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RESUMO

OBJETIVOS: Esse trabalho visa a organizagéo de uma revisdo bibliogrdfica, verificando os pardmetros atuais para aplicabilidade da ultrassono-
grafia com Doppler na doenga hepdtica gordurosa néo alcodlica (DHGNA).

METODOLOGIA: Trabalho de revisdo bibliogrdfica consultando publicagcées nos bancos de dados LILACS, SCIELO, MEDLINE e PUBMED, com as palavras
chaves esteatose, ultrassonografia, Doppler, esteato-hepatite e artéria hepdtica. Foram utilizados os trabalhos publicados nos ultimos cinco anos
para apresentacgdo dos dados técnicos atualizados apresentados, outras fontes relevantes foram adicionadas para desenvolvimento conceitual.
RESULTADOS: Em 2014 foram apresentado valores significantes do aumento do indice de resisténcia (IR) da artéria hepdtica, em individuos com diminuicéo
de transaminases apds tratamento de DHGNA: O IR da artéria hepdtica foi de 0,60 + 0,07 antes do tratamento e 0,84 + 0,25 ap6s o tratamento (P=0,001).
CONCLUSAO: O valor do IR da artéria hepdtica serve como modelo para atuais e futuras investigacées relacionadas a DHGNA, e sua aplica-
bilidade estd no monitoramento e seguimento do individuo, quanto ao seu tratamento, no estabelecimento e modifica¢do de condutas e
eventualmente no seu prognéstico.

PALAVRAS-CHAVES: ESTEATOSE, DOPPLER, ULTRASSONOGRAFIA, ARTERIA HEPATICA.

ABSTRACT

OBJECTIVES: this work intent to organize a literature review, checking the current parameters for applicability of Doppler ultrasound in nonal-
coholic fatty liver disease (NAFLD).

METHODS: The authors review consulting publications in the databases LILACS, SciELO, MEDLINE, PUBMED, with key words steatosis, ultrasound,
Doppler, steatohepatitis and hepatic artery. Studies published in the last 5 years for presentation of the updated technical data presented were
used, other relevant sources have been added to development work.

RESULTS: A significant increase in the values of the resistance index (RI) of the hepatic artery in patients with a decrease in transaminases after
treating NAFLD: hepatic artery IR was 0.60 + 0.07 before treatment and 0 84 + 0.25 after treatment (P = 0.001).

CONCLUSION:The value of hepatic artery Rl represent a model for current and future investigations related to NAFLD, and its applicability is in
monitoring and follow up, as regards their treatment in the establishment and modification of a treatment and eventually in prognosis.

KEYWORDS: STEATOSIS, DOPPLER, ULTRASOUND, HEPATIC ARTERY.

INTRODUCAO caldrico, ricos em gorduras e carboidratos, tém influenciado
O avango da industrializagao e as mudangas nos habitos diretamente o estado nutricional da populacdo, com consequ-

alimentares, aumentando o consumo de alimentos de alto teor éncias imediatas a saide do ser humano. A ingestdo abusiva e
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errada desses alimentos, associada a um estilo de vida sedenta-
rio se tornou algo alarmante, pois contribui diretamente para
o desenvolvimento de doengas cardiovasculares, enddcrinas
e hepaticas, destacando-se a doenca hepatica gordurosa nao
alcoolica (DHGNA), objeto deste estudo.

A esteatose hepatica € caracterizada histologicamente pelo
acumulo de triglicerideos no citoplasma dos hepatdcitos, levan-
do ao acréscimo de gorduras hepaticas, entre 5%-10% do peso
do 6rgao. Quando a esteatose esta presente em individuos que
nado fazem uso abusivo de alcool, ela é denominada DHGNA,
em inglés “non alcoholic fatty liver disease” (NAFLD), que € a
consequéncia hepatica da sindrome metabdlica, envolvendo
a resisténcia a insulina, dislipidemias, diabetes, hipertensao
arterial, obesidade visceral, entre outros fatores?.

A DHGNA € uma condi¢ao que pode afetar qualquer faixa
etaria, com uma prevaléncia de 9,6% entre os adolescentes e
pré-adolescentes® e de 34% nos individuos com idade entre
30 e 65 anos * O Estudo do Coragao de Dallas mostrou
prevaléncia de 31% em uma populacao de 2200 adultos,
evidenciando uma prevaléncia de 45% entre os hispanicos,
24% entre os negros e 33% entre os brancos, notando uma
disparidade sexual relevante apenas nestes: 42% do sexo mas-
culino e 24% do sexo feminino’. A prevaléncia da DHGNA
€ de 50% em individuos com diabetes tipo I1°. Em individuos
portadores de hiperlipidemia, a prevaléncia de figado gordu-
roso a ultrassonografia € de 50%’.

A esteatose hepatica leve que € clinicamente associada a um
progndstico de longo prazo similar ao da populagao em geral é
uma condicdo benigna e reversivel, onde a maioria dos individuos
sao assintomaticos. Porém em alguns individuos, achados labora-
toriais de enzimas hepaticas elevadas, aspartato-aminotransferase
(AST) e alanina-aminotrasnferase (ALT), ou achado de infiltracao
gordurosa hepatica a ultrassonografia, associados ainda a ? sin-
tomas nao especificos como dor e desconforto em hipocondrio
direito, dispepsia, e fadiga podem levar a consequéncias pato-
logicas mais severas da DHGINA, como a esteato-hepatite nao
alcoolica (EHNA), que € associada a fibrose hepatica e cirrose.

Cerca de 20% dos individuos com esteato-hepatite nao
alcoolica desenvolvem cirrose durante a vida. Individuos com
EHNA e fibrose hepatica tem 30% de possibilidade de evoluir
para cirrose entre 5 e 10 anos, e uma taxa de mortalidade de
10% dentro de 10 anos ou de 1 em 10.000-12.0008.

Para efeito comparativo, entre os individuos com doenga
hepatica cronica, o risco de desenvolvimento de cirrose € de
25% entre os individuos que fazem uso abusivo de alcool,
25% entre os portadores de Hepatite C cronica e 24% entre
os portadores de EHNA, portanto a DHGNA podera ser a
maior causa de hepatomas, cirrose e risco para transplante de
figado nos proximos 20 a 30 anos’.

A biopsia hepatica é o padrao ouro para o diagnostico e
estadiamento da DHGNA. Por ser considerada uma cirurgia de
pequeno porte pode resultar em complicagbes como: pungao
do pulmao, puncao da vesicula biliar (com vazamento de bile
para a cavidade) sangramento, dor, infec¢Ges. Possui ainda mor-
talidade de 1 em 10.000.Portanto uma combinacao de achados
pertinentes na historia clinica e exame fisico, elevacdo de enzimas
hepaticas, associadas a uma exclusao de outras etiologias para
doencas hepaticas e finalmente a estudos ultrassonograficos
positivos, fundamentam o diagnostico da DHGNA.

A ultrassonografia (US) é atualmente o método mais usado
para a triagem de individuos assintomaticos com suspeita de
DHGNA. O parénquima hepatico sem esteatose exibe uma
ecogenicidade semelhante ao do parénquima esplénico e renal,
mas torna-se mais ecogénico quando esta infiltrado pela gordura.
Quatro grupos podem ser identificados'®: o considerado normal,
sem alteragOes na ecogenicidade do parénquima hepatico; grau |,
esteatose leve, onde ha um acréscimo minimo da ecogenicidade
hepatica, o diafragma e os vasos intra-hepaticos sao visualizados
normalmente; grau II, esteatose moderada, que apresenta aumen-
to difuso da ecogenicidade hepatica, e visualizacao do diafragma e
vasos intra-hepaticos ligeiramente prejudicada; e grau ll, esteatose
severa, marcada pelo aumento importante da ecogenicidade
hepatica e pela pobre penetragao do feixe acustico nos segmen-
tos hepaticos posteriores e diafragma, consequéncia da intensa
atenuacao acustica. A hepatomegalia € um achado predominante
na DHGNA, estudos apontam que ha um aumento do volume
hepatico a medida que o grau de infiltracao gordurosa aumenta.

Um estudo com 235 individuos, submetidos a ultrassono-
grafia comparada a biopsia hepatica, mostrou a sensibilidade da
US de 91% e especificidade de 93%, valor preditivo positivo
de 89% e valor preditivo negativo de 94%, todavia a maior
ecogenicidade hepatica ndo foi relacionada ao grau de fibrose!".

A US possui as seguintes vantagens: baixo custo, carater
ndo invasivo, € passivel de ser realizada em qualquer ambien-
te, pode ser repetida quantas vezes for necessario e isenta de
morbi-mortalidade, portanto sem contraindicagoes.

A indicacao da ultrassonografia possui papel definitivo para
deteccao da DHGNA, seu papel € decisivo no seu diagnostico,
prognostico e estabelecimento de condutas. Entretanto, a US
tem limitacoes: € operador dependente e ineficaz para deteccao
de processo inflamatorio e fibrose, portanto sem indicagao para
diagndstico de EHNA e fibrose hepatica'?.

A US como estudo dindmico pode estimar o grau de
infiltracao gordurosa na escala de cinza, modo B. Consi-
derando que a DHGNA promove alteracoes histologicas
profundas no parénquima hepatico, varios autores promo-
veram estudos relacionados ao tema, examinando indices
hemodinamicos a fim de avaliar as principais estruturas
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vasculares do figado: a veia porta, as veias hepaticas e a
artéria hepatica.

As investigagoes utilizando a ultrassonografia com Doppler
fornecem informagdes importantes sobre a hemodinamica
hepatica e essa revisao da literatura objetiva avaliar sua apli-
cabilidade nos individuos com DHGNA.

METODOLOGIA

Publicagdes nos bancos de dados LILACS (Literatura
latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude), SCIELO
(ScientificElectronic Library online), MEDLINE e PubMed
com as palavras-chave: esteatose, ultrassonografia, Doppler,
esteato-hepatite e artéria hepatica. Foram utilizados os trabalhos
cientificos publicados nos ultimos ° anos para a coleta dos dados
técnicos apresentados, e ainda outras fontes relevantes para
desenvolvimento, citando por exemplo fontes bibliograficas con-
ceituadas e producoes cientificas proeminentes sobre a matéria.

REVISAO DE LITERATURA

Pesquisadores avaliaram 31 individuos portadores de
DHGNA, em 2011, verificando o espectro do Doppler da veia
hepatica direita a 3-5cm de distancia da veia cava inferior em
correlacdo com o grau de esteatose hepatica'®. Os fluxos obti-
dos foram classificados entre trifasico, bifasico e monofasico. O
padrao trifasico consiste em dois picos de fluxo seguidos por
um pequeno fluxo reverso. O bifasico foi definido pela perda
desse fluxo reverso e o decréscimo da amplitude das oscilagGes.
O monofasico foi determinado por um fluxo continuo sem
qualquer periodicidade. O resultado constatou esteatose grau
[ em 9 individuos (29%), grau Il em 16 individuos (52%), e
grau Il em 6 individuos (19%). O espectro do fluxo do Dop-
pler na veia hepatica no grupo com DHGNA foi trifasico em
17 individuos (54.8%), bifasico em 10 (32.3%), e monofasico
em 4 (12.9%) nos individuos do grupo controle foi trifasico
em 30 (96.8%), bifasico em 1 (3.2%) individuo, esse grupo
nao apresentou nenhum individuo com espectro monofasico.
A freqliéncia de espectro anormal (bifasico e monofasico) na
veia hepatica foi significativamente maior nos individuos por-
tadores de DGHNA (P<0.001). Contudo, nao foi encontrada
correlacao entre o grau de infiltragao gordurosa e o padrao do
fluxo do Doppler anormal (Tabela 1).

GRAU1 GRAU I GRAU III
Trifasico 7% 50% 33%
Bifasico 11% 43,8% 33%
Monofasico 11% 6,2% 33%

Tabela 1: Distribuicao do espectro de fluxo da veia hepatica direita,
relacionado ao grau de esteatose hepatica'.

Apesar de o dado ser relevante para possivel identificacao
dos individuos potencialmente saudaveis, ndo mostrou sensi-
bilidade e especificidade significativa, portanto esse parametro
possui validade limitada para auxiliar no seguimento do indivi-
duo. Neste estudo ainda foram avaliados indices da veia porta,
a sua velocidade de fluxo médio (VEM) foi 12,82 cm/s + 4,32
cm/s em individuos com DHGNA e 17,27 cm/s £ 5,34 no
grupo controle (p <0,01). O indice de pulsabilidade da veia
porta (IPV) foi de 0,25 = 0,50 e 0,42 + 0,92 respectivamen-
te no grupo com DHGNA e no grupo controle (P <0,001).
Entretanto nao houve diferenca relevante entre o VFM e o
IPV relacionado o grau de esteatose (Tabela 2).

Controle DHGNA pValue
VFM 17,27 en/s 12,82 cm/s <0,01
IPV 0,92 £ 0,42 0,50+ 0,25 < 0,001
Vmax 32,15cm/s 27,60 cm/s < 0,0001

Tabela 2. O indice de pusabilidade (IPV), a velocidade de fluxo médio (VFM) e
avelocidade maxima de fluxo (Vmax) da veia porta em individuos do grupo
controle e com DHGNA. O VFM e o Pl sédo significativamente menores em
individuos com DHGNA que no grupo controle.

Paralelamente, estudaram 35 individuos com DHGNA
comparado a um grupo controle de 29 individuos sadios,
com objetivo de aferir indices fluxométricos da veia por-
ta, em destaque a velocidade maxima de fluxo (Vmax),
que no grupo controle foi 32,15 ¢cm/s (com variacao de
13,60 - 55,00 cm/s), em comparacao com 27,60 cm/s
(com variagao de 18,10 - 46,60 cm/s) em individuos com
DHGNA". Demonstrando novamente a diminui¢ao do
aporte sanguineo hepatico em individuos portadores de
DHGNA, porém sem correlagao com o grau de esteatose
(Tabela 2 e Figuras 1 e 2).

Doenga Hepatica Gordurosa Nao Alcoolica

Esleatchepalite

Eslealose

Cirrose

Carcinroma

Figura 1. Figura ilustra a doenca hepatica gordurosa nao alcoélica.
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Figura 2. USG Hepatica
Fonte: http://ultrasoundcases.info/category.aspx?cat=73

Os estudos concluiram que o VFEM e IPV diminuem con-
sideravelmente entre os individuos portadores de DHGNA e
do grupo controle, no entanto nao foi encontrada qualquer
correlacdo entre esses parametros e o grau de infiltracao de
gordura hepatica''*. Embora os resultados desses estudos nao
tenham encontrado um indice fidedigno para a aplicabilidade
na DHGNA, indicam que a medida que a infiltracao gordurosa
aumenta, os indices fluxométricos verificam menor aporte
sanguineo hepatico. Com intuito de continuar a investigagao
dos indices de fluxo e aumentar a aplicabilidade do Doppler
na DHGNA varios autores focaram sua atencdo na artéria
hepatica, aplicando métodos similares aos anteriores, avaliaram
seu indice de resisténcia (IR) e indice de pulsabilidade (IP),
parametros nao aferidos anteriormente (Figura 3).

Figura 3. Indices fluxométricos da artéria hepatica.

Em um estudo envolvendo 120 individuos sendo 90
deles portadores de DHGNA, compararam medidas através
do Doppler examinando a velocidade de fluxo médio (VFM)
da veia porta, o IR e o IP da artéria hepatica. Demonstrando
que a medida que o grau de esteatose aumentou houve
uma reduc¢ao em volume do fluxo da artéria hepatica, do
volume do fluxo da veia porta e do volume do fluxo total,
que novamente nao eram estatisticamente aplicaveis no
seguimento da DGHNA15. Contudo, em outro estudo,
avaliaram 48 individuos com DHGNA e aumento sérico de
aminotransferases, durante 21 meses, a partir dos quais um
total de 23 individuos responderam ao tratamento!. Um dos
individuos ndo consentiu em participar dos exames, assim,
um total de 22 formaram a base do estudo. A média de
idade dos participantes foi de 37,6 £ 8,3, variando de 21 a
56 anos. Nove individuos (39,1%) eram do sexo masculino
e 13 (60,1%) eram do sexo feminino. A AST sérica média
foi de 46,7 £ 17,1 no inicio do tratamento, e 25,1 + 11,6
no exame realizado apos o tratamento. Para ALT, as médias
foram de 62,5 + 18,9 e 31,1 * 10,9, antes e apos o trata-
mento, respectivamente.

Cada individuo foi examinado em decubito dorsal e
lateral esquerdo, solicitou-se um periodo de apneia durante
a inspiracao e foi avaliado o espectro do Doppler por seis
segundos. O exame foi realizado com transdutor convexo de
3,5 MHz, por um radiologista especialista, que ndo sabia dos
achados clinicos e laboratoriais dos individuos, a fim de mini-
mizar a interferéncia inter-observador e inter-equipamento.
Foram estudados o IR, IP, da artéria hepatica e o VFM da
veia porta através do Doppler e ainda o grau de infiltracao
gordurosa através da ecogenicidade hepatica pelo modo
B. No inicio do estudo um total de 5 individuos (23% da
amostragem) apresentavam esteatose grau I, 8 individuos
(36%) esteatose grau Il e 9 individuos (41%) apresentavam
esteatose grau Ill. Apos o tratamento nenhum dos individu-
os apresentou esteatose grau Ill, ou evoluiu para esteatose
grau lll, e apenas 3 individuos (17%) eram grau Il, e outros
19 (86%) apresentavam esteatose grau I. Em nenhum dos
individuos a ecogenicidade do parénquima hepatico voltou
ao normal. O IR da artéria hepatica foi de 0,60 £ 0,07 antes
do tratamento e 0,84 = 0,25 apos o tratamento. O IP da
artéria hepatica 1,05 £ 0,32 e 1,19 £ 0,23 antes e apods o
tratamento, respectivamente. O VFM da veia porta foi res-
pectivamente 16,8 £ 0,42 cm/s antes do tratamento e 17,02
+ 0,36 cm/s apos a melhora do individuo. Nao houveram
diferencas relevantes entre o IP da artéria hepatica e o VFM
da veia porta antes e apos o tratamento, mas o IR da artéria
hepatica aumentou significativamente apos a melhora dos
individuos (p = 0,001) (Tabela 3).
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Pré Tratamento Pés Tratamento pValue

VFEM 16,8 £0,42cm/s 17,02 +£ 0,36 cm/s
P 1,05+ 0,32 1,19+0,23
IR 0,60+ 0,07 0,84 £ 0,25 < 0,001

Tabela 3. O Volume de Fluxo Médio (VFM) da veia porta, o indice de
Pusabilidade (IP) e o indice de Resisténcia (IR) da artéria hepatica em
individuos com melhora do quadro de DHGNA antes e apos tratamento.
O IR da artéria hepatica aumentou significativamente apds o tratamento
(p=0,001).

DISCUSSAO

O estudo decidiu avaliar qual indice fluxométrico dos
vasos hepaticos seria mais sensivel, ou mais especifico para
avaliagao do tratamento e seguimento do individuo portador
de DHGNAI. Embora os indices fluxométricos estudados
anteriormente nao tenham alcancado relevancia estatistica para
aplicabilidade, o IR da artéria hepatica mostrou grande valia
no estudo da DHGNA, especialmente em relagao a eficacia
do tratamento. Conceitualmente o IR ndo € alterado apenas
pela resisténcia do vaso, mas por uma combinacao entre essa
resisténcia e a complacéncia periférica do leito vascular distal
ao do local da medida. A formula usada para o calculo do
indice de resisténcia € (Figura 4).

B Vsistole — V diastole

V sistole

Figura 4. Férmula do indice de resisténcia

Quanto maior o IR, menor € a resisténcia periférica apli-
cada a parede dos vasos que estao localizados distalmente ao
local da medida (Tabela 4). Por outro lado, uma diminuicao
do IR indica uma maior resisténcia periférica ao fluxo. O IR,
portanto garante maior precisao na avaliagao da resisténcia
ao fluxo distal provocado pelo acumulo de lipideos nas
células hepaticas.

O IR da artéria hepatica € um parametro da US usado ainda
para o seguimento de individuos com outras doencas hepaticas,
como a hepatite cronica, doenca hepatica alcodlica, individuos
pos-transplantados e criangas com cirrose secundaria a atresia biliar.

0 Fluxo Continuo
1 Apenas Fluxo Sistdlico
>1 Fluxo Diastolico Reverso

Tabela 4. indice de resisténcia (IR)

CONSIDERACOES FINAIS

Visto que a DHGNA € uma condi¢gao comum que acom-
panha outras formas de doengas hepaticas como a cirrose, a
EHNA e hepatomas, é de grande importancia esclarecer os
efeitos da doenca sobre os padroes no fluxo sanguineo hepa-
tico. A biopsia hepatica € o método mais preciso para detectar
o acumulo de gordura. Entretanto os inconvenientes incluem
sua morbi-mortalidade e o fato de que a amostragem ndo
pode ser feita com precisao quando o acumulo de gordura é
heterogéneo e nao pode ser repetida muitas vezes suficientes
para monitorar a resposta ao tratamento'®. Considerando
que a selecao de métodos de imagem apropriados exige uma
compreensdo de suas vantagens e limitacGes e ambiente clini-
co adequado!’, monitorar a eficacia no tratamento DHGNA
através da US é util e reduz custos, indicando a necessidade
de mudanca ou suspensao do tratamento em tempo habil. O
valor do IR da artéria hepatica serve como modelo para atuais
e futuras investigagoes relacionadas a DHGNA, e sua aplica-
bilidade esta no monitoramento e seguimento do individuo,
quanto ao seu tratamento, no estabelecimento e modificagao
de condutas e eventualmente no seu prognostico.

Em um futuro proximo € possivel que esses padroes deter-
minem protocolos de tratamento, além de reduzir os custos e
diminuir a necessidade de interven¢Ges como a bidpsia hepa-
tica, garantindo a prevencao de possiveis complicagoes letais.
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