos, 69,2% foram meninas e
30,8% foram meninos. A prevaléncia de DHGNA foi 19,2% nos eutréficos e 83% nos obesos. A curva ROC gerada para o gradiente
hepatorrenal, com ponto de corte de 13, apresentou sensibilidade de 100% e especificidade de 100%. Considerando o mesmo ponto
de corte para os eutroéficos, haveria 9,5% de falso-positivos (especificidade de 90,5%) e 0% de falso-negativos (sensibilidade de 100%).
Conclusao: 0 US com andlise computadorizada, com o célculo do gradiente hepatorrenal, é técnica simples e ndo invasiva para ava-
liagdo semiquantitativa da ecogenicidade hepética e podera vir a ser de ajuda no seguimento de adolescentes com DHGNA, no rastrea-
mento populacional dessa doenca e para estudos clinicos.

Unitermos: Esteatose; Ultrassom; Obesidade; Adolescéncia.

Objective: To compare the accuracy of computer-aided ultrasound (US) and magnetic resonance imaging (MRI) by means of hepatorenal
gradient analysis in the evaluation of nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) in adolescents.

Materials and Methods: This prospective, cross-sectional study evaluated 50 adolescents (aged 11-17 years), including 24 obese
and 26 eutrophic individuals. All adolescents underwent computer-aided US, MRI, laboratory tests, and anthropometric evaluation. Sen-
sitivity, specificity, positive and negative predictive values and accuracy were evaluated for both imaging methods, with subsequent gen-
eration of the receiver operating characteristic (ROC) curve and calculation of the area under the ROC curve to determine the most
appropriate cutoff point for the hepatorenal gradient in order to predict the degree of steatosis, utilizing MRI results as the gold-standard.
Results: The obese group included 29.2% girls and 70.8% boys, and the eutrophic group, 69.2% girls and 30.8% boys. The prevalence
of NAFLD corresponded to 19.2% for the eutrophic group and 83% for the obese group. The ROC curve generated for the hepatorenal
gradient with a cutoff point of 13 presented 100% sensitivity and 100% specificity. As the same cutoff point was considered for the eutrophic
group, false-positive results were observed in 9.5% of cases (90.5% specificity) and false-negative results in 0% (100% sensitivity).
Conclusion: Computer-aided US with hepatorenal gradient calculation is a simple and noninvasive technique for semiquantitative evalu-
ation of hepatic echogenicity and could be useful in the follow-up of adolescents with NAFLD, population screening for this disease as well
as for clinical studies.
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INTRODUCAO

Virios fatores tém estimulado o desenvolvimento e apri-
moramento de pesquisas para métodos ndo invasivos no
diagnéstico da doenca hepitica gordurosa nao alcodlica
(DHGNA), questio esta de grande interesse na medicina.

Nas tltimas décadas, em razio do aumento nas taxas de
prevaléncia do sobrepeso e da obesidade, justifica-se o grande
aumento da DHGNA como a principal causa de doenca he-
patica na populacio pedidtrica no mundo®. Casos de
DHGNA que podem progredir para doen¢a mais grave,
como esteato-hepatite, cirrose e hepatocarcinoma, tém au-
mentado drasticamente nos Estados Unidos, com estimativa
de 80 milhdes a 100 milhdes de americanos afetados®~.
Na Europa, os casos tém aumentado em torno de 10% a 40%
nos dltimos 10 anos'?. Estudos sobre a obesidade infantil,
que utilizaram parAmetros clinicos, bioquimicos e ultrasso-
nogréficos para graduacio da infiltragdo gordurosa do fi-
gado, registraram prevaléncia de esteatose hepatica entre
53% e 77%"""'?. Sabe-se que a prevaléncia e gravidade da
DHGNA estao ligadas a fatores étnicos, com aumento na po-
pulacdo de criancas mexicano-americanas e nos povos de ori-
gem hispanica, em relacdo a outros grupos étnicos!?,

A esteatose hepdtica é um termo amplo que denota acu-
mulo de lipidios, especialmente triglicerideos, no citoplasma
dos hepatécitos, excedendo 5% do peso do figado!*!. A
DHGNA compreende um grande espectro de variagdes, em
que a esteatose ¢é a parte fundamental da doenca, podendo
progredir para fibrose em até 41% dos casos segundo varios
estudos 71017,

Naio ha4, atualmente, marcadores especificos bioquimi-
cos ou testes soroldgicos para o diagnéstico da DHGNA,
sendo o método mais acurado a bipsia hepitica, que fornece
importantes informacdes sobre o grau do comprometimento
hepitico e sobre as mudancas globais na arquitetura do fi-
gado, assim como avalia a gravidade da atividade do pro-
cesso inflamatério e da fibrose'®. Entretanto, em razio da
natureza invasiva da biépsia hepatica, esta ndo pode ser uti-
lizada para rastreamento populacional em grande escala, nem
mesmo para acompanhamento dos pacientes ap6s o trata-
mento, devido aos riscos do procedimento!?.

Até o momento, vdrias técnicas de imagem tém sido
usadas para a deteccdo da esteatose hepdtica: o ultrassom
(US), a tomografia computadorizada (TC), a ressonancia
magnética (RM) e a RM com espectroscopia’®??, A TC
apresenta boa acuracia, com diagnéstico semiquantitativo,
no entanto, seu uso para monitora¢io da resposta ao trata-
mento ¢ limitado devido ao uso de radiaco ionizante®?V. A
RM é, atualmente, a mais acurada das técnicas, detectando
quantidade de gordura inferior a 0,5%, porém, apresenta
algumas limita¢des — o tempo prolongado para a rotina cli-
nica, o alto custo do exame, requer experiéncia do operador,
processamento de dados e interpretacdo dos resultados —,
tornando-se seu uso limitado na prética clinica para estudos

populacionais e monitoramento de tratamento®??),
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O US ¢ de baixo custo, no entanto, utiliza uma analise
subjetiva na avaliacio da esteatose, ou seja, nio fornece da-
dos quantitativos, e com isso a sua sensibilidade é reduzida
em até 60%, especialmente em pacientes obesos ou nos com
pouca infiltracdo gordurosa no figado!'*2%,

Recentemente, Soder et al. descreveram uma nova téc-
nica para o diagnéstico da DHGNA, utilizando o US com
andlise computadorizada, semiquantitativa, com o cdlculo
do gradiente hepatorrenal, que apresentou 6timos resulta-

dos em criancas obesas e eutréficas®?

, mas esta técnica nao
foi comparada com nenhum outro método de imagem.

Salientamos que até o momento ndo foram realizados
estudos clinicos comparando a acuricia do gradiente hepa-
torrenal ultrassonogréfico computadorizado no diagnéstico
da DHGNA, com a RM, que é o padrio ouro, em andlise de
imagem.

Pelo fato de 0 US com anilise computadorizada ser um
método reprodutivel, acessivel e de baixo custo para avalia-
¢do da DHGNA, o presente estudo visa comparar a acurdcia
do US com andlise computadorizada mediante calculo do
gradiente hepatorrenal, com a quantifica¢io obtida por meio
da RM, na investigacdo da DHGNA em adolescentes obesos
e eutréficos, com o objetivo de validar a primeira técnica.

MATERIAIS E METODOS
Populacio em estudo

Estudo transversal prospectivo realizado no periodo de
outubro de 2011 a fevereiro de 2012, com 50 adolescentes
(idades de 11 a 17 anos). Um grupo de 24 adolescentes
obesos, atendidos em um ambulatério de nutri¢do, e outro
grupo de 26 estudantes adolescentes eutréficos, voluntarios
de uma escola estadual, foram convidados a participar do
estudo.

A pesquisa foi aprovada pelo comité de ética da Insti-
tuicdo e obtido o consentimento informado por escrito de
todos os pais ou responsdveis legais dos adolescentes.

Foram excluidos do estudo todos os adolescentes com
doenga hepatorrenal, em uso de drogas hepatotéxicas, ne-
frotoxicas, corticosteroides, agentes imunossupressores ou
com outras doencas cronicas.

Os adolescentes foram submetidos a exames de US, RM,
laboratoriais e avaliagcdo antropométrica.

Os pacientes selecionados foram examinados por nutri-
cionista com experiéncia de 10 anos e titulo de especialista.
O médico coordenador desta equipe multidisciplinar fez a
solicitacdo dos exames laboratoriais, que foram obtidos em
até uma semana apos a realizacdo das medidas antropomé-
tricas, US e RM.

Os exames de US com anilise computadorizada foram
realizados por médico radiologista com longa experiéncia
na drea de radiologia abdominal, com titulo de especialista
equivalente ao americano, em aparelho Voluson (GE Health-
care; Milwaukee, EUA). No mesmo dia, foram realizados os
exames de RM, em aparelho Signa Excite (GE Healthcare;
Milwaukee, EUA) com magneto de 1,5 T, com bobinas de
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superficie phased array, bobinas array de coluna, com qua-
tro canais.

Medidas antropométricas

As informacgdes sobre sexo, idade, peso, estatura e cir-
cunferéncia abdominal foram coletadas. Foi utilizada a ta-
bela de indice de massa corpérea (IMC) versus idade, do
National Center for Health Statistics, para acessar o percentil
de cada adolescente. Para comparar o IMC nas diferentes
idades e sexos, foi calculado o Z score. O Z score representa
o ntimero de desvios-padrio acima e abaixo dos valores
médios da populacio na infancia e adolescéncia.

Para a andlise da obesidade foi utilizado o IMC igual
ou maior que o percentil 97, e para o grupo dos eutréficos
foi empregado o IMC entre os percentis 25 e 75. O IMC
foi calculado com o peso (kg) dividido pela altura elevada
ao quadrado (m?). Para comparar o IMC nas diferentes ida-
des e sexos, o Z score foi calculado, sendo diagnéstico de
obesidade o escore-z > +2.

Técnica do US hepatico com anilise
computadorizada

Os exames ultrassonograficos foram realizados em tempo
real e em escala de cinza, com transdutor convexo de 3,5-5
MHz, usando uma plataforma GE, com parametros de ima-
gem ajustados para todos os adolescentes examinados. Para
cada paciente foram obtidas duas imagens representativas do
parénquima hepitico e do cértex renal direito, utilizando
abordagem subcostal, na linha hemiclavicular. As imagens
foram compostas pelo segmento hepatico VI e pelo parén-
quima renal adjacente, obtidas na drea do espago hepatorre-
nal, durante inspira¢do méxima. Apés a digitalizagdo das
imagens, que foram adquiridas em formato DICOM, foi
utilizado o software Image ] para a anélise computadorizada,
que mede a ecogenicidade da imagem digital obtida pelo
US. Este software foi empregado para a quantificagao da eco-
genicidade do parénquima hepético e do cértex renal direito,
sendo seus valores graduados em escala de cinza, variando
de 0 até 255, do preto ao branco, respectivamente. Foram
selecionadas duas regides de interesse (ROIs) com formato
circular, descritas a seguir: parénquima hepatico, préximo de
sua borda inferior (drea de 400-500 pixels), e cortex renal
direito, préximo de sua borda superior (drea de 300-400
pixels), selecionadas de maneira justaposta e no mesmo eixo
do feixe acustico, a fim de minimizar artefatos e variacdes
na ecogenicidade da janela actistica, método este ja descrito
por Soder et al.2*2%,

Ap6s a mensuracao da ecogenicidade nas ROIs, os dois
valores resultantes foram subtraidos para obtencdo do gra-
diente hepatorrenal ultrassonografico (GHRU). Esse proto-
colo foi aplicado para todos os adolescentes incluidos no
estudo, obesos e eutréficos (Figura 1).

As imagens foram gravadas em formato DICOM e ana-
lisadas por dois médicos radiologistas, para ver a concor-
dancia dos valores.
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Area do figado: 400 pixels; média: 76,8. Area do rim: 300 pixels; média:
43,0. Calculo do GHRU: 33,8.

Figura 1. Imagens ultrassonogréficas demonstrando as regioes de interesse. A:
US do figado em adolescente eutrdfico. Gradiente hepatorrenal (sem esteatose).
B: US do figado em adolescente obeso. Gradiente hepatorrenal (com esteatose).

Técnica de RM hepitica

As imagens hepiticas dos pacientes eutréficos e obesos
foram obtidas em aparelho de RM 1,5 T, com a plataforma
GE. A aquisicio das imagens foi realizada com plano axial
no final da expirac¢do, em apneia, para reduzir de forma glo-
bal o tempo de aquisi¢do para aproximadamente 15 s. Para o
cédlculo da frac¢do de gordura (FG) foi utilizado o método de
dois pontos de Dixon modificado por Fishbein et al.*® ja

1.%%. Este método é

descrito no trabalho de Pacifico et a
baseado na mudancga de fase da imagem, em que a FG é
calculada pela diferenca de sinal entre dois vetores, resul-

tantes do sinal em fase e fora de fase (Tabela 1).
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Tabela 1—Acuréacia da RM para o diagndstico de esteatose leve, moderada e
grave, segundo Pacifico et al.®®,

Esteatose hepatica

> 5% > 33% > 66%
Graul—leve Graull-moderada Grau lll - grave
Ponto de corte 4,85 9 19
Area sobre a curva 0,98* 1 1
Sensibilidade 95,8% 100% 100%
Especificidade 100% 100% 100%

*1C 95%: 0,98-1,0.

Os parametros para multiplas sequéncias de aquisi¢des
ponderadas em T1 gradiente eco foram os seguintes: tempo
de repeticdo de 174 ms; tempo de eco de 2,1 ms para ima-
gens fora de fase e 4,9 ms para sinais em fase; campo de
visdo de 35 cm x 40 c¢my; espessura do corte de 5 mm; flip
angle de 70°; tamanho da matriz de 256 x 182. Pixels para a
intensidade do sinal em fase e fora de fase foram obtidos para
selecionar as ROIs. Os valores da intensidade do sinal para

IS ff: 214,4. Fracao de gordura: 1,4%.

o figado e ba¢o foram adquiridos em fase e fora de fase, com
uma média circular das ROIs de 1 cm?>?529),

A gordura hepitica foi quantificada como a porcenta-
gem relativa de perda de intensidade do sinal do figado nas

imagens fora de fase, pela seguinte férmula:
FG = (ISef — IS ff /2 x IS ef) x 100

onde: IS é a média da intensidade do sinal do figado dividida
pela média da intensidade do sinal do baco; IS ef e IS ff sdo
as intensidades dos sinais em fase e fora de fase, respectiva-
mente. A intensidade do sinal do baco foi usada como um
denominador na férmula, para ajustar a falta de uma objetiva
escala de intensidade do sinal para a RM, método usado por
Pacifico et al.*>27),

Foram determinadas as ROIs no segmento VI do figado,
proximo a cortical renal, correspondente ao mesmo segmento
efetuado no US, com o cuidado de evitar dreas de vasos, arte-
fatos de movimento e efeito de volume parcial. Medidas si-
milares do baco foram realizadas e a média da intensidade
do sinal foi calculada para as ROIs do figado (Figura 2).

IS ef: 475,8. Fracao de gordura: 21,8%.

Aeg Tm: 17

B
—

IS ff: 269,8. Com DHGNA.

Figura 2. A: Imagens de RM de adolescente sem esteatose demonstrando a intensidade de sinal (IS), em fase (ef) e fora de fase (ff), chemical shift, e as ROIs. B:
Imagens de RM de paciente com esteatose demonstrando a intensidade de sinal (IS), em fase (ef) e fora de fase (ff), chemical shift, e as ROIs.
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Analise estatistica

Os dados foram registrados, demonstrados em forma de
gréficos e tabelas, e entdo analisados empregando-se méto-
dos estatisticos, armazenados em planilha Excel. Foi utili-
zado o programa estatistico SPSS (Statistical Package for
the Social Sciences), versao 18.0.

Dados continuos foram apresentados por média e des-
vio-padrio (caso distribuicdo simétrica) ou mediana e ampli-
tude interquartilica (caso distribuicio assimétrica). Dados
categéricos foram apresentados na forma de frequéncias ab-
solutas e proporgdes.

Para avaliar a concordancia interobservadores foi utili-
zado o teste de Friedman, complementado pelo coeficiente
de correlacio intraclasse. Para avaliar a concordancia intra-
observadores foi utilizado o teste de Wilcoxon, também com-
plementado pelo coeficiente de correlagio intraclasse.

Diferencas entre médias foram avaliadas pelo teste ¢ de
Student para variaveis com distribuicdo normal, e pelo teste
de Mann-Whitney em caso de distribui¢do anormal. Na ava-
liagao das varidveis categéricas foi aplicado o teste qui-qua-
drado.

Para avaliar as propriedades diagnésticas do gradiente
ultrassonogréfico foram calculados a sensibilidade, a espe-
cificidade, os valores preditivos positivos e negativos e a
acurdcia, seguindo a posterior geracdo de curva receiver
operating characteristic (ROC) e calculo da drea sob a curva
estabelecida, para determinar o melhor ponto de corte para
o gradiente hepatorrenal, para predizer graus de esteatose,
utilizando os resultados da RM como padrio ouro. Os pon-
tos de corte escolhidos priorizaram a minimizacao de valo-
res falso-positivos e falso-negativos.

O valor p < 0,05 foi considerado como sendo estatisti-
camente significante.

Calculo do tamanho amostral

Para fins de célculo de tamanho amostral foram utiliza-
dos dados de estudos prévios que avaliaram a acuricia e
quantificaram a gordura na infancia por meio da RM(!32428),
Com base nesses estudos, adotando a FG estimada por RM
e o gradiente aferido por US, para um coeficiente de corre-
lacdo linear (r de Pearson) da ordem de 0,5, nivel de signi-
ficancia de 5% e poder estatistico de 90%, sdo necessarios
50 individuos®?¥.

RESULTADOS

No grupo dos obesos havia 7 meninas (29,2%) e 17 me-
ninos (70,8%), e no grupo dos eutréficos, 18 meninas (69,2%)
e 8 meninos (30,8%). As médias das idades dos obesos e
eutréficos foram 14,2 anos (+ 2; 11-17 anos) e 14,7 anos
(£ 2; 12—17anos), respectivamente. O grupo de obesos apre-
sentou uma proporg¢ao significativamente maior de meninos
em comparagdo com o grupo de eutréficos (p = 0,011).

A propor¢io de circunferéncia abdominal elevada foi
estatisticamente significante entre os grupos de eutréficos e
de obesos, respectivamente (15,4% versus 95,8%; p < 0,001).

Radiol Bras. 2015 Jul/Ago;48(4):225-232

No presente estudo foram encontrados 5 (19,2%) indi-
viduos eutréficos com esteatose e 20 (83%) obesos com es-
teatose. A prevaléncia de esteatose nos obesos foi significa-
tivamente maior (83,3%; IC 95%: 64,5-94,5) do que nos
eutréficos (19,2%; 1C 95%: 7,4-37,6).

Ap6s a analise do GHRU, que foi calculado pela dife-
renca de ecogenicidade entre a cortical do figado e a ecoge-
nicidade do parénquima renal, observou-se diferenca signi-
ficativa entre a mediana dos adolescentes obesos e dos eu-
tréficos (mediana = 19,5; P25 = 15,5; P75 = 28 versus me-
diana: 10,0; P25 =8; P75 =11;p <0,001). No entanto, ao
se dividir os adolescentes entre com e sem esteatose e se
reavaliar a diferenca entre obesos e eutréficos, ndo ha dife-
renca significativa entre eles (com esteatose: p = 0,818; sem
esteatose: p = 0,971) (Figura 3).

Foi observada, também, diferenca significativa entre as
medianas dos adolescentes com e sem esteatose (mediana =
22; P25 =18,5; P75 = 29,5 versus mediana = 9; P25 = 7,8;
P75 = 10; p < 0,001).

[0 Com esteatose  F4 Sem esteatose

40 A
30 -

20 4

10 % %

Gradiente hepatorrenal

T T
Eutrofia Obesidade

Figura 3. Box plot dos valores (niveis) dos gradientes entre os dois grupos, em
individuos com e sem esteatose. A linha central dentro da caixa representa a
mediana. Os limites superior e inferior da caixa representam, respectivamente,
os percentis 75 e 25. As barras de erro superior e inferior representam a me-
diana + 1,5 (P75-P25).

A curva ROC gerada para o gradiente hepatorrenal esta
demonstrada na Figura 4, com ponto de corte de 13, com
sensibilidade de 100% e especificidade de 100% (Tabela 2).
Considerando esse mesmo ponto de corte para os eutrofi-
cos, haveria 9,5% de falso-positivos (especificidade = 90,5%)
e 0% de falso-negativos (sensibilidade = 100%).

Ap6s andlise computadorizada das imagens digitais, ndo
foram encontradas diferencas estatisticamente significantes
entre os valores da ecogenicidade do parénquima hepatico
dos obesos e dos eutréficos (87,6 + 25,5 versus 82,5 + 32;
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Figura 4. Curva ROC na avaliagao do ponto de corte do GHRU, considerando a
RM como padréao ouro na esteatose.

Tabela 2—Acuracia do US com analise computadorizada, utilizando a RM como
padrao ouro.

Esteatose hepatica Amostra total Eutroficos Obesos
Ponto de corte 13,0 14,5 13,0

Area sob a curva 1,00 (1,00-1,00) 1,00 (1,00-1,00) 1,00 (1,00-1,00)
Sensibilidade 100% 100% 100%
Especificidade 100% 100% 100%
Acuréacia 100% 100% 100%

p =0,535), assim como nio foi encontrada diferenca esta-
tisticamente significante entre a ecogenicidade renal dos dois
grupos (67,3 + 31,2 versus 73,9 + 32,5; p = 0,466).

Validacao da técnica de US com anilise
computadorizada

Os exames de US realizados em 50 pacientes que parti-
ciparam da pesquisa foram separados de forma aleatéria e
reavaliados por trés médicos radiologistas com mais de 10
anos de experiéncia em radiologia abdominal, para o célculo
do GHRU. Os resultados dos exames ultrassonograficos do
estudo validaram o GHRU, demonstrando que nao houve
diferenca significativa entre os trés avaliadores (teste de
Friedman; p = 0,100), e com alto coeficiente de correlacio
intraclasse (ICC = 0,95; IC 95%: 0,90-0,98).

Também nio houve diferenca entre as duas avaliagdes
do mesmo observador (teste de Wilcoxon; p = 0,275), e com
elevado coeficiente de correlacio intraclasse (ICC = 0,97;

IC 95%: 0,93-0,99).

DISCUSSAO

A avalia¢do por métodos de imagem, particularmente por
ultrassonografia, do figado e do trato biliar tem sido motivo
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de uma série de publica¢des recentes na literatura radiol6-
gica nacional ®*739,

Foi demonstrado, no presente estudo, que a prevalén-
cia da DHGNA foi 19,2% no grupo dos eutréficos e 83% no
grupo dos obesos, semelhante a do trabalho de Chan et al.,
que encontraram prevaléncia de esteatose hepatica entre 53%
e 77%"'?. No entanto, em estudo de Pacifico et al., realizado
em 55 criangas italianas obesas, registrou-se prevaléncia de
esteatose de 40%, diagnosticada pela RM®). Segundo Deva-
dason et al., em ampla pesquisa de revisdo sobre a DHGNA
e esteato-hepatite ndo alcodlica, foram encontrados estudos
limitados sobre a prevaléncia dessas doencas em criangas e
adolescentes, em razio da dificuldade pratica no diagnéstico
da esteatose, que é definido por meio de biépsia invasiva e
exames como a RM, dispendiosos e que ndo séo realizados
de rotina na pratica clinica®®®.

O estudo de Soder et al. avaliou um novo método para
tentar quantificar a DHGNA: o US com analise computa-
dorizada usando um software (Image J), que pode quantifi-
car as imagens digitais obtidas pelos aparelhos de US, e dessa
forma, a ecogenicidade do parénquima hepitico e renal pode
ser medida para o célculo do gradiente. Esses autores anali-
saram criancas obesas e eutréficas e encontraram diferencas
significativas nas medianas do GHRU entre os dois grupos;
no entanto, este método diagnéstico ndo foi comparado com
nenhum outro método de imagem®?.

De fato, no nosso estudo, o cilculo do GHRU revelou
diferenca significativa entre as medianas dos adolescentes
obesos e dos eutrdéficos (19,3 versus 10,0; p < 0,001), se-
melhante ao estudo de Soder et al. (33,9 + 6,6 versus 14,1
+ 6). Observou-se diferenca significativa entre as medianas
dos adolescentes com e sem esteatose (22 versus 9; p <
0,001). No entanto, ao se dividir os adolescentes entre com
e sem esteatose e reavaliar a diferenca entre obesos e eutré-
ficos, ndo foi identificada diferenca significativa entre eles
(com esteatose: p = 0,818; sem esteatose: p = 0,971). O
calculo da curva ROC gerada para o GHRU definiu um
ponto de corte de 13, com sensibilidade de 100% e especi-
ficidade de 100% para predizer esteatose. Considerando esse
mesmo ponto de corte para os eutréficos, terfamos 9,5% de
falso-positivos (especificidade = 90,5%) e 0% de falso-nega-
tivos (sensibilidade = 100%). A acuricia do método foi 100%.
O presente estudo foi similar ao desenvolvido por Marshall
et al., que definiu ponto de corte maior que 12,7 para estea-
tose, usando o Image J, com 100% de sensibilidade. Mar-
shall et al. validaram o indice hepatorrenal para o US na
DHGNA, comparando com a biépsia hepatica®®.

Webb et al. conduziram um estudo em pacientes com
doenga hepética cronica com base na biépsia hepitica, ob-
tendo ponto de corte para predizer esteatose maior que 5% de
14,9, com sensibilidade de 100% e especificidade de 91%; o
ponto de corte para predizer esteatose igual ou maior que 25%
foi 18,6, com sensibilidade de 90% e especificidade de 90%.
O ponto de corte 6timo para o indice hepatorrenal para pre-
dizer esteatose igual ou maior que 60% foi 22,3, com sensi-
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bilidade de 90% e especificidade de 93%, também similar
ao encontrado no nosso estudo®”.

Em estudo realizado por Saadeh et al., utilizando US
convencional, subjetivo, foi demonstrada alta sensibilidade
para detec¢ido de esteatose grave (> 33%), mas um valor
preditivo positivo de 62% e uma avaliacdo fraca interobser-
vador para esteatose leve a moderada®®. Ja nas pesquisas
conduzidas por Strauss et al. observou-se baixa concordancia
interobservador (kappa = 0,43) e intraobservador (kappa =
0,54) com o US convencional ®?.

Fishbein et al. constataram excelente correlacio na quan-
tificacdo de gordura hepética por meio da biépsia hepatica
(pontuacio para esteatose) e RM, em adultos com predomi-
nante esteatose macrovesicular, associada com DHGNA®?,
Em estudo de Pacifico et al., a RM e o US se correlaciona-
ram bem com o contetido de gordura microscépica; no en-
tanto, embora a esteatose grave fosse evidente no US em
todos os casos, este método ndo conseguiu ainda delinear o
contetido de gordura hepitica. Apesar de o US e a estimativa
de esteatose pela RM se correlacionarem positivamente, as
limita¢cdes do US em relagio a graduagao de esteatose fo-
ram também observadas, em comparac¢do com a avalia¢io
quantitativa da FG pela RM®®. Além disso, o escore de gor-
dura entre o US e a RM variou. Em criancas nas quais o US
revelava moderada a grave esteatose, a RM delineava vasta
gama do contetido de gordura hepatica dentro de ambas as
categorias. Isto significa que a utilidade do US parece ser
limitada pela sua incapacidade para identificar regressao de
gordura ou progressao, respectivamente, em individuos com
DHGNA. Assim, se uma crianca com DHGNA sofrer uma
redu¢do de FG 2 RM de 40% a 20%, mediante interveng¢io
bem-sucedida, seria improvavel ter uma correspondente al-
teracdo no US®?®.

No presente estudo, em razao do pequeno nimero de pa-
cientes com DHGNA (25 adolescentes), diagnosticados pela
RM, nao foi possivel graduar a DHGNA em leve, moderada
ou grave com o calculo do GHRU. Acreditamos que em estu-
dos futuros, com amostragens maiores de pacientes, pode-
remos, com o calculo do GHRU, vir a graduar a DHGNA
em leve, moderada e grave, por meio do US, como temos
feito com a RM, pelo calculo da FG.

Constatamos que as medidas isoladas da ecogenicidade
do figado (p = 0,534) e da ecogenicidade do cértex renal (p
=0,466) nio foram significativas entre os obesos e os eutr6-
ficos. Contudo, quando o GHRU foi calculado (diferenca
entre a ecogenicidade do figado e a ecogenicidade do cértex
renal), uma diferenca significativa foi detectada entre os gru-
pos de obesos e de eutréficos (19,3 versus 10,0; p <0,001).
Isto pode ser explicado pelo fato de que héd pouco ou ne-
nhum efeito da obesidade no cértex renal, que, ao contrério
do figado, é infiltrado por gordura, o que torna o cértex renal
um constante parAmetro para o calculo do GHRU.

Um fator limitante deste estudo foi o pequeno niimero
de pacientes obesos e eutréficos na andlise, e por isso a ndo
inclusdo no estudo de pacientes com sobrepeso. Outro pro-
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blema é que se estudarmos um parénquima renal alterado,
associado com uma doenca renal parenquimatosa pré-exis-
tente, a doenca renal podera afetar a avaliacdo do US e o
cédlculo do GHRU, em comparag¢do com o figado. Da mesma
forma, a presenca de fibrose hepitica em alguns pacientes
podera tornar a correlacdo linear entre a infiltragdo gordu-
rosa e a ecogenicidade renal nio confiavel.

O célculo do GHRU, no diagnéstico da DHGNA, apre-
sentou alta acurdcia nos grupos de adolescentes estudados,
sugerindo que este método possa reduzir a alta variabilidade
interobservador e intraobservador. Um estudo com a mesma
proposta, que avaliou a importancia da mensuracio da eco-
genicidade hepitica e renal, foi conduzido por Jeong et al.,
em 54 pacientes investigados com esteatose classificada como
leve, moderada e grave e em pacientes sem esteatose; no
entanto, esses autores usaram um histograma em escala de
cinza, com pardmetros complexos e calculos de dificil apli-
cabilidade na pratica clinica didria, mas com resultados
bons de sensibilidade e especificidade, quando comparados
0s escores para esteatose*?),

CONCLUSAO

Sendo o US com anilise computadorizada com o Image
J e o célculo do GHRU uma técnica simples e ndo invasiva
para avaliacio quantitativa da ecogenicidade hepdtica, este
método podera vir a ser de ajuda no acompanhamento dos
adolescentes obesos e eutréficos, com DHGNA, com redu-
zido tempo na realiza¢do do exame, sem exposicdo a radia-
¢do ionizante como na TC, e com custos reduzidos para a
satde publica. Este método também poder4 servir para o ras-
treamento populacional da DHGNA e para estudos clinicos.
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