Resumo

Abstract

http://dx.doi.org/10.1590/S0100-39842013000300005

ARTIGO ORIGINAL * ORIGINAL ARTICLE

Diagnéstico da esteatose hepatica pela tomogr afia
computadorizada de abdome com meio de contraste
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Diagnosis of hepatic steatosis by contrast-enhanced abdominal computed tomography
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Objetivo: Comparar a capacidade diagnostica para esteatose hepatica utilizando-se a fase portal com método simpli-
ficado de célculo com a fase sem contraste na tomografia computadorizada de abdome. Materiais e Métodos: Foi
realizado estudo retrospectivo em 150 pacientes submetidos a tomografia computadorizada de abdome sem e com
contraste intravenoso, 100 deles com esteatose hepatica e 50 controles. Para diagnostico de esteatose hepética na fase
portal considerou-se um resultado < 104 UH aplicando-se a féormula [L - 0,3 X (0,75 X P + 0,25 x A)]/ 0,7, onde L, P
e A representam a atenuagéo hepatica, da veia porta e da aorta, respectivamente. Foram calculados sensibilidade, espe-
cificidade, valores preditivos positivos e negativos, utilizando-se a tomografia computadorizada sem contraste intravenoso
como padrao de referéncia. Resultados: O método simplificado de calculo para o diagnostico de esteatose hepatica na
fase portal mostrou sensibilidade de 100%, especificidade de 36%, valor preditivo negativo de 100% e valor preditivo
positivo de 75,8%. A taxa de falso-positivos foi 64%. Nao foram encontrados falso-negativos. Conclusao: A utilizagdo
da fase portal apresenta elevada sensibilidade para o diagnéstico de esteatose hepatica, quando comparada a fase
sem contraste da tomografia computadorizada de abdome. Por outro lado, 0 método apresenta baixa especificidade.
Unitermos: Figado gorduroso; Esteatose hepatica; Hepatopatias; Tomografia; Tomografia computadorizada multidetec-
tores; Meios de contraste.

Objective: To evaluate the diagnostic capacity of abdominal computed tomography in the assessment of hepatic steatosis
using the portal phase with a simplified calculation method as compared with the non-contrast-enhanced phase. Materials
and Methods: In the present study, 150 patients were retrospectively evaluated by means of non-contrast-enhanced
and contrast-enhanced computed tomography. One hundred patients had hepatic steatosis and 50 were control subjects.
For the diagnosis of hepatic steatosis in the portal phase, the authors considered a result of < 104 HU calculated by the
formula [L — 0.3 x (0.75 X P + 0.25 x A)]/ 0.7, where L, P and A represent the attenuation of the liver, of the main
portal vein and abdominal aorta, respectively. Sensitivity, specificity, positive and negative predictive values were calculated,
using non-contrast-enhanced computed tomography as the reference standard. Results: The simplified calculation method
with portal phase for the diagnosis of hepatic steatosis showed 100% sensitivity, 36% specificity, negative predictive
value of 100% and positive predictive value of 75.8%. The rate of false positive results was 64%. False negative results
were not observed. Conclusion: The portal phase presents an excellent sensitivity in the diagnosis of hepatic steatosis,
as compared with the non-contrast-enhanced phase of abdominal computed tomography. However, the method has low
specificity.
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INTRODUCAO

A esteatose hepética (EH) vem sendo
considerada uma afecgao clinicamente sig-
nificativaem raz&o do aumento do risco de
progressao para ateractes necroinflamato-
rias, mesmo quando n&o € associadaao con-
sumo alcodlico, conhecida como esteato-
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hepatite ndo alcodlica (EHNA), e paracir-
rose. Dados americanos estimam que
cerca de 40 milhdes de adultos sgjam aco-
metidos pela EHNA®. Outros estudos in-
dicam que a prevalénciada EH na popula-
¢&o em geral pode chegar a 24%23),

Quando aEHNA édiagnosticadapreco-
cemente, 0 seu tratamento pode evitar a
progressdo para um estégio final eirrever-
sivel de cirrose hepética®. Além disso, os
pacientes com EH podem se desqualificar
como candidatos a doagdo para transplante
hepético intervivos pelo fato de o figado
esteatdtico ser maisvulnerével ainjuriapor
procedimentos anestésicos e reperfusdo
isquémica®™. Até 30% dos candidatos a
doacao hepéti ca sao recusados por apresen-
tarem EH®.

A bidpsia hepética percutaneatem sido
o0 padrdo de referéncia para o diagndstico
e graduagdo da EH®, mas trata-se de um
método invasivo e com possiveis compli-
cacBes. Por outro lado, métodos por ima-
gem como aultrassonografia(US), atomo-
grafiacomputadorizada (TC) e aressonan-
cia magnética (RM) tém sido extensiva-
mente utilizados, ndo somente para a ava-
liagdo abrangente de doengas abdominais,
mas especificamente no diagnéstico da
EH49 A US, mesmo sendo amplamente
disponivel e sem contraindicaces, utiliza
critérios subjetivos e pouco reprodutivels,
gue ndo permitem uma quantificacdo con-
fidvel da esteatose®. A RM vem sendo
considerada 0 método né&o invasivo mais
eficaz para o diagnostico daEH®, todavia,
€ um procedimento caro e ainda pouco
acessivel nonosso meio. A TC, por suavez,
tem sido o meio diagndstico mais larga-
mente utilizado para a avaliagdo das doen-
¢as abdominais e uma importante ferra-
mentano diagndstico daEH, Paraisso,
vém contribuindo diversos fatores, entre
eleso desenvolvimento deaparelhosde TC
com multiplos detectores (TCMD), o que
permite realizar exames mais répidos, com
maior comodidade para 0 paciente e com
elevada acuracia diagnostica. Por outro
lado, os efeitos nocivos da radiagéo ioni-
zante, inerentes ao método, tém sido fonte
de preocupaggo?1d.

Entre as diversas estratégias de reducéo
dadose deradiagdo em examesde TC, tem
sido recomendada uma atenta revisdo dos
protocol os de exame, no sentido de se evi-
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tar fases de aguisicio desnecessérias™. A
fase de contrastag&o portal, realizada entre
60 e 80 segundos apbs a injecdo intrave-
nosa do meio de contraste, é considerada
isoladamente a mais (til na grande maio-
ria das indicagOes de TC de abdome supe-
rior, desde que se garanta a confiabilidade
e a acurécia diagndstica do método®1419),
levando aumatendénciade seabolir afase
sem 0 meio de contraste. Por outro lado, os
critériostomogréficos parao diagnéstico de
EH dependem, segundo diversos autores,
dessa fase do exame1®1+19), Esse fato esti-
mulou a execucdo de estudos que procura-
ram estabelecer o valor dafase portal, iso-
ladamente, no diagnéstico da EH®%1), O
mais recente desses estudos demonstrou
que ao se utilizar apenas a fase portal é
possivel obter acuracia semelhante & obtida
com os critérios adotados na TC sem con-
traste intravenoso no diagndstico e quanti-
ficacgo da EH®. Os autores propuseram
uma equacdo matemética que levaem con-
sideragdo a média de densidade da veia
portae daaortaa partir de medidas obtidas
em tréslocais distintos e amédiade densi-
dade do figado, obtida por oito medidas
(duas paracadaum dos quatro segmentosdo
lobo direito). Essa estratégia, apesar de ter
mostrado bons resultados, consome bastante
tempo do examinador, tornando 0 método
algo cansativo e certamente mais complexo
que as simples medidas obtidas com afase
sem meio de contraste. Além disso, as di-
versas variaveis envolvidas no processo,
tais como concentragdo e velocidade de
injecdo do meio de contraste e tempo de
aquisicdo das imagens, podem influenciar
nosresultados®®, levando anecessidade de
se vaidar os resultados previamente obti-
dos e comprovar a utilidade de um método
simplificado parao diagnéstico daEH pela
TC com o meio de contraste intravenoso.

Considerando-se a ocorrénciade EH, o
objetivo deste estudo foi comparar a capa-
cidade diagnéstica da fase portal com mé-
todo de cdculo simplificado, em relacdo a
fase sem contraste da TC de abdome.

MATERIAISE METODOS

Esteestudo foi aprovado pelo Comitéde
Eticaem Pesquisadal nstituicgo, tendo sido
dispensadaaaplicacdo do termo de consen-
timento livre e esclarecido.

Osexames de TC de abdome foram ana-
lisados, independentemente da indicag&o
clinica, retrospectivamente, no periodo de
21/5/2011 a 1/2/2012, até atingir o nimero
arbitrariamente estipulado de 100 pacien-
tes com EH, denominados “casos’, e 50
sem EH, denominados “controles’, utili-
zando-se a TC sem contraste intravenoso
como teste de referéncia. No grupo de“ ca-
s0s”, 49 eram do sexo masculino (médiade
idade de 51,6 anos + 14,3) e 51 eram do
sexo feminino (médiadeidade de54,7 anos
* 14,0). Entre os “controles’, 26 eram do
sexo masculino (média de idade de 57,6
anos + 18,2) e 24 eram do sexo feminino
(média de idade de 53,2 anos + 18,4).

Foram incluidos pacientes maiores que
18 anos com pedido espontaneo de TC de
abdome com uso de meio de contraste in-
travenoso, sendo excluidos pacientes com:
a) figado heterogéneo; b) inlmeras lesdes
hepéticas em ambos os lobos; c) injecdo
inadequada do meio de contraste (por
exemplo: extravasamento do meio de con-
traste); d) exames com artefatos (por exem-
plo: artefatos de respiragéo) que tornariam
asmedidas de densidade imprecisas ou ndo
confidvels, €) examesincompletos. Os cri-
térios de ndo inclusdo foram: a) pacientes
menores que 18 anos; b) pacientes com in-
dicac&o de TC de abdome sem o meio de
contraste; ) pacientescom contraindicagdo
a0 meio de contraste iodado; d) pacientes
esplenectomizados.

Osexamesforam realizados em equipa-
mento de TC modelo Brilliance 64® (Phi-
lips Medical Systems; Best, Holanda). Os
exames foram realizados com aquisi¢&o
volumétrica, antes e 70 segundos apés a
injecdo intravenosa do meio de contraste
iodado hidrossoltvel, por meio de bomba
injetora automética, na velocidade de 3-4
ml/s, em quantidade de 1,5-2 mi/kg de peso,
com volumemaximo de 150 ml. Osparéme-
tros técnicos utilizados nos exames de TC
foram: &) colimagéo de 64 X 0,625 mm; b)
tempo de rotagdo do gantry = 0,5 s; €) re-
constru¢do com 1 mm e 3 mm de espes-
surg; d) pitch = 0,891; e) 120 kVp; f) mAs
dependente da modulagdo automética da
dose de radiacio (DoseRight ACS®).

Todos os exames foram interpretados
em estagio de trabalho Synapse® PACS/3D
(FujiFilm; EUA) por um Unico observador,
com trés anos de experiéncia em diagnds-
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tico por imagem. No momento dainterpre-
tac&o, nenhum dos dados clinicos ou labo-
ratoriais dos pacientes estava disponivel.

A diferenciagdo entre os dois grupos de
pacientes foi realizada com base no critério
diagnéstico de EH estabelecido paraa TC
sem o0 meio de contraste intravenoso, utili-
zando-se a andlise das atenuacOes hepética
e esplénica dadas em unidades Hounsfield
(UH), considerando-se que atenuagéo he-
patica menor que a atenuagdo esplénica
indica o diagndstico de esteatose!*1718),

O diagndstico de EH pelaTC com meio
de contraste intravenoso foi obtido com
base no método proposto por Kim et al.,
utilizando aférmula[L — 0,3 x (0,75 X P
+0,25 % A)] /0,7, onde L éaatenuacdo he-
patica, P aatenuagdo daveiaporta, Aaate-
nuacdo da aorta abdominal. As medidas
foram realizadas na fase de contrastagéo
portal, isto &, entre 60 e 80 segundos apds
oinicio dainjecdo intravenosa do meio de
contraste.

No estudo origind, asvaridveisL, Pe A
foram obtidas a partir das médias de oito
medidas do figado, trés daveiaportaetrés
daaorta, respectivamente, o quetornao pro-
cesso bastante trabalhoso e pouco prético.

Alguns estudos vém propondo que a
utilizag&o de uma Uinica medida de atenua-
¢&0 hepaticando apresentadiferencasigni-
ficativa em relagdo a média obtida ap6s
mdiltiplas medigdes™ 9.

Com essa premissa e com o objetivo de
vaidar um método simplificado de diag-
nostico de EH a partir de fase portal isola-
damente, foi realizado, inicialmente, um
estudo piloto com cinco pacientes sem EH
(atenuagdo hepética maior que a esplénica
nafase sem contraste), cinco com EH leve
(diferenca de atenuacg&o hepatica e esplé&-
nica maior que —10 UH) e cinco com EH
acentuada (diferenca de atenuacdo hepé-
tica e esplénica menor que —10 UH)®,
comparando os resultados obtidos a partir
da aplicagdo da formula supracitada com
todas as médias das variaveis (método ori-
ginal) com umaunicamedidaparacadava-
ridvel (método simplificado). A andlise do
projeto piloto foi realizada por dois pesqui-
sadores independentes, cegos em relagdo
aos resultados da fase sem contraste, tendo
sido encontradaconcordéancia praticamente
perfeita entre o método de cdlculo original
eosimplificado (kappa=0,842; p=0,001).
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Os resultados iniciais obtidos justifica-
ram gue o presente estudo fosse continuado
aplicando-se a férmula previamente pro-
posta®, com uma (inica medida para cada
sitio anatdmico (Iobo hepético direito, veia
porta e aorta), simplificando-se assim o
método (Figura 1).

Foi proposto originalmente por Kim et
a.® que osresultados dasuaformula< 104
UH estéo associados a graus de esteatose
maiores que 5%. Portanto, no nosso estudo,
usamos como critério diagnéstico paraaEH
na fase portal o ponto de corte < 104 UH,
indicativo de esteatose maior que 5%12°23,

A obtencdo dosvaloresde densidadefoi
realizada medindo-se a atenuagdo hepdtica
por regido deinteresse (ROI) circular, com
1,5cm?®, locado nolobo hepético direito®,
evitando-se 0s vasos e eventuais lesdes fo-
cais, tanto para os cé culos nafase sem con-
traste como na fase portal. Dessa mesma
forma, foi cal culada aatenuagdo esplénica.
As medidas da atenuagdo na veia porta e
aorta foram obtidas ao nivel do tronco ce-
liaco, utilizando-se ROIs que ocupavam a
maior &rea possivel do Iimen vascular.

Os valores da atenuacdo de L, P e A
obtidos na andlise foram inseridos huma
planilha do Excel® pré-programada para o
célculo automético da formula.

Parafinsde andlise estatistica, os pacien-
tesforam categorizadosem * com estestose”
e “sem esteatose”, tanto para a fase sem
contraste quanto para a fase portal, e cal-
culados sensibilidade, especificidade, va-
lores preditivos positivos e negativos, além
de taxas de falso-positivos e falso-negati-
vos, considerando-se a avaliagdo obtida
pela TC sem contraste como o padréo de
referéncia

RESULTADOS

Aplicando-se 0 método proposto paraa
fase portal, dos 150 pacientes analisados,
132 tiveram resultados menores que 104
UH, preenchendo critériosde EH, e 18 tive-
ram resultados maiores que 104 UH, sendo
considerados negativos, isto é, sem EH.

O célculo daacuraciadafase portal com
o método simplificado proposto utilizando-
se afase sem contraste como padréo de re-
feréncia permitiu encontrar os seguintes
resultados: sensibilidade de 100%, especi-
ficidade de 36%, vaor preditivo negativo

de 100% e valor preditivo positivo de
75,8%. A taxa de falso-positivos foi 64%.
N&o foram encontrados fal so-negativos.

DISCUSSAO

Vérios estudos tém sido desenvolvidos
por autores nacionaisabordando aimportan-
cia dos métodos de imagem na avaliacdo
das doengas hepéticas®2®, sendo que o
diagndstico tomogréfico da EH é tradicio-
nalmente realizado utilizando-se critérios
aplicados a fase sem contraste!’*119_ No
entanto, em um cenario de crescente preo-
cupagdo com os efeitos nocivos da radia-
Gao ionizante, e considerando-se a oportu-
nidade de se obter o diagnéstico de EH por
meio da fase de contrastagdo porta aiado
ao fato de essafase ser amais Util namaio-
riadasindicagdes de TC de abdome®419),
torna particularmente interessante a possi-
bilidade de se confirmar o valor daTC com
contraste natriagem de pacientes com EH.

Procurando definir um critério diagnos-
tico de EH pela TC com meio de contraste
intravenoso, Kim et a.® propuseram uma
equacao matemética que considera a den-
sidade no figado, na veia porta e na aorta.
Essaformadecélculo tende aser menosde-
pendente em relacdo a fatores potencial-
mente limitantes, como diferencas navelo-
cidade de injec&o, quantidade, concentra-
¢80 ou tipo de contraste utilizado, proble-
mas que estudos anteriores com 0 mesmo
propésito apresentaram(101516),

Em relagco as medidas de atenuacdo
previamente utilizadas®, propomos a uti-
lizac&o de uma Unica medida para cada
variavel, simplificando assim o método e
permitindo resultados semel hantes aos ob-
tidos pel osautores originais. Ao inserirmos
os dados obtidos a partir dos valores de
atenuacdo no figado, aorta e veia portaem
uma planilhado programaExcel®, foi pos-
sivel obter de forma automética e pré-pro-
gramada o resultado, o que ja vem sendo
utilizado pelos residentes da instituicéo,
com boa aceitagdo e bons resultados.

Novos métodos de andlise dafase portal
com o objetivo de avaliar EH esto sendo
estudados, por exemplo, a definicdo de
areas de realce andbmalo na fossa da vesi-
culabiliar ou na periferiado segmento he-
pético 1V, com especificidade de 100% para
o diagndstico de EH®®. Combinando esse
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Figura 1. Medidas de atenuagéo necessérias para o célculo do método original proposto por Kim et al.®® (A-D) e do método simplificado proposto no presente
estudo (E).

meétodo ao aqui proposto, poderiamos ele-
var a sua especificidade, aumentando o
valor dafase portal no diagnostico da EH.
Essa combinago de critérios diagnosticos
poderd ser avaliada em estudos futuros.

Radiol Bras. 2013 Mai/Jun;46(3):134-138

Nosso estudo possui umasérie de limi-
tagOes. Por tratar-se de um estudo retros-
pectivo, ndo foi possivel garantir quetodos
0s exames tenham seguido rigorosamente
0 protocolo definido e a calibragdo do apa-

relho para aferi¢do das medidas de atenua-
¢ao, e dém disso, a proporcdo de pacientes
com EH é superior a prevaléncia na popu-
lacdo e pode ter elevado o valor preditivo
positivo do método. O padrdo de referén-
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ciaadotado para o cdculo daacuraciando
foi abidpsiahepética, masaTC nafasesem
contraste, sabidamente menos eficaz que a
avaliaco histolégica®. Por outro lado, di-
versostrabal hostém empregado método se-
mel hante’®°15-17) e 0 nosso objetivo ndo foi
propor um método de escolha para o diag-
nostico ndo invasivo daEH, esim demons-
trar que a0 se utilizar afase portal é possi-
vel identificar pacientes com EH, sem ter-
mos tido falso-negativos, o que permitiria
evitar o uso dafase sem contrastena TC de
abdome em examesderotina. Ademais, em
pacientes em pesquisa especificade EH e
com o propasito de quantifica-la, entende-
MOs, assim como outros autores, que aRM
€ 0 método mais eficaz®.

Com os resultados obtidos, podemos
concluir que a TC de abdome na fase por-
tal permite obter dados (teis como método
de triagem para EH, quando comparada a
fase sem contraste, tendo sido possivel
af astar o diagndstico dadoengacom eleva-
dasensibilidade e valor preditivo negativo.
Por outro lado, essa mesma afirmacéo ndo
pode ser feita em relagdo a confirmagéo
diagndsticada EH em razéo da baixa espe-
cificidade do método, com elevadataxade
falso-positivos. E possivel que a combina-
¢80 de critérios adotados a partir da avaia-
G&o dafase portal permita elevar aespecifi-
cidade e a acurécia do método para o diag-
nostico da EH.
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