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Resumo

Introducdo & Objectivos: A elastografia é uma area da ultra-sonografia que muito tem
beneficiado com os avancgos tecnolégicos da Gltima década, sendo isto traduzido por uma
grande inovacdo nesta area. A técnica ARFI surge neste panorama como uma nova técnica
ultra-sonogréfica de quantificacdo efectiva de rigidez de tecidos em comparagdo com as técnicas
existentes que apenas permitiam a quantificacdo relativa. A realizacdo deste projecto tem como
objectivo avaliar a técnica ARFI na quantificacdo da rigidez hepéatica, em particular na
caracterizacao da rigidez hepéatica em criangas saudaveis.

Materiais & Métodos: Foi examinada a rigidez hepatica de 150 criancas (81 do sexo feminino,
69 do sexo masculino) através da técnica ARFI. Para cada crianca obteve-se um conjunto de
velocidades de propagacdo. Com esta amostra avaliou-se a influéncia da idade, género, lobo
hepético e posi¢do da sonda. Uma amostra mais pequena foi usada para estudar a influéncia da

profundidade, nomeadamente 135 criangas.

Resultados: N&o foram encontradas variagOes estatisticamente significativas entre géneros ou
entre diferentes formas de posicionamento da sonda. No entanto o lobo hepatico provou ser uma
fonte de variabilidade na velocidade resultante, bem como a profundidade atingida pelo pulso
de radiagdo. Relativamente ao factor idade foram encontradas diferencas significativas nas
velocidades obtidas para criangas com idade inferior a 72 meses face aos restantes grupos

etarios.

Conclusfes: Sugere-se que a avaliagdo hepética na populacdo infantil, utilizando a técnica
ARFI, seja feita através da andlise do lobo hepatico direito a profundidades inferiores a 6 cm.
Este estudo estabelece também a velocidade de propagacdo para criancas e adolescentes

saudaveis como 1,07 + 0,10 m/s, podendo atingir 1,12 m/s no caso de criangas mais novas.
Palavras-Chave (Tema): Rigidez hepéatica em criancas.

Palavras-Chave (Tecnologias): Elastografia; ARFI.
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Abstract

Introduction & Obijectives: Elastography is an ultra-sound technique that has benefitted of
technological developments in the past decade, leading to a great innovation in the area. The
ARFI technique arises in this panorama as a new ultra-sound technique for the effective
quantification of tissue stiffness compared to the existing techniques that only allow relative
quantification. The aim of this project is the evaluation of ARFI technique in the quantification
of liver stiffness, particularly the characterization of liver stiffness in healthy children.

Materials and Methods: It was examined the liver stiffness of 150 children (81 females, 69
males) with ARFI technique. For each child several propagation speeds were obtained. In this
sample we evaluated the influence of age, gender, hepatic lobe and the probe location. A
smaller sample size was used to evaluate the influence of depth, in particular 135 children.

Results: No significant differences were found according to gender or among different probe
locations. However the lobe proved to be a source of variability in the resultant velocity as well
as the depth reached by the radiation pulse. Regarding the age significant differences were

found for children under the age of 72 months compared to other age groups.

Conclusions: Our results suggest that the evaluation of the liver in children using the ARFI
technique should be perfomed analyzing the right hepatic lobe in depth less than 6 cm. This
study also establishes the propagation speed for healthy children and adolescents as 1.07 + 0.10

m/s and may reach 1.12 m/s in the case of younger children.
Keywords (Theme): Children hepatic stiffness.

Keywords (Technology): Elastography; ARFI.
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1 Introducao

1.1 Enquadramento

A ultra-sonografia é uma técnica médica ndo invasiva, utilizada para reproduzir imagens
dindmicas, observadas em tempo real, dos 6rgdos internos, tecidos, rede vascular e fluxo
sanguineo servindo desta forma como auxilio e complemento a outras especialidades médicas. E
um método que ndo utiliza nenhum tipo de radiacdo e ndo apresenta efeitos colaterais, sendo por
isso um método in6cuo e pouco dispendioso. A ultra-sonografia é, dentro dos métodos de
diagnostico por imagem médica, um dos métodos mais versateis e com maior simplicidade de
aplicagdo.[1-3] Nas ultimas duas décadas do seculo XX, o desenvolvimento tecnoldgico teve
especial impacto nesta técnica, transformando-a num instrumento poderoso de investigacdo
médica, exigindo-se desta forma que haja um treino constante e uma conduta participativa por

parte dos profissionais clinicos que trabalham com a mesma.

A elastografia € uma das areas da ultra-sonografia que mais tem beneficiado com os avancos
tecnoldgicos da Gltima década, sendo isto traduzido por uma grande inovacgdo nesta area. Esta
técnica avalia a elasticidade dos tecidos pela compressdao dos mesmos e pela medicdo da
deslocacdo provocada, tendo por base o facto de que os tecidos sofrem deslocagdes internas
proporcionais a sua rigidez quando exposto a uma compressdo. No entanto, nestas condi¢des, a
quantificacdo da rigidez sera sempre uma medida relativa e podera variar com a profundidade

das lesdes e principalmente com o operador do equipamento. [4]
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Com o fim de colmatar lacunas como as anteriormente enunciadas, na tecnologia ultra-
sonografica, e nas suas vertentes, tém vindo a surgir algumas ferramentas de quantificacdo
efectiva, como é o caso da técnica Acoustic Radiation Force Impulse (ARFI). A técnica ARFI
fornece informacdo acerca das propriedades mecénicas dos tecidos através da medicdo da
velocidade de propagacdo de shear waves provocadas atraves de pulsos de forca de radiagdo
acustica, pulsos estes independentes do operador.[5]

No entanto, a introducdo de novas técnicas e métodos de diagnoéstico no mercado e no ciclo de
trabalho clinico ndo varia linearmente com a necessidade das mesmas. E necessério que se
compreenda o mercado e as suas necessidades reais e que se comprove que o investimento que
uma nova técnica implica sera justificado pelas suas mais-valias e vantagens efectivas face as

solucdes ja disponiveis.

Surge nesse sentido a necessidade de se efectuar estudos sobre reprodutibilidade, fiabilidade, e
qualidade efectiva de resultados das novas técnicas face as metodologias equivalentes e usadas
como gold standard. SO garantindo a qualidade e fiabilidade dos resultados e apresentado
vantagens que poderao ir desde factores econémicos a aspectos relacionados com a comodidade
do paciente e rapidez de realizacdo dos procedimentos se consegue emergir num mercado tao

rigoroso como o de diagndstico médico.

Este estudo emerge das referidas necessidades e apresenta como objectivo a avaliacdo da
técnica ARFI em contexto clinico. A técnica ARFI tem aplicacfes que vdo desde a
quantificacdo da rigidez hepatica[6-15], a quantificacdo da rigidez da mama[16], préstata[17] ou
tir6ide[18]. Neste caso tem-se o0 objectivo particular de caracterizar a rigidez hepatica em
criangas saudaveis, para que posteriormente se possa avancar para avaliacao de fibrose hepatica

na populagéo infantil.

Adicionalmente, este estudo assume especial relevancia ao olharmos para os valores de
prevaléncia e incidéncia de patologias hepaticas um pouco por todo 0 mundo. Estima-se que nos
Estados Unidos cerca de 400 000 pessoas sofram de cirrose, mais de 4 milhGes tenham
anticorpos indicadores de hepatite C, 750 000 tenham hepatite B e mais de 1 milhdo sofra de
hemacromatose. Mais ainda, na Europa, 0.1% da populacdo é afectada por cirrose o que
corresponde a 14 a 26 novos casos por cada 100 000 habitantes por ano e o carcinoma

hepatocelular é responsavel por cerca de 47 000 mortes por ano.

No que diz respeito a populacdo infantil contabilizam-se aproximadamente 15000
hospitaliza¢bes por ano devidas a patologias hepaticas, nos Estados Unidos. Em neonatais
estima-se que a incidéncias destas patologias seja de 1 em 2500 e 1 em cada 250 criangas
encontra-se infectada pelo virus da hepatite C. Estes factos apoiam a necessidade de

implementacdo de novos métodos de diagnostico para doengas de foro hepatico.[19-21]
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1.2 Apresentacido do projecto

A realizacdo deste projecto tem como objectivo o estudo da técnica ARFI na avaliacdo hepética,
em particular na caracterizacdo da rigidez hepatica em criancas saudaveis, de forma a obter um
conjunto de valores referéncia que possa ser usado posteriormente na avaliacdo de fibrose

hepatica em criancas.

Pretende-se com este estudo, e com base nos resultados obtidos, apoiar a implementacdo e
introducdo no fluxo de trabalho clinico desta inovadora técnica em vérios prestadores de

cuidados de satde a nivel nacional.

O estudo seré delineado no sentido de cumprir os objectivos antes enunciados, sendo que para
isso se adoptardo metodologias que permitam avaliar o impacto de diversos factores nas
medicBes obtidas com a tecnologia ARFI, nomeadamente a influéncia do lobo hepatico em que
se faz a medicéo, a profundidade da mesma, a localizagdo da sonda e o género ou faixa etaria da
crianga. A avaliacdo destes factores é de extrema importancia uma vez que, para apoiar a
introducdo desta técnica no fluxo de trabalho clinico, € necessario que se estabelecam padroes
de uso da mesma. Nesse sentido surge a necessidade de averiguar se os resultados obtidos ndao
divergem com as caracteristicas anatomicas e fisiologicas dos pacientes, sendo essa a razdo pela
qual se avalia os factores sexo, idade e lobo hepatico; avaliar aspectos clinicos como a forma de
posicionamento da sonda durante a realizacdo do exame e avaliar caracteristicas técnicas do
equipamento razdo pela qual se avalia o factor profundidade cujos resultados dependerdo da
interacgdo dos pulsos de forgca da radiagdo acustica com o tecido bioldgico apds percorrem

diferentes distancias.

O projecto é realizado em meio empresarial na Siemens S.A., Sector Healthcare, nas instalagfes
de Lisboa e em parceria com o Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra, EPE (CHUC), em
particular com o Departamento de Radiologia do Hospital Pediatrico de Coimbra com a

colaboracédo da Dr® Maria José Noruegas.

1.3 Plano de Trabalho

O plano de trabalho deste projecto encontra-se dividido em trés etapas distintas: Revisdo
Teorica, Desenvolvimento do Estudo Clinico e Sistematizagdo Final, sendo que cada uma destas
etapas abrange por sua vez um conjunto especifico de tarefas a realizar.

Na etapa inicial de Revisdo Teobrica pretende-se a revisdo de conceitos tedricos e fundamentos
fisicos e tecnoldgicos relativos a ultrasonografia, a elastografia e a técnica ARFI, bem como a
avaliacdo do estado da arte na aplicagdo clinica do ARFI.

Na etapa de Desenvolvimento do Estudo Clinico pretende-se efectuar o acompanhamento de

casos clinicos e definir a metodologia de analise estatistica dos dados, bem como de aquisicdo e
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estruturacdo dos mesmos. Pretende-se, ainda nesta fase, realizar a recolha, sistematizacdo e
andlise de dados.

Por fim, na etapa de Sistematizag&do Final pretende-se a conclusdo da documentagéo que suporta
0 estagio de mestrado, nomeadamente dissertacdo de mestrado e documentagdo associada ao

estudo clinico.

Apresenta-se no Anexo 1 o cronograma que resume as etapas de trabalho deste projecto.

1.4 Contribuigdes do trabalho

O sucesso deste estudo trara mais-valias na utilizagdo da tecnologia ARFI na caracterizacdo da
rigidez hepatica na populacéo infantil. Conhecendo os valores de velocidade de propagacéo de
shear waves e todo o comportamento desta técnica associada a criancas e adolescentes
saudaveis, torna-se possivel, para medi¢Bes hepéaticas com tecnologia ARFI, identificar a
presenca ou ndo de patologia no figado. Este estudo potencia ainda estudos futuros que
permitam aferir, em estados patoldgicos, sobre o grau exacto de fibrose hepatica no paciente.
Este estudo apresenta ainda elevada importancia na medida em que existe, sobre esta técnica,

reduzida informacdo e estudos relativos & populagéo infantil.

Desta forma, é expectavel que este estudo venha a contribuir para um melhor conhecimento da
aplicabilidade da técnica ARFI, potenciando um aumento da sua inclusdo a nivel do workflow

clinico.

1.5 Apresentacdo da Empresa

A Siemens esta em Portugal hd mais de 105 anos, sendo lider no fornecimento de solugfes de
engenharia nos sectores de Indlstria, Energia, Salde e Infra-estruturas & Cidades. Com
cerca de 2000 colaboradores, duas unidades de produgdo e numerosas parcerias com 0 meio

académico, a empresa desempenha um papel activo no desenvolvimento econémico do pais.

O Sector Energy é lider mundial no fornecimento de toda a gama de produtos, servicos e
solugdes para a producdo de energia em centrais termoelétricas, aproveitamento de energias
renovaveis, transmissdo de energia e ainda tecnologias nas areas da extracgdo, conversao e

transporte de petréleo e gés.

O Sector Industry é um dos maiores fornecedores mundiais de produtos e solucGes
inovadoras e ecoldgicas para clientes industriais. Com uma gama completa de tecnologias de
automacdo, solugbes de software inteligente, vasta experiéncia industrial e servigos
integrados complexos, o Sector promove a produtividade, eficiéncia e flexibilidade dos

nossos clientes e, ao mesmo tempo, a reforca a sua competitividade.
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Com um portefélio que inclui solugBes de mobilidade integrada, sistemas de automacéo e de
seguranca para edificios, equipamento de distribui¢do de energia, aplicacdes de rede eléctrica
inteligente e produtos de baixa e média tensdo, o novo Sector Infrastructure & Cities oferece
tecnologias sustentiveis para centros metropolitanos e infra-estruturas urbanas em todo o

mundo.

O Sector Healthcare é um dos maiores fornecedores mundiais na industria dos cuidados de
saude e lider em sistemas de imagiologia, diagndsticos laboratoriais, tecnologia de
informacdo médica e aparelhos auditivos. E a primeira empresa a nivel mundial a oferecer
um portefélio integrado de tecnologia que permite responder a todas as fases do ciclo de
cuidados de saude, disponibilizando produtos e solugdes para todo o tipo de cuidados ao
paciente - desde a prevencdo e diagnostico precoce a situacdes de pos-tratamento. Ao
optimizar os procedimentos clinicos associados as mais importantes condigdes clinicas,

permite tornar os cuidados de saude mais rapidos, melhores e mais rentaveis.

Em Portugal, o Sector Healthcare da Siemens é um dos lideres de mercado na area da salde,
reconhecido pelas suas competéncias, know-how e forgca de inovacdo em diagnostico e
tecnologias terapéuticas, assim como engenharia de conhecimento, incluindo tecnologias de

informacdo, integragéo de sistemas e servigos de consultoria.

Nos ultimos anos, o Sector Healthcare da Siemens tem promovido uma estratégia de contacto
e parceria com a Comunidade Académica e Cientifica em Portugal, no sentido da criacdo de
uma rede de conhecimento e parcerias estratégicas que potenciem a inovagdo, a investigacao

e o desenvolvimento (IDI) na &rea da Saude.[22]
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2 Conceitos Teoricos

2.1 Conceitos Tecnologicos

2.1.1 Ultra-sonografia

Na area médica, a ultra-sonografia € uma tecnologia que permite obter imagens de tecidos,
tendo por base as propriedades acusticas do corpo humano, a geragdo de ultra-sons e a medigédo

de ecos.

Os ultra-sons sdo ondas sonoras longitudinais com frequéncias superiores as detectadas pelo
ouvido humano, desde cerca dos 20 kHz até varios MHz. Geralmente, na prética clinica, a gama
de ultra-sons usados varia entre 1 e 20 MHZ de forma a estabelecer um correcto equilibrio entre
a frequéncia e a profundidade de penetragdo.[23] Quanto maior for a frequéncia do ultra-som,
maior serd a resolucdo obtida na imagem. Estas ondas tém ainda a capacidade de atravessar
meios solidos, liquidos e gasosos sendo por isso adequadas para penetrar no corpo humano.
Além disso sdo caracterizadas por terem uma velocidade de propagacdo e impedancia acustica

muito bem definida.

Por sua vez, no corpo humano cada tecido possui propriedades estruturais distintas que lhe
conferem diferentes impedancias acusticas. Sempre que uma onda ultra-sonografica interage

com a interface entre dois tecidos com propriedades diferentes pode sofrer uma reflexao,
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designada eco. Quanto maior for a diferenca de impedancia entre 0s meios, maior serd o eco

produzido, pois é maior a percentagem de feixe reflectido.[24-25]

Relativamente a forma como o ultra-som é gerado, bem como o mecanismo de detec¢do do eco,
faz-se uso de um transdutor integrado na sonda ultra-sonografica. Estes transdutores séo
compostos por cristais piezoeléctricos, material que apresenta a propriedade de converter
energia eléctrica em energia mecénica e vice-versa. Em termos técnicos, aplica-se ao cristal uma
diferenca de potencial (com determinada frequéncia) e este, quando sujeito a este estimulo,
vibra e gera ultra-sons. Os ultra-sons emitidos sdo direccionados ao longo de uma trajectoria
linear e através do célculo do intervalo de tempo que decorre desde a emissao do ultra-som até a
chegada do seu eco, consegue estimar-se a localizacdo do tecido que provocou a reflexdo da
onda. A deteccdo do eco é efectuada pelo mesmo transdutor que, ao receber as vibracGes
provocadas pelo eco do ultra-som, as converte em impulsos eléctricos, posteriormente

processados e convertidos em imagens digitais.[26]

Quanto a obtencdo de imagens pode ser feita em quatro modos diferentes: Modo A que apenas
da indicacéo das profundidades das estruturas; Modo M para estudo de estruturas moveis; Modo
Doppler para aferir sobre as velocidades das estruturas moveis; Modo B ou Modo Brilho para a
obtencdo de imagens bidimensionais que traduzam a intensidade dos ecos recebidos. As
imagens obtidas em Modo Brilho sdo as mais utilizadas nas aplicacdes que serdo abordadas no
decorrer do projecto. Nestas imagens tem-se a representacdo das intensidades dos ecos
recebidos, feita através de uma escala de cinza. O branco evidencia intensidades maximas e o
preto intensidades minimas.[27] Estas diferencas de intensidades ocorrem uma vez que,
conforme a densidade e as estruturas dos meios que compdem as interfaces, a atenuagdo e
mudanca de fase do feixe é maior ou menor, podendo esta atenuacdo ser quantificada e

convertida numa escala de cinza ou brilho.

N N

As complicagBes associadas a analise deste tipo de imagens ocorrem devido & enorme
guantidade de interfaces entre os tecidos e a imensa variabilidade estrutural dos mesmos.
Quando a zona de interesse a analisar contém diversas interfaces dispersoras podem surgir

manchas escuras na imagem que irdo comprometer a sua qualidade.[25,28]

2.1.2 Elastografia

A ultra-sonografia, como referido anteriormente, permite aferir sobre a profundidade das
estruturas em estudo e a construcdo de imagens que reflictam a intensidade dos ecos recebidos
traduzidos numa escala de brilho. Uma outra vertente da utilizacdo dos sinais recebidos em
modo-B surge na elastografia, uma técnica ultra-sonografica que possibilita a avaliacdo em
tempo real e a cores da elasticidade dos tecidos, proporcionando uma melhor localizacéo e
delimitacéo de leses.
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Estd comprovado que as patologias levam a alteragdes estruturais nos tecidos, modificando a
sua elasticidade e, em geral, aumentando a sua rigidez.[29] Desta forma, a avaliacdo e
visualizacdo da elasticidade dos tecidos proporciona uma ferramenta importante na avaliacdo
clinica e pode ser facilmente utilizada como complemento ao diagndstico em ultra-sonografia.
Este facto constituiu um importante avanco na tecnologia ultra-sonografica uma vez que
determinadas lesdes podem ndo possuir caracteristicas que sejam identificaveis num exame
ultra-sonografico padrdo, como é o caso de tumores na mama ou na préstata, mas a sua
diferenca de rigidez permite a sua diferenciacdo num exame de elastografia, tornando-se este

um exame adequado e fiavel.[30]

O ancestral da elastografia na prética clinica e uma das mais antigas técnicas de identificacdo de
lesdes, é a palpacdo.[31] O aparecimento da elastografia vem preencher algumas as lacunas que
esta técnica apresenta, nomeadamente a impossibilidade de analisar estruturas mais profundas
no corpo ou de menores dimensdes. A palpacdo apenas permite avaliar o estado de rigidez de
estruturas mais superficiais e com tamanhos consideraveis, pois estruturas mais peguenas e

profundas acabam por passar despercebidas entre os tecidos envolventes.

De forma muito geral, a tecnologia associada a elastografia envolve a aplicacdo de pressdes
estaticas na zona a examinar e obtencdo de sinais em modo B antes e depois da aplicacdo da
compressdo. Dessa andlise obtém-se elastogramas, imagens que mostram uma estimativa da
rigidez local da zona observada e sdo obtidas através do processamento, por correlagdo cruzada,
dos sinais obtidos antes e durante a compresséo aplicada.[32]

2.1.3  Principios fisicos

Introduzem-se, neste subcapitulo, os conceitos basicos necessarios a compreensao das técnicas

anteriormente descritas e das que serdo futuramente mencionadas.[33]

2.1.3.1 Elasticidade

A elasticidade é uma propriedade fisica dos materiais que Ihes permite regressar a sua forma

original apds serem expostos a uma forca que Ihes cause uma deformagéo.

A relacdo entre a deformacéo sofrida pelo material e a tensdo a que € sujeito esta contemplada
na lei de Hooke que estabelece que quando um material é sujeito a uma tenséo (forca aplicada
por unidade de area), este sofre uma deformacéo proporcional a tenséo aplicada. A deformacgéo
em causa, e, corresponde a varia¢do longitudinal que o corpo sofre e pode ser expressa pela

equacéo (2.1):

Al
e=— (2.1)
lo
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onde:
Al é a variacdo de comprimento sofrida pelo material,

I, € o comprimento inicial do material.

2.1.3.2 Modulo de elasticidade

O modulo de elasticidade descreve matematicamente a tendéncia de deformacéo elastica de um
material. O modulo de elasticidade de um material pode definir-se como o declive da curva que
descreve a dependéncia entre a tensdo aplicada e a deformacdo provocada, tendo em conta a
regido de deformacdo elastica da curva. Materiais mais rigidos terdo moédulos de elasticidade

mais elevados.

Dependendo da forma como a tenséo ¢ aplicada e como a deformagédo é medida, diversos tipos
de mddulos de elasticidade podem ser definidos. Consideraremos ao longo desta dissertagdo

dois modulos principais:

Méddulo de Young (E) — descreve a tendéncia de deformagdo de um objecto num determinado

eixo, se as forcas aplicadas ao longo desse eixo tém orientacBes opostas e é descrito pela
equacdo (2.2):

E_G 2.2
—;(-)

em que:
E é 0 mddulo de Young medido em Pascal,
o é a tensdo aplicada medida em pascal,

e é a deformacéo eléstica longitudinal.

O modulo de Young pode alternativamente ser dado pela equacao (2.3):

em que:

F é a forca medida em Newtons,

A é a area da seccdo através da qual é exercida a tensdo medida em m?,
Al é a variagdo do comprimento medido em metros,

1, € 0 comprimento inicial medido em metros.

Médulo de Cisalhamento (G) — descreve a tendéncia de um objecto mudar de forma e manter o

volume, quando a tensdo é provocada por forcas opostas num plano paralelo. O modulo de

cisalhamento é descrito pela equagdo (2.4):
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em que:

G é 0 mddulo de cisalhamento medido em Pascal,

F / 4 € a tensdo de cisalhamento medida em Pascal,
Ax/h é a deformagdo.
O modulo de elasticidade ndo deve ser confundido com a rigidez. O médulo de elasticidade é

uma propriedade do material, que por sua vez apresenta certa estrutura. A rigidez é uma

propriedade da estrutura e depende do tipo de material, da sua forma e limites.

Em tecidos biol6gicos, 0 médulo de Young é muito superior ao médulo de Cisalhamento. Isto
explica-se pelo facto de as mudancas de volume associadas a tracdo requererem forcas muito
maiores que as necessarias para a compressdo de cisalhamento. Nestas condi¢fes pode-se
estabelecer uma relagdo simples entre 0 modulo de Young e o modulo de Cisalhamento

apresentada na equagdo (2.5):
E =3.G (2.5)

Uma forma de avaliar a elasticidade dos tecidos tem por base a velocidade de propagacgdo das

ondas nos tecidos, visto que esta velocidade depende das propriedades do meio onde a onda se
propaga.
Para ondas acusticas a velocidade de propagagéo, vy, dependera da densidade do meio e do seu

madulo de elasticidade e é dada pela equacéo (2.6):
K
Up = ; (26)

em que K representa o modulo de elasticidade.

Caso o material seja sujeito a forcas de cisalhamento, a velocidade das correspondentes ondas

de propagacéo, vy, serd dada pela equacao (2.7):

G
Vg = E (27)

em que G é o mbdulo de cisalhamento.
Fazendo uso da equagéo (2.5) da equacdo (2.7) conclui-se facilmente a equacéo (2.8):
E =3.p.v,% (2.8)

Desta forma, o valor do médulo de Young pode ser obtido a partir da velocidade das ondas de
cisalhamento (também designadas por shear waves). Isto constitui a base do desenvolvimento

de métodos quantitativos para a avaliacéo da elasticidade dos tecidos.
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Uma das formas de efectuar estas medidas é com base na diferenca de velocidades entre ondas
longitudinais e shear waves, podendo-se acompanhar a propaga¢do das Ultimas com feixes

longitudinais de ultra-sons.

Pode entdo concluir-se que a elasticidade de um meio pode ser descrita de forma qualitativa ou
quantitativa. Pode-se avaliar a deformacdo provocada no meio por aplicacdo de forcas de
compressdo tendo-se neste caso medidas qualitativas da elasticidade, através da deformacdo dos
tecidos, como serd visto de seguida; ou pode medir-se a velocidade das shear waves e

determinar assim 0 modulo de elasticidade que dard uma medida quantitativa da elasticidade.

2.1.4 Método qualitativo - Elastografia Convencional

Na elastografia convencional, quando tecidos com maiores modulos de elasticidade sdo sujeitos
a forgcas semelhantes a tecidos com menor modulo de elasticidade, os primeiros vdo deformar
menos. Assim, guando um meio eléastico é comprimido com uma tensdo axial constante, todos
0s pontos desse meio suportam uma deformacdo longitudinal, cujo principal componente é
orientado segundo o eixo de compressdo. Se um ou mais tecidos que constituem esse meio
tiverem rigidez diferente, irdo sofrer diferentes deformagdes. A deformacgdo longitudinal é
estimada analisando sinais ultra-sonograficos obtidos com equipamentos convencionais em

modo-B.

A regido de interesse € analisada antes da aplicacdo da compressdo e um conjunto de ecos
apropriado é digitalizado e a informacéo armazenada (figura 2.1a). Posteriormente é aplicada
uma forca, na mesma zona, que produzira pequenas deformacdes elasticas lineares no tecido

(figura 2.1b), sendo adquirido novamente um conjunto de ecos para analise.[29,31]

Transdutor

Compressor

Sinais RF

Tecido

(a)

Figura 2.1 — Obtencdo de sinais ultra-sonograficos antes (a) e apés (b) compressao na zona.[33]

De entre as duas sequéncias de ecos obtidas, pares de sinais que correspondam a mesma
direccdo sdo subdivididos em pequenas janelas de tempo de forma a serem comparados usando
técnicas de correlacdo cruzada. Para cada direccdo de propagacédo e para cada foco do eco na
direccdo considerada determina-se a diferenca entre a velocidade de propagacdo da onda de

ultra-sons nas duas situacdes consideradas (ver figura 2.2). Desta forma, a deformacdo pode ser

Ana Filipa Parrano Trindade 12



Aplicacéo Clinica — Avaliagdo da técnica Acoustic Force Radiation Impulse

expressa como variagcdo dos tempos de chegada dos ecos antes e durante a compressdo e essa

relacdo é dada pela equacéo (2.9)[34]:

em que:
del(t) é a variagdo dos tempos de chegada dos ecos antes e durante a compresséo,

t; é distancia temporal inicial.

Linha RF pré-compressdo

$— =0
=2 = del ()

Linha RF pds-compressdo

Figura 2.2 — Comparagdo entre os sinais RF antes da compressao e apds a compressdo.[33]

Desta forma temos conhecimento da deformacéo sofrida pelos tecidos e finalmente, conhecendo
a tensdo aplicada, podemos determinar o modulo de elasticidade que nos dara a indicacdo da
rigidez no local.[35]

A principal dificuldade neste processo é estimar correctamente o valor de tensdo aplicado em
cada exame ultra-sonografico individual, levando a que na pratica o exame de elastografia se
baseie apenas nos valores de deformacdo. No entanto a deformacdo ndo €, ao contrario do
maédulo de Young, uma propriedade caracteristica dos tecidos o que constitui uma limitacao

para esta técnica.[31]

2.1.5 Métodos quantitativos — Elastografia com uso de Shear Waves

Os métodos elastograficos quantitativos baseiam-se na producéo, acompanhamento do percurso
e deteccdo de ondas de shear waves. Ao contrario das ondas longitudinais em que a oscilagdo
das particulas ocorre na mesma direcgdo que a propagacdo das ondas, nas shear waves a

oscilacdo das particulas ocorre perpendicularmente & propagacao da frente de onda.

Estas técnicas fornecem alta resolugdo e informacéo sobre a elasticidade dos tecidos como
demonstrado anteriormente na equacao (8). Existem 2 tipos distintos de métodos elastogréaficos
guantitativos, consoante as shear waves provenham de vibrages mecanicas ou de forcas de

radiacdo acustica.[36]
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Em qualquer dos casos, apds a producédo das shear waves e a medida que as ondas se propagam,
ha deslocamento de tecidos. Esses deslocamentos causam mudancgas no padréo de ecos ao longo
do tempo, e podem ser monitorizados.[37]

2151 ARFI

A técnica ARFI é o método elastografico quantitativo no qual as shear waves sao resultado da

aplicacdo de forcas de radiacdo acustica.

A forca de radiacdo acustica é um fendmeno associado a propagacdo de ondas acusticas em
meios atenuantes e essa atenuacdo é um fenémeno dependente da frequéncia da radiacdo.[38-
39] Esta dependéncia advém do facto de, com o aumento da frequéncia, o tecido ndo responder
de forma suficientemente rapida as transi¢cGes positivas e negativas da onda. Por esta razdo
pode-se dizer que 0 movimento do tecido ndo estd em fase com a onda e por esta razdo ha
deposicdo de energia e transferéncia de momento, na direccdo de propagacdo da onda, para o
tecido. A transferéncia de momento gera uma forca capaz de provocar deslocamentos no tecido,

cuja escala de tempo em que ocorre € bastante mais lenta e possivel de ser monitorizada.

Esta interaccdo do som com o tecido pode ser usada para se obter informacdo adicional acerca
do mesmo, que numa imagem de ultra-som convencional ndo se conseguiria obter. A
magnitude, localizacdo, extensdo espacial e duragdo do pulso acustico séo factores que podem

ser controlados, de forma a conseguir-se extrair a informacédo pretendida relativa ao tecido.

Resumindo, o ARFI possibilita a utilizacdo de forcas de radiagdo acUstica que causem
deslocamentos em tecidos, centrados na regido de interesse. Estes deslocamentos propagam-se
no tecido sob a forma de shear waves e sistemas de ultra-sons podem ser usados para
monitorizar a sua propagacdo. Esta técnica foi inicialmente proposta por Sarvazyan e desde

entdo diversos grupos tém vindo a estuda-la.[6-17]

O Acuson S2000 é o sistema de ultra-sons da Siemens que implementa as técnicas baseadas na

forca de radiagdo acustica.

A imagiologia ligada a ARFI implica a transmissdo de pulsos de ultra-sons com intensidade
aproximada a de diagndstico para que se tenha uma linha de comparagao. Posteriormente envia-
se, através do mesmo transdutor, o pulso acustico ou pulso de arrastamento, seguido de uma
série de pulsos de ultra-sons semelhantes ao primeiro. Estes pulsos sdo usados para acompanhar
e controlar os deslocamentos causados nos tecidos.[38,40,41] A resposta do tecido é observada
em modo B e é possivel visualizar também a velocidade das shear waves. Esta velocidade é
proporcional a raiz quadrada do modulo de elasticidade e por isso depende da rigidez dos
tecidos (ver equacdo 2.8). Portanto, esta técnica utiliza ondas ultra-sénicas de diferentes

intensidades para comprimir tecidos e observar o seu comportamento dindmico devido a accéo
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da forca da radiacdo acustica. Esta tecnologia ¢ referenciada pela Siemens como “Virtual Touch

Tissue Quantification”.[23,42]

O “Virtual Touch Tissue Quantification” permite uma abordagem tanto qualitativa como

quantitativa da técnica ARFI.

Na abordagem qualitativa adquire-se um mapa de dados relativos a rigidez dos tecidos numa
ROI — um elastograma. Esta informacéo é calculada examinando deslocamentos relativos nos
tecidos, gque resultam da accdo da forca do pulso acustico. No elastograma, a elasticidade esta
discriminada numa escala de brilho ou numa escala de cores. Lado a lado sdo apresentadas duas
imagens, uma imagem de ultra-sons convencional em modo B e o elastograma da regido de

interesse seleccionada.

Na abordagem quantitativa, o objectivo passa por medir a velocidade das shear waves pois,
como referido anteriormente, este valor permite uma caracterizagéo directa da elasticidade dos

tecidos e, consequentemente, da sua rigidez.

As shear waves sdo geradas e propagam-se perpendicularmente ao pulso que causa a
deformagdo dos tecidos, e ao contrério das ondas longitudinais, ndo interagem com o transdutor.
As shear waves sdo atenuadas 10000 vezes mais rapido que as ondas convencionais e por essa
razdo requerem equipamentos de medida muito mais sensiveis. A velocidade destas ondas
mede-se determinando a posicdo da frente de onda e a correlagdo dessa posi¢cdo com o tempo
decorrido entre medigGes consecutivas. A frente de onda é detectada por feixes de ultra-sons

que sdo transmitidos continuamente até a detecgdo estar concluida (ver figura 2.3).

A regido de interesse € previamente escolhida e localizada com uma imagem convencional de
ultra-sonografia. O pulso acustico é aplicado na ROI escolhida e as shear waves induzidas
propogam-se ao longo dessa regido. A localizacao dos picos das shear waves ao longo do tempo

garante a precisdo e reprodutibilidade da técnica.[43]

transdutor

Regido de Interesse

tecido mole

4 lesdo dura

g7

Figura 2.3 — Forma de funcionamento da tecnologia ARFI. O Virtual Touch Tissue
Quantification utiliza pulsos de radiacdo acustica (cor-de-laranja) para gerar shear waves (azul)

na regido de interesse considerada. Quando um pulso convencional (verde) interage com a shear
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wave esta é detectada e localizada. Dessa forma, detectando posigdes sucessivas da onda, é

possivel determinar a velocidade de propagacdo da mesma.[33]

Para que o software forneca um valor de velocidade de propagacdo das shear waves é
necessario que este consiga localizar no minimo 5 pontos da onda. Caso ndo seja possivel a
localizagdo de um numero minimo de pontos, o valor de velocidade ndo é fidvel e néo é

apresentado pelo software.

2.2  Conceitos Clinicos

2.2.1 Figado - Aspectos Anatdmicos

A anatomia bésica do figado é simples, embora este seja um 6rgdo muito complexo e rico em
particularidades.[44] E a maior glandula do corpo humano e apresenta uma cor castanha
avermelhada. Localiza-se na cavidade abdominal, no hipocondrio direito, por baixo do
diafragma, lateralmente ao estdbmago, acima do pancreas e anteriormente a vesicula biliar. A

margem inferior do lobo direito do figado apresenta um intimo contacto com o intestino grosso.

O figado é constituido por um total de quatro lobos hepaticos: dois lobos hepéticos principais, 0
lobo direito e o lobo esquerdo, que se encontram separados entre si pelo ligamento falciforme, e

dois lobos hepéaticos menores, o lobo caudado e o lobo quadrado.

Através de uma vista anterior apenas é possivel observar os lobos principais, sendo o lobo
direito de dimensdes muito superiores comparativamente ao lobo esquerdo. Na ligacéo entre o

figado e o diafragma ha dois ligamentos: o triangular e o coronario.

Este 6rgdo é irrigado principalmente pelas artérias hepaticas e é drenado pela veia cava inferior

e pela veia porta, sendo a segunda a principal via de comunicacdo do figado com o corpo.

Os hepatécitos constituem a unidade estrutural do figado, apresentando-se como estruturas

hexagonais compostas por células hepéticas e constituindo cerca de 2/3 da sua massa.

2.2.2 Figado — Fungdes hepaticas

O figado recebe cerca de 25% do débito cardiaco total, desta forma é Ihe permitido realizar
diversas fungdes, funcbes essas vitais e essenciais a manutencdo da homeostasia corporal.[45]
Essas funcbes sdo, nomeadamente: a producédo de bilis, essencial para a digestdo e eliminagdo
de gorduras; a bio-transformacéo dos alimentos; a transformacéo de nutrientes absorvidos pelo
intestino delgado, de modo a permitir que os mesmos possam ser utilizados pelas varias

estruturas teciduais; a fagocitose de gldbulos vermelhos e brancos, que permite a renovagdo dos
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constituintes sanguineos; a sintese de novos componentes, como proteinas sanguineas; a
desintoxicagdo do organismo, através da eliminagdo de elementos toxicos e drogas; o
armazenamento de gorduras, vitaminas e minerais que possibilitam também a regulacdo dos

niveis de aclcar no sangue; a producéo de calor.

2.2.3 Figado - Patologias hepéticas

Quando se trata de patologias hepaticas existem varios sintomas e sinais tipicos que variam
entre ictericia, fadiga, nauseas, vomitos, mal-estar geral, anorexia, prurido, dor no hipocdndrio

direito, hepatomegalia, distensdo abdominal, hemorragia intestinal, entre outros.

Em particular, as doencas hepaticas cronicas caracterizam-se por se prolongarem por mais de
seis meses e a sua existéncia esta associada a formacdo de fibrose. A fibrose corresponde ao
processo de cicatrizagdo ndo uniforme do figado, e caracteriza-se pela deposi¢do de matriz
extracelular nas regifes lesadas. A progressdo destas patologias conduz a uma crescente
acumulacdo de matriz extracelular que promove a formagao de cicatrizes fibrosas e conduz a
distorcdo da arquitectura hepética. Finalmente em estados avancados de fibrose aparecem
nodulos, consequentes da morte dos hepatocitos, que conferem ao figado uma superficie rigida e

nodular com uma coloragéo amarela acastanhada — o0 que se designa por cirrose.

A consequéncia clinica mais grave das doencas hepaticas sera a insuficiéncia hepéatica que pode
resultar na destrui¢do hepética stbita e macica, mas sem cirrose, ou de uma lesao progressiva do
figado que origine uma cirrose. Na grande maioria dos casos de insuficiéncia hepatica

acentuada, o transplante de figado é a Unica solucéo.

Como consequéncia frequente da cirrose tem-se também o carcinoma hepatocelular primario
considerado, em 2008, o sexto tipo de cancro mais diagnosticado, registando-se nesse ano o
aparecimento de 748 mil novos casos, e a terceira causa de morte por cancro em todo 0 mundo,
tendo nesse ano sido responsavel por 696 mil mortes. Cerca de 90% dos carcinomas hepaticos
aparecem sobrepostos a uma cirrose e, portanto, todas as formas de cirrose sdo factores de risco

para hepatocarcinoma.[46-47]

Em criangcas ndo é comum o aparecimento de doencas hepaticas cronicas, mas quando estas
patologias surgem, abrangem um amplo espectro de doengas que vdo desde malformacbes a
doencas virais, metabolicas, genéticas, vasculares e auto-imunes. Todas estas doencas podem
complicar-se na presenca de fibrose assim como na presenca de hipertensdo portal,
apresentando a maior parte potencial de evolucéo para cirrose. A sua classificagdo é feita de
acordo com o grau de obstrucdo do fluxo portal.[48-49] Pensa-se que a principal causa da
doenca hepatica na populacdo pediatrica esteja relacionada com os aumentos verificados, ao

longo da Gltima década, nas taxas de peso excessivo e obesidade.[50-51]
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Tendo em conta a diversidade das fun¢des desempenhadas pelo figado é natural que uma
disfuncéo hepética grave atinja praticamente todos os 6rgdos. A circulacdo hiperdinamica e o
desequilibrio entre vasoconstritores, vasodilatadores e outros mediadores metabolizados ou

sintetizados pelo figado terdo consequéncias em praticamente todos os sistemas fisiol6gicos.

Assim, e apesar de o figado ser um 6rgdo com alta capacidade regenerativa que permite a
recuperacdo completa apo6s lesdo hepética aguda grave, a longo prazo, a fungdo hepdtica,
guando sujeita a uma lesdo crénica, geralmente responde com um processo que leva a cirrose
hepatica. Estes processos sdo quase sempre irreversiveis e podem traduzir-se em indmeras
complicagBes incompativeis com a vida. Por esta razdo torna-se essencial o diagnéstico e
tratamento precoces das lesbes hepéticas, possibilitando uma adequada implementacdo de

medidas de controlo e tratamento, ja que nessa fase a lesdo pode ser totalmente recuperavel.

O presente projecto vem de encontro a essa necessidade e a necessidade de preencher algumas

lacunas e complementar diagndsticos das técnicas existentes na actualidade para esse efeito.
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3 State-of-the-art

Neste capitulo pretende-se expor a forma como a avaliacéo e diagndstico das doengas hepéticas
sdo feitas na actualidade, e fazer ainda uma breve revisdo de alguns dos estudos clinicos e
respectivos resultados amplamente relacionados com a abordagem clinica do projecto que aqui

se encontra em desenvolvimento.

No que diz respeito a avaliagdo e diagndstico de doencas hepaticas, a bidpsia ainda é
considerada o gold standard. Esta técnica consiste no acto médico que permite obter, por
processos cirdrgicos, uma amostra de tecido vivo a fim de se poder efectuar o estudo

histoldgico, bioquimico, microbiolégico ou imunoldgico para obtencdo de um diagnostico.

Apesar de, como ja foi dito, esta técnica ser ainda o gold standard, nos Gltimos anos tém sido

desenvolvidos métodos ndo-invasivos que pretendem substituir este procedimento.[52]

De facto, existem diversas desvantagens associadas a biopsia. Estudos demonstram que ha
variabilidade intra e interoperador na atribuicdo dos estigios de fibrose numa mesma
amostra[53-54] e também que existe uma grande variabilidade de amostras[55], isto associado
ao facto de a amostra recolhida representar apenas cerca de 1/50000 do figado resulta em que
por vezes a informacdo recolhida seja insuficiente para um bom diagndstico. Geralmente as
cicatrizagGes estdo distribuidas irregularmente pelo figado e, portanto a correcta avalia¢cdo do

paciente esta directamente dependente do tamanho e do local de recolha da amostra.
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Este procedimento é ainda, para muitos pacientes, um processo traumatizante, facto que, aliado
ao caracter invasivo da técnica, impossibilita avaliagdes periddicas regulares de certas lesdes

gue mereceriam esse esforgo.

Finalmente e sendo esta a maior desvantagem da biopsia, em alguns casos, verifica-se a

necessidade de hospitalizagdo dos pacientes sujeitos a mesma.[56-57]

Os métodos ndo invasivos surgem neste contexto apresentando vantagens obvias como por
exemplo, serem melhor tolerados pelos pacientes e permitirem obter diagndsticos praticamente

imediatos.

No ramo da imagiologia, a ultra-sonografia tem mostrado imenso potencial no desenvolvimento
de técnicas capazes de substituir a biopsia na avaliacdo hepatica, destacando-se a elastografia
transitoria (TE) e mais recentemente a técnica de impulso de forga de radiagdo acustica
(ARFI).[52,58]

Em relacdo a eficiéncia destas técnicas na avaliagdo dos estagios de fibrose ambas as técnicas
mostram desempenhos semelhantes e resultados altamente correlacionados com os resultados
obtidos por biopsia, tendo-se em ambos 0s casos melhores prestagdes na avaliagdo de estagios
mais avancados de fibrose.[52,59,60] Contudo a técnica TE apresenta algumas limitacdes,
nomeadamente a ineficacia na andlise de pacientes obesos, 0s custos associados aos
equipamentos, o facto de ndo ser viavel na presenca de ascites e de ser influenciada pelo nivel

de aminotransferases.[61]

Em contrapartida, na técnica ARFI o software utilizado pode ser integrado nas maquinas de
ultra-som existentes nos hospitais, minimizando-se assim custos; permite realizar elastografia
em tempo real, é vidvel mesmo em pacientes com ascites, apresenta bons resultados na
avaliacdo da fibrose em pacientes com hepatite cronica B e C e os resultados para pacientes com

NASH revelam-se promissores.[43]

Tendo em conta todas as potencialidades apresentadas por esta técnica, diversos estudos tém
sido realizados de forma a avaliar a fiabilidade e reprodutibilidade da mesma e a apoiar o

aumento do uso desta técnica a nivel do workflow clinico.

Apresenta-se de seguida na tabela 3.1, os resultados de alguns estudos que ambicionam
quantificar de forma concreta as variagfes das velocidades das shear-waves na presenca de

patologias hepéticas.
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Tabela 3.1 — Resumo dos estudos e respectivos resultados sobre influéncia de determinadas

patologias nas medic6es obtidas com ARFI.

Concluséao do

Grupo de N.° pacientes Factor a considerar estudo
investigacao
23 Pacientes saudavel 1,10 m/s
Saudaveis; O tipo de patologia
70 Pacientes F F
o influencia o valor da
Rifai etal.[15]  com Hepatite: Hepatite 1,33 m/s medicao.
29 Pacientes
com Cirrose. Cirrose 2,92 m/s
Estagio de Fibrose Cut-off
Aumento
112 pacientes FO 1,19 m/s significativo da
Lupsor et com Hepatite velocidade das
al.[58] c FO, F1 1,34 m/s shear-waves com o
aumento do estagio
FO, F1, F2 1,61 m/s .
de fibrose.
FO, F1, F2, F3 2mls
Estagio de Fibrose Cut-off . A_\u_mepto
significativo da
£0 E1 119 m/s velocidade das
’ ’ shear-waves com 0
Fierbinteanu- 74 paCient?S FO, F1, F2 1,22 m/s Zur??bnto d.O ?Sta?jlo
Braticeviciet ~ cOm Hepatite © LB, SIS
al.[62] C correlagéo da técnica
FO, F1, F2, F3 1,54 m/s ARFI com a biopsia,
boa sensibilidade e
excelente
FO, F1, F2, F3, F4 1,94 m/s

especificidade.

No entanto, para que se possa avaliar correctamente as patologias hepaticas, é necessario

comecar por conhecer os valores que caracterizam pacientes saudaveis. Existem neste momento

algumas referéncias a valores para individuos adultos saudaveis, valores esses apresentados na

tabela 3.2 com uma breve referéncia aos estudos que lhes deram origem. Estes estudos

contemplam ainda a avaliacdo de factores como a idade, o género, 0 posicionamento da sonda e

o lobo hepéatico na técnica ARFI e as possiveis implicacGes que estes factores possam ter nas

velocidades de propagacdo medidas.
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Tabela 3.2 — Resumo dos estudos, e resultados obtidos nos mesmos, sobre rigidez hepatica em
adultos saudaveis.

Grupo de N.° Velocidade média das Sobre o estudo
Investigacéo Pacientes shear waves (VMS)
Horster et 68 1,19 m/s Comprovou-se que 0 genero, a
al.[63] voluntarios idade e a abordagem mediante a

(intervalo: 0,77 — 1,63) L
qual se faz a medig&o ndo tém

influéncia nos valores obtidos.

Son et al.[13] 108 1,07+£0,11 m/s Relata a ndo existéncia de variacdes
voluntarios estatisticamente significativas entre
géneros, diferentes faixas etarias e
individuos com diferente massa

corporal.
Popescu et al. 76 1,15+0,21 m/s Relata a ndo existéncia de variagdes
[12] voluntarios estatisticamente significativas entre

géneros e diferentes faixas etarias.

Karlas et al. 50 1,15+0,17 m/s Comprovou-se que o lobo hepatico
[8] voluntarios em que a medicdo é feita tem
influéncia nos valores obtidos.

Gallotti et al. 35 1,59 m/s Primeiro estudo que propde
[10] voluntarios estabelecer a velocidade de
propagacéao de shear waves em
individuos adultos saudaveis.
Apresenta como resultados a néo
existéncia de variacoes
significativas quando medicdes sdo
feitas em diferentes locais do 6rgéo
a analisar.

Destes estudos e de diversos outros [7,11,12,14] sugere-se que os valores médios de velocidade
das shear waves no figado, para pacientes saudaveis, variem entre 1,05 e 1,19 m/s.

Apesar de existirem diversos estudos no que diz respeito a determinacdo da velocidade das
shear waves em pacientes sauddveis, muito poucos estudos contemplam pacientes com idade
inferior a 18 anos. Apresenta-se na tabela 3.3 os resultados de alguns estudos pioneiros sobre a

rigidez do figado em criangas e adolescentes saudaveis.
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Tabela 3.3 - Resumo dos estudos, e resultados obtidos nos mesmos, sobre a rigidez do figado

em criancas e adolescentes saudaveis.

Grupo de N.° Velocidade média Sobre o estudo
Investigacéo Pacientes das shear waves
Hanquinet et 20, _ 1,12+0,17 m/s 0:9 _resultados sugerem gue a fa_1i>ia
al.[64] voluntarios etariae a profundlc_iade da r_nedlgao
(até 5¢cm) ndo influenciam
significativamente as medidas
obtidas; ao contrério do lobo

hepético que parece influenciar

significativamente as velocidades
medidas.

Eiler et al. [65] 13% _ 1,16+0,14 m/s O,S _resultados ind_icam que a fgi)(Na
voluntarios etéria e a profundidade da medigéo

nado influenciam significativamente
os valores de velocidade obtidos, ao
contrario do género e do lobo
hepatico que influenciam o valor
medido.

Face a evidente falta de informacdo sobre o uso desta técnica na populagdo infantil,

nomeadamente no que diz respeito ao conhecimento de valores padrdo de velocidade de

propagacdo das shear waves ao longo do crescimento das criangas, o estudo aqui apresentado

assume elevada importancia.
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4 Metodologia

Neste capitulo encontra-se descrita a metodologia adoptada para a realizacdo deste estudo,
nomeadamente a metodologia de aquisi¢cdo de dados, a metodologia de estruturacdo de dados e

a metodologia de analise estatistica de dados.

4.1 Metodologia de Aquisi¢do de Dados

A populagdo-alvo deste estudo é constituida por criangas entre 0 e 216 meses, sem patologias

hepaticas conhecidas.

A amostra em estudo foi obtida por amostragem acidental, tendo os sujeitos sido incluidos a
medida que se deslocavam as urgéncias do Hospital Pediatrico de Coimbra, mais concretamente

quando encaminhadas para o servico de radiologia.

Todas as criancas incluidas na amostra cumpriam na altura do exame 0s seguintes requisitos

pré-estabelecidos:

= O exame ultra-sonografico originalmente requisitado era a 6rgaos ou estruturas que nao o
figado;

= Nao havia conhecimento de que a crianca apresentasse qualquer patologia hepatica;

= Asdimensdes do 6rgdo eram normais;

= A crian¢a ndo tomava medicacdo que pudesse influenciar os resultados do exame;
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= Os pais ou responsaveis consentiram que o exame fosse realizado.
As aquisicOes realizaram-se no periodo de Maio de 2011 a Julho de 2013.
A amostra final disponivel para anélise tem as caracteristicas apresentadas na tabela 4.1.

Tabela 4.1 — Caracteristicas gerais da amostra disponivel.

N.° Total de Criancas N.° de Criancas por Género Média de Idades / meses
Feminino Masculino
150 81 69 106,5+65,2

Esta amostra perfaz, portanto um total de 150 sujeitos, com idade minima de 2 meses e maxima

de 215 meses.

Durante a aquisicdo de dados, para cada crianca foram registados os dados pessoais da mesma,
nomeadamente nome, género e data de nascimento. Registaram-se ainda os valores de
velocidade de propagagdo das shear waves bem como as condi¢fes em que foram obtidos,
condi¢des essas como a profundidade da medicao, o lobo hepatico em que o exame foi realizado
e a forma de posicionamento da sonda, cujas razdes do seu estudo se encontram detalhadas na

seccao 1.2.

O numero de aquisi¢gdes por crianca e as condigdes em que cada aquisicao foi feita foram
variaveis, estando na maior parte dos casos dependente da pré-disposicdo e colaboracdo da
crianga para 0 exame. Estes factores revelaram-se de importancia extrema visto que o0s
resultados do exame estdo fortemente dependentes da agitacéo e respiracdo ou estado de apneia

do sujeito.

A nivel global, obteve-se um total de 1939 medicBes, 1469 no lobo direito e 470 no lobo
esquerdo, tendo-se uma média de 13 aquisi¢fes por crianga, 10 no lobo direito e 3 no lobo

esquerdo.

4.2  Metodologia de Estruturacdo e Estudo de Dados

O conjunto de dados obtidos foi utilizado para o estudo da influéncia de diferentes factores nas
medicGes em ARFI, conforme referido na secgdo 1.2. Para cada um dos factores em estudo, 0s
dados foram compilados e analisados da forma mais adequada a situacdo. A forma como o0s
dados foram estruturados e estudados foi pensada no sentido de minimizar as interacgdes entre
variaveis, isto €, de forma a garantir que os resultados e conclusGes obtidos se devem

efectivamente ao factor em estudo e ndo a uma das outras varidveis em causa, uma vez que se
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pretende estudar a influéncia de cada um dos factores de forma individual. Nesse sentido é
importante reforcar caracteristicas como a simetria entre nimero de individuos de diferentes
faixas etérias e de diferentes géneros. Desta forma ainda que estes dois factores influenciassem
significativamente as velocidades obtidas essa influéncia so seria sentida no estudo destes
factores e ndo no estudo de outras varidveis. Ainda no sentido de manter a coeréncia do estudo,
as variaveis cuja influéncia foi avaliada em ambos os lobos hepaticos — género e idade — tiveram
uma analise distinta para cada lobo. O Unico factor cuja influéncia no estudo das restantes
variaveis ndo conseguiu ser eliminada foi a profundidade da medicdo pois a distribuicdo das
medic¢des ao longo da profundidade esta directamente relacionada com as dimensdes do figado,

idade e peso do individuo a examinar.

4.2.1 Influéncia da ldade

Tendo em atencdo a bibliografia[6,8,9] que aponta para a existéncia de diferencas nas
velocidades de propagacdo obtidas entre lobos hepaticos optou-se por, na avaliagdo do factor
idade, tratar separadamente os dados referentes ao lobo hepético direito e ao lobo hepatico

esquerdo.

Pretendendo avaliar-se se para diferentes faixas etarias se obtém ou nédo diferentes valores de
velocidade de propagagdo das shear waves, definiram-se 3 grupos distintos que se apresentam
na tabela 4.2, a fim de averiguar a existéncia ou ndo de diferengas significativas entre as
respectivas faixas etarias. A escolha dos limites para cada faixa etaria teve por base a
consolidacdo num mesmo grupo de criangas com caracteristicas comuns, determinadas pela
idade, que possam ser de alguma forma determinantes no resultado do exame; considere-se
como exemplo a cooperagdo da crianca na realizacdo do exame, que serd de natureza
semelhante entre 0os 0 e 71 meses, ou 0 inicio da puberdade e consequente libertacdo de

hormonas, que se manifesta de forma mais relevante a partir dos 144 meses.

Tabela 4.2 — Caracteristica das amostras utilizada para o estudo da influéncia da idade.

N.° de Criancas por Género

Grupo Faixa Etaria N.° Total de Média de Idades /

Etario / meses Criangas Feminino Masculino meses
1 0-71 50 28 22 284218
2 72-143 50 24 26 113,2423,4
3 144-216 50 29 21 178,3+18,1
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Considerou-se ainda subdividir a primeira faixa etéria, procurando averiguar se para criangas
com idade inferior a 24 meses se obtém valores de velocidades consideravelmente diferentes
das restantes faixas etarias. Tomou-se esta decisdo uma vez que a amostra em causa tinha
semelhante nimero de criangas com menos de 24 meses e com idade compreendida entre 24 e

71 meses. Na tabela 4.3 encontra-se as caracteristicas dos subgrupos formados.

Tabela 4.3 — Caracteristica das amostras utilizada para o estudo da influéncia da idade.

N.° de Criancas por Género

Grupo Faixa Etaria N.° Total de Média de Idades /

Etario / meses Criangas Feminino Masculino meses
11 0-23 25 11 14 11,5+£10,9
1.2 24-143 25 17 8 46,3£15,9

A sistematizacdo de dados efectuada visa a realizacdo das seguintes analises a nivel estatistico:

o Avaliacdo de diferengas nas velocidades de propagacdo por faixa etaria, no lobo
hepatico direito;
o Avaliacdo de diferengas nas velocidades de propagacdo por faixa etaria, no lobo

hepatico esquerdo;

A todos 0s sujeitos envolvidos no estudo desta variavel fizeram-se corresponder dois valores de
velocidade de propagagdo: o valor médio das velocidades obtidas no lobo direito e o valor
médio das velocidades obtidas no lobo esquerdo. Esses valores, agrupados segundo a faixa
etaria do individuo a que correspondiam, foram submetidos aos testes estatisticos considerados
adequados, conforme descrito na secgdo seguinte, permitindo concluir sobre a existéncia ou nao
de diferencas estatisticamente significativas entre as velocidades de propagacgao obtidas em cada

faixa etaria.

Para cada faixa etaria registaram-se ainda valores médios, valores maximos, valores minimos e

valores de desvio padrédo de velocidade de propagacéao (ver tabela 5.4 e tabela 5.5).

4.2.2 Influéncia do Lobo Hepatico

No que diz respeito ao estudo da influéncia do lobo hepatico no qual se realiza o exame ultra-
sonografico fez-se corresponder, a todos os sujeitos implicitos no estudo, dois valores de
velocidade de propagacdo: o valor médio das velocidades obtidas no lobo direito e o valor

médio das velocidades obtidas no lobo esquerdo.
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Escolheram-se os testes estatisticos adequados a fim de se comparar e avaliar diferencas entre
0s conjuntos de valores obtidos para cada lobo hepético, concluindo-se sobre a existéncia ou
ndo de diferencas estatisticamente significativas entre as velocidades de propagacdo das shear

waves obtidas em um deles.

Para cada lobo hepatico registaram-se ainda valores medios, valores méaximos, valores minimos

e valores de desvio padréo de velocidade de propagacao das shear waves (ver tabela 5.7).

4.2.3 Influéncia do Género

A semelhanca da abordagem seguida para o estudo da influéncia da idade, decidiu avaliar-se a

influéncia do género nas velocidades obtidas nos dois lobos hepaticos de forma independente.
A sistematizacdo de dados efectuada visa a realizacdo das seguintes anélises a nivel estatistico:

o Avaliacdo de diferencas nas velocidades de propagacdo entre géneros, no lobo hepético
direito;
o Avaliacdo de diferencas nas velocidades de propagagéo entre géneros, no lobo hepéatico

esquerdo;

Tal como no estudo da influéncia da idade fez-se corresponder a cada individuo dois valores de
velocidade de propagacgdo: o valor médio das velocidades obtidas no lobo direito e o valor
médio das velocidades obtidas no lobo esquerdo.

Esses valores foram agrupados segundo o género do individuo a que correspondiam e
submetidos a testes estatisticos. Os resultados desses testes permitiram concluir sobre a
existéncia ou ndo de diferengas estatisticamente significativas entre as velocidades de

propagacao obtidas para cada género.

Registaram-se ainda valores médios, valores maximos, valores minimos e valores de desvio

padrdo de velocidade de propagacdo, para cada género (ver tabela 5.9 e tabela 5.10).

4.2.4 Influéncia do Posicionamento da Sonda

Para avaliar a influéncia do posicionamento da sonda consideraram-se duas formas distintas de
colocagdo, uma correspondente a uma abordagem subcostal e outra a uma abordagem

intercostal.

O estudo desta varidvel foi efectuado apenas com a realizagdo de medi¢6es no lobo direito por
razbes anatdémicas, dado que o lobo direito se encontra relacionado anteriormente com as

costelas, pelo que € possivel obter duas incidéncias ecogréficas, intercostal e subcostal,
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enguanto o lobo esquerdo se relaciona com as cartilagens costais e com o esterno, permitindo

apenas uma abordagem subcostal.

Para o0 estudo desta varidvel fez-se corresponder a cada individuo em estudo dois valores de
velocidade de propagacgdo: o valor médio das velocidades no lobo direito segundo a abordagem
intercostal e o valor médio das velocidades obtidas no lobo esquerdo segundo a abordagem
subcostal.

Esses valores foram confrontados, sendo para isso avaliados através de testes estatisticos
considerados mais adequados, a fim de se concluir sobre a existéncia ou ndo de diferencas

significativas entre as velocidades de propagacdo para cada abordagem.

Registaram-se ainda valores médios, valores maximos, valores minimos e valores de desvio
padrdo de velocidade de propagacéo, para cada forma de posicionamento da sonda (ver tabela
5.12).

425 Influéncia da Profundidade

Para a avaliacdo da influéncia da variavel profundidade manteve-se a abordagem anterior,

considerando apenas medicdes no lobo hepatico direito.

As razdes residem mais uma vez em factores anatomicos, neste caso pelas reduzidas dimensdes
do lobo hepético esquerdo comparativamente com o direito. Face a esta diferenca e sendo a
variavel em estudo a profundidade a que a medigdo é realizada, considerou-se relevante tomar o
lobo em que os ultra-sons realizam um maior trajecto, logo o lobo hepatico direito. De facto, a
nivel de profundidade, o estudo do lobo hepatico esquerdo traria menos informacao pelo seu

tamanho diminuto.

No que diz respeito ao tratamento e estudo concreto dos dados foram definidos dois niveis de
profundidade, Nivel 1 e Nivel 2, de forma a avaliar a existéncia ou ndo de diferencas

significativas nas velocidades de propagacao obtidas em cada nivel.

Os limites dos niveis de profundidade foram estabelecidos conforme a faixa etéria, estando essa
divisdo representada na tabela 4.4. Foram definidos diferentes niveis de profundidade por faixa
etaria devido as diferencas nas dimensdes do figado[66], em particular para as criangas com
idade inferior a 72 meses uma vez que tém figado de menores dimensdes, sendo muitas vezes
dificil ou até mesmo impossivel atingir profundidades superiores a 6 cm, pelo que ndo fara
sentido avaliar o comportamento dos valores de velocidade obtidos nessa regido. Excluiu-se
ainda da analise as zonas superficiais do figado pelas caracteristicas anatomicas das mesmas, ou
seja a fim de evitar zonas com maior irrigacdo ou de maior proximidade quer com 0 coragao
quer com o diafragma. A exclusdo destas zonas foi feita durante a realizacdo do exame uma vez

que o radiologista evita instintivamente este locais e quando ndo o faz o proprio equipamento
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emite uma medicdo invalida por meio do uso dos caracteres XXXX em vez de um valor de
velocidade.

Relativamente ao estudo dos dados, para cada sujeito fez-se corresponder os valores de
velocidades obtidos a um destes dois niveis, conforme a profundidade da medigéo.

Tabela 4.4 — Limites dos niveis de profundidade em fungéo da faixa etéria.

Faixa Etaria / meses Nivel 1/cm Nivel 2/cm
0-71 1-5 5-6
72 - 143 2-6 6-8
144 - 216 2-6 6-8

A sistematizacdo de dados efectuada visa a realizacdo das seguintes analises a nivel estatistico:

o Avaliacao de diferencas nas velocidades de propagacado entre niveis, para criangas entre
0 e 71 meses;

o Auvaliacao de diferencas nas velocidades de propagacado entre niveis, para criangas entre
72 e 143 meses;

o Auvaliacao de diferencas nas velocidades de propagacado entre niveis, para criangas entre
144 e 216 meses.

Em todos os casos e a semelhanga da analise feita para as restantes varidveis, consideraram-se
valores médios de velocidade por nivel. Ocorreram ainda situagdes em que para determinado
sujeito s6 foram adquiridas velocidades num nivel, tendo nesses casos retirado o sujeito da

amostra.

Assim so foram considerados para este estudo os sujeitos que, além de requisitos anteriormente
enunciados, tivessem pelo menos uma aquisi¢do em cada nivel de profundidade. Na tabela 4.5
detalha-se a amostra final que foi considerada na analise estatistica e cujos sujeitos preenchem

todos 0s requisitos para integrar este estudo.

Tabela 4.5 — Caracteristicas da amostra utilizada no estudo da influéncia da profundidade.

N.° de Criancas por Género

Faixa Etaria / N.° Total de Média de Idades /
Mmeses Criangas Feminino Masculino Meses
0-71 40 22 18 33,0+23,9

72 — 143 45 23 22 114,0+29,7
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144 - 216 50 29 21 178,3+18,1

Registaram-se ainda valores médios, valores maximos, valores minimos e valores de desvio
padrdo de velocidade de propagacdo, para cada nivel de profundidade em estudo (ver tabela
5.14).

4.3 Metodologia de Andlise Estatistica de Dados

A aquisicao de dados foi seguida da sistematizagdo dos mesmaos, recorrendo ao MSOffice Excel
2007. Os dados foram estruturados segundo faixas etérias e, conforme a variavel em estudo,
segundo faixa etéria, lobo hepético, género, posicionamento da sonda ou nivel de profundidade.
A andlise estatistica posterior foi feita com recurso ao software SPSS 20.0.

Relativamente aos testes estatisticos utilizados estes podem ser classificados mediante dois
grandes grupos, teste paramétricos e testes ndo paramétricos. Os testes paramétricos sdao em
geral testes com maior poténcia e rigor, no entanto s6 podem ser utilizados caso a amostra tenha
determinadas caracteristicas. Os testes ndo paramétricos surgem como alternativa sempre que as

amostras ndo cumprem 0s requisitos impostos.

Tem-se como requisitos para a utilizacdo de testes estatisticos paramétricos quatro pontos

essenciais:

1. As amostras devem seguir uma distribuicdo normal ou de forma equivalente as
amostras devem ter pelo menos 30 observagdes.

2. Deve existir homogeneidade das variancias.

3. O nivel de medigdo das variaveis deve ser intervalar.

4. As observagOes na amostra devem ser independentes.

Dos pontos anteriormente referidos a utilizacdo de um teste estatistico ndo paramétrico apenas

impde que se verifique a condicéo 4.

Relativamente as amostras tratadas ao longo desta dissertacdo, a maior parte, apresenta mais de
30 observacdes pelo que, nesses casos, 0 pressuposto da normalidade pode ser assumido sem ser
necessario recorrer a nenhum teste adicional. Nas poucas situacbes em que se tem amostras
constituidas por menos de 30 individuos a existéncia de normalidade sera averiguada através do
uso do teste de Kolmogorov-Smirnov. Quanto a existéncia de homogeneidade de variancias o
teste a usar para verificar este pressuposto serd o teste de Lavene, sendo este teste
disponibilizado pelo software SPSS e aplicado de forma automética ao conjunto de dados

sempre que o teste estatistico em questdo requer este requisito. Juntamente com os outputs do
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teste paramétrico escolhido é apresentado o resultado do teste ndo paramétrico equivalente para

0s casos em que se verifica a ndo existéncia de homogeneidade de variancias.

Na tabela 4.6 encontram-se as técnicas paramétricas disponiveis para as analises feitas bem
como as correspondentes opg¢Oes ndo paramétricas, estando destacadas as técnicas efectivamente
utilizadas ao longo desta dissertagdo. O Anexo 2 esclarece questdes relacionadas com a
estatistica dos testes utilizados, assim como todo o procedimento associado a processos de

inferéncia estatistica.

O segundo factor essencial na escolha do teste a aplicar é a dependéncia ou independéncia das
amostras a tratar. No caso das amostras utilizadas tém-se para o estudo do lobo hepético,
posicionamento da sonda e profundidade duas amostras dependentes, uma vez que 0 mesmo
individuo é sujeito a medicGes em duas situagfes distintas. Portanto havera um factor de
dependéncia entre cada par de dados, intrinseco a cada sujeito. No caso das variaveis idade e
género trata-se de amostras independentes pois cada grupo de dados é adquirido num grupo

diferente de sujeitos.

Tabela 4.6 - Correspondéncia entre testes paramétricos e ndo paramétricos.[67]

NUmero de Grupos de

Teste Paramétrico Teste Ndo Paramétrico
Dados
Teste t para amostras :
: Teste de Mann-Whitney 2
independentes
Teste t para amostras )
Teste de Wilcoxon 2
emparelhadas
ANOVA Teste de Kruskal-Wallis 3 ou mais
ANOVA para medicOes ) )
ANOVA de Friedman 3 ou mais

repetidas

Para a andlise dos resultados dos testes estatisticos adoptou-se um Intervalo de Confianca (IC)
de 95%, considerando-se a existéncia de diferencas estatisticamente significativas sempre que
se obteve um valor p inferior a 0,05 o que significa que se adoptou um o de 5%. A escolha do
IC de 95% permitiu a comparacdo directa dos resultados aqui obtidos com resultados obtidos

em estudos semelhantes que adoptaram este mesmo IC.

Os testes referidos anteriormente fizeram-se segundo duas perspectivas, isto €, como testes

bilaterais que permitem concluir sobre a existéncia ou ndo de diferengas entre as velocidades
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obtidas e como testes unilaterais que permitem aferir ndo s6 sobre a diferenca das velocidades
mas concluir efectivamente se, mediante determinada condicdo, as velocidades sdo ou ndo mais

elevadas.
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5 Resultados & Discussao

Neste capitulo serdo apresentados e discutidos os resultados relativos ao estudo da influéncia de
cada uma das varidveis em causa, obtidos quer da analise estatistica, quer do conjunto de

graficos necessarios a melhor percepcéo dos mesmos.

Sobre a tecnologia ARFI existem muito poucos estudos que relatem resultados sobre criancas
saudaveis e, entre os poucos estudos encontrados, as metodologias apresentadas revelam-se em
parte diferentes daquela que aqui foi seguida, pelo que para determinados factores ndo sera

possivel fazer comparagdes directas como esses estudos.

5.1 Influéncia da Idade

Como referido na secgdo 4.2.1 para o estudo desta variavel consideram-se duas abordagens
distintas para analise: avaliacdo dos dados obtidos no lobo direito e avaliacdo dos dados obtidos

no lobo esquerdo.

Encontra-se na figura 5.1 o box-plot ilustrativo da distribuicdo de velocidades por faixa etaria,
no lobo direito e na figura 5.2 o box-plot ilustrativo da distribuicdo de velocidades por faixa
etaria, no lobo esquerdo. As faixas etarias consideradas em ambos os graficos sdo as descritas
na tabela 4.2.
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Figura 5.1 - Box-plot das velocidades de acordo com o grupo etario, analise do lobo direito.
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Figura 5.2 - Box-plot das velocidades de acordo com o grupo etario, analise do lobo esquerdo.

Na tabela 5.1 encontram-se 0s valores médios, maximos, minimos e valores de desvio padrédo de
velocidade de propagagdo para cada faixa etéria, no lobo direito; na tabela 5.2 encontra-se a

mesma informacéo para as velocidades obtidas no lobo esquerdo.
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Tabela 5.1 - Pardmetros obtidos na avalia¢do da influéncia da idade nos grupos definidos na

tabela 4.2, andlise do lobo direito.

Faixa Etaria/  Velocidade (m/s) Desvio padréo Intervalo de Valores
meses (m/s) (m/s)
0-71 1,11 0,07 [0,94; 1,29]
72-143 1,05 0,09 [0,82;1,24]
144 - 216 1,06 0,12 [0,63;1,22]

Tabela 5.2 - Pardmetros obtidos na avalia¢do da influéncia da idade nos grupos definidos na

tabela 4.2, andlise do lobo esquerdo.

Faixa Etaria/  Velocidade (m/s) Desvio padrao Intervalo de Valores
meses (m/s) (m/s)
0-71 1,25 0,16 [0,93; 1,69]
72 -143 1,20 0,13 [0,85; 1,50]
144 — 216 1,17 0,16 [0,73; 1,47]

Para a analise estatistica dos dados, quer do lobo direito quer do lobo esquerdo, foi utilizada a
ANOVA a 1 factor. Tal escolha residiu no facto de se tratar da analise da influéncia de 1 factor

sobre trés grupos de dados independentes (ver sec¢édo 4.3).

Os p-values obtidos para a analise de ambos os lobos hepaticos encontram-se descriminados na
tabela 5.3. Pode ainda consultar-se, na referida tabela, os p-values referentes a comparagdo dos
trés grupos de dados de forma pareada. Esta informacdo adquire especial relevancia quando o
teste revela a existéncia de diferengas de velocidade entre os grupos de dados, pois permite

identificar que grupo é a fonte da variabilidade.
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Tabela 5.3 - Resultados da analise estatistica aplicada na avaliagdo da influéncia da idade.

p-value

. N Nivel de
Lobo Hepatico Comparacéo . I.V A
. . Significancia
bilateral unilateral

Todos 0,015 0,008 0,05

Grupo 1 vs Grupo 2 0,030 0,015 0,05
Direito

Grupo 1 vs Grupo 3 0,059 0,030 0,05
Grupo 2 vs Grupo 3 0,961 0,481 0,05

Todos 0,032 0,016 0,05
Grupo 1 vs Grupo 2 0,094 0,047 0,05

Esquerdo

Grupo 1 vs Grupo 3 0,012 0,006 0,05
Grupo 2 vs Grupo 3 0,247 0,124 0,05

Atendendo as velocidades descritas nas tabelas 5.1 e 5.2 verifica-se uma tendéncia de
diminuicdo de velocidade com o aumento da idade em ambos os lobos hepaticos. Os p-values
indicados na tabela 5.3 para a comparagdo dos trés grupos etarios em simultaneo confirmam
essa tendéncia. Pela comparacao pareada dos trés grupos de dados verifica-se entre o segundo e
0 terceiro grupo etario a ndo existéncia de diferencas estatisticamente significativas entre as
velocidades, sendo as diferengas sentidas consequéncia das velocidades obtidas para o primeiro
grupo. Quando comparadas as velocidades do primeiro grupo com qualgquer uma das restantes
amostras obtém-se p-values unilaterais inferiores a 0,05 o que indica que as velocidades neste

grupo sao significativamente superiores as velocidades obtidas nos restantes.

Considerando as diferencas encontradas nas velocidades obtidas no primeiro grupo etario pode
entdo fazer-se uso do critério de divisao apresentado na tabela 4.3. Com esta analise pretende-se
concluir se a fonte de variabilidade provém de todo o grupo etéario ou se podera ser atribuido
apenas a criancas com idade inferior a 24 meses, podendo generalizar-se a partir dessa idade 0s

valores de velocidade obtidos.

Na tabela 5.4 encontram-se os valores médios, maximos, minimos e valores de desvio padréo de
velocidade de propagacédo para cada subgrupo etério, no lobo direito; na tabela 5.5 encontra-se a

mesma informag&o para as velocidades obtidas no lobo esquerdo.
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Tabela 5.4 - Pardmetros obtidos na avaliagdo da influéncia da idade nos subgrupos definidos na

tabela 4.3, analise do lobo direito.

Lobo Faixa Etéria Velocidade Desvio padréo Intervalo de
Hepético / meses (m/s) (m/s) Valores (m/s)
0-23 1,12 0,08 [0,94 ; 1,28]
Direito
24171 1,10 0,07 [0,97; 1,29]

Tabela 5.5 — Parametros obtidos na avaliagéo da influéncia da idade nos subgrupos definidos na
tabela 4.3, analise do lobo esquerdo.

Lobo Faixa Etéaria Velocidade Desvio padréo Intervalo de
Hepéatico / meses (m/s) (m/s) Valores (m/s)
0-23 1,24 0,20 [0,93; 1,69]
Esquerdo
24 -71 1,27 0,12 [0,96 ; 1,48]

Para a avaliacdo das diferencgas entre as velocidades nos subgrupos considerados utilizou-se o
Teste t para amostras independentes, cujo resultado se encontra na tabela 5.6. O uso deste teste
foi precedido da analise de normalidade através do uso do teste de Kolmogorov-Smirnov uma
vez que se trata de amostras com nimero de sujeitos inferior a 30, tendo o requisito sido
cumprido. Os resultados da comparagdo entre as velocidades de cada um dos referidos

subgrupos com os restantes grupos etarios encontram-se no Anexo 3 (ver tabela A3.1).

Tabela 5.6 - Resultados da anélise estatistica aplicada na avaliacdo da influéncia da idade.

Lobo p-value Nivel de
Hepati Comparagao Sianificanci
epatico bilateral unilateral 'gnificancia
Direito Grupo 1.1 vs Grupo 1.2 0,395 0,197 0,05
Esquerdo Grupo 1.1 vs Grupo 1.2 0,607 0,303 0,05

Para ambos os lobos, verifica-se, pelos p-values obtidos e descritos na tabela 5.6, a nédo
existéncia de diferengas estatisticamente significativas entre as velocidades obtidas em cada um

dos subgrupos.
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Dos resultados apresentados na tabela A3.1 conclui-se ainda que, para o lobo direito, a
tendéncia verificada para a obtencdo de velocidades mais elevadas no primeiro grupo etério se
mantém quando o dividimos nos dois subgrupos. Ou seja, comparando as velocidades de cada
um dos subgrupos com os restantes grupos etarios os p-values unilaterais resultantes sugerem

gue em ambos os subgrupos as velocidades obtidas sdo significativamente mais elevadas.

Relativamente ao lobo esquerdo os resultados ndo sdo tdo claros. Uma vez que o p-value
indicado na tabela 5.6 aponta para a ndo existéncia de diferencas significativas entre as
velocidades obtidas nos dois subgrupos e que pelos p-values indicados na tabela 5.3, para o
estudo do lobo esquerdo, se conclui existirem diferencas significativas entre o primeiro grupo e
0s restantes grupos esperar-se-ia que qualquer dos subgrupos formados apresentasse diferencas
em relacdo ao grupo 2 e ao grupo 3, no entanto tal facto ndo se verifica. Aquando da
comparagdo das velocidades obtidas na faixa etaria dos 0 aos 23 meses com as velocidades
obtidas quer para o segundo quer para o terceiro grupo etario, os resultados ndo permitem
concluir que haja diferencgas significativas entre as velocidades obtidas; o contrério acontece
guando se compara 0 segundo e terceiro grupo etario com a faixa dos 24 aos 71 meses. Este
facto ndo parece coerente com o que até aqui foi observado e os p-values obtidos ndo sdo
elevados o suficiente para que possam ser tiradas conclusdes firmes, sugerindo que estes

resultados se terdo devido a algum factor externo que n&o a idade.

Atendendo a analise efectuada pode finalmente concluir-se que no primeiro grupo etario sdo
obtidas velocidades de propagacdo significativamente mais elevadas. Pode atribuir-se este
aumento de velocidade ao facto de ndo se obter por parte das criangas mais novas a mesma
colaboragdo que nas mais velhas e ndo se conseguir por essa razdo controlar os movimentos

respiratorios e fisicos da propria crianca durante o exame.

Outro factor a ponderar esta relacionado com as dimensdes médias do figado nos diferentes
grupos etarios. Como mencionado na seccdo 4.2.5, a profundidade a que a medicéo é efectuada
sera outro factor a avaliar, no sentido de perceber se a maiores profundidades ha diminuigdo das
velocidades obtidas. Se se verificar a obtencdo de velocidades mais baixas a maiores
profundidades e sabendo que para criangas mais velhas as medicGes tendem a ser realizadas a
profundidades mais elevadas, podera ser essa a razdo das velocidades diminuirem no segundo e

terceiro grupo etario.

Estudos realizados em adultos sugerem a ndo existéncia de variagbes de velocidade de
propagacdo com a idade [12,13,63], no entanto ndo podemos transportar essas conclusfes para a
populagéo infantil pois nenhum dos factores em causa, seja profundidade ou cooperagcdo no
exame, afectam a populacdo adulta. No que diz respeito a populacdo infantil Hanquinet et
al.[64] apresentam um estudo sobre criangas saudaveis onde concluem a ndo existéncia de

diferencas estatisticamente significativas entre diferentes idades. No entanto no referido estudo
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apenas foram feitas medi¢Bes até 5 cm de profundidade, facto que pode ter influenciado o
resultado da avaliacdo desta varidvel e que invalida a comparagédo directa dos resultados com o
presente estudo. Eiler et al.[65] apresentam conclusdes semelhantes as apresentadas por
Hanquinet at al., sendo que neste caso o espectro de medigdes foi até 7,9 cm. No entanto, e em
contraste com a metodologia que aqui é apresentada, as faixas etarias sdo tratadas por ano, ou
seja, consideram-se 18 faixas etarias com um namero que varia entre 3 a 15 sujeitos em cada
uma, facto que naturalmente influenciara a robustez estatistica dos testes aplicados e conclus@es
obtidas.

5.2 Influéncia do Lobo Hepatico

Como referido na secgdo 4.2.2, para o estudo da influéncia do lobo hepéatico no qual se realiza a
medi¢do comparou-se 0 conjunto de velocidades obtidas no lobo hepético direito com o
conjunto de velocidades obtidas no lobo hepatico esquerdo.

Encontra-se na figura 5.3 o grafico que ilustra a distribuicdo das velocidades obtidas em cada

lobo.
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Figura 5.3 — Box-plot das velocidades de acordo com o lobo hepatico.

Na tabela 5.7 encontram-se os valores médios, maximos, minimos e valores de desvio padrao de

velocidade de propagacdo para cada lobo hepatico.
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Tabela 5.7 — Pardmetros obtidos na avaliacdo da influéncia do lobo hepético.

. . Desvio padréo Intervalo de

Lobo Hepat Velocidade (m/
obo Hepético elocidade (m/s) (ms) Valores (m/s)
Direito 1,07 0,10 [0,63;1,29]
Esquerdo 1,21 0,16 [0,73; 1,69]

Para a analise estatistica dos dados foi utilizado o Teste t para amostras emparelhadas, escolha
esta que teve por base a relagdo de dependéncia dos dois grupos de dados e o facto de para cada
lobo hepético se ter uma amostra constituida por 150 criangas (ver secgdo 4.3). O p-value obtido

encontra-se na tabela 5.8.

Adicionalmente efectuou-se ainda a comparagéo das velocidades obtidas em cada lobo hepaético,
analisando os dados de forma individual para cada faixa etéaria. Os p-values obtidos encontram-
se descriminados na tabela 5.8. No Anexo 3 pode ainda consultar-se os valores de velocidade
obtidos bem como gréficos de distribuicdo de velocidades em cada lobo hepético, por faixa
etaria (ver figura A3.1, tabela A3.2, figura A3.2, tabela A3.3, figura A3.3 e tabela A3.4), a
semelhanca da tabela 5.7 e do box-plot apresentado na figura 5.3.

Tabela 5.8 — Resultados da andlise estatistica aplicada na avaliacdo da influéncia do lobo

hepatico.
p-value
Faixa Etaria / meses Nivel de Significancia
Bilateral unilateral
0-216 0,000 0,000 0,05
0-71 0,000 0,000 0,05
72 -143 0,000 0,000 0,05
144 - 216 0,000 0,000 0,05

Comparando as velocidades medidas no lobo esquerdo com as velocidades medidas no lobo
direito e tendo em conta os p-values obtidos e descritos na tabela 5.8, quer para a amostra total
quer por faixa etaria, verifica-se a existéncia de variacOes estatisticamente significativas nas
velocidades de propagacgdo. Pode afirmar-se, com base nos resultados apresentados, que as

velocidades obtidas no lobo esquerdo sdo significativamente mais elevadas que as velocidades
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obtidas no lobo direito (ver tabela 5.7, tabela A3.2, tabela A3.3 3 tabela A3.4). A possivel causa
deste aumento de velocidade no lobo hepéatico esquerdo parece estar relacionado com o
movimento cardiaco, uma vez que por razdes anatémicas o lobo esquerdo esta mais exposto as

influéncias destes movimentos [58].

Os resultados obtidos no presente estudo estdo de acordo com Eiler et al., o Gnico estudo
publicado sobre a utilizacdo da técnica ARFI na populagdo infantil que faz referéncia a
velocidades interlobulares [65], conforme mencionado na tabela 3.3. No que diz respeito a
populacdo adulta verifica-se esta mesma tendéncia de obtencdo de velocidades
significativamente mais elevadas no lobo esquerdo quando comparadas com as velocidades
obtidas no lobo direito[6,8,9].

5.3 Influéncia do Género

Para o estudo da influéncia do género foram consideradas duas condic6es, conforme enunciado
na seccao 4.2.3: o estudo da influéncia do género nas medi¢des realizadas no lobo direito e o

estudo da influéncia do género nas medigdes realizadas no lobo esquerdo.

Encontra-se na figura 5.4 o grafico ilustrativo da distribui¢do de velocidades por género no lobo
hepético direito e na figura 5.5 o grafico ilustrativo da distribuicdo de velocidades por género no

lobo hepaético esquerdo.
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Figura 5.4 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, anélise do lobo direito.
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Figura 5.5 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, analise do lobo esquerdo.

Na tabela 5.9 encontram-se os valores médios, maximos, minimos e valores de desvio padrao de
velocidade de propagacgdo para cada género, no lobo direito; na tabela 5.10 encontra-se a mesma
informacdo, para as velocidades obtidas no lobo esquerdo.

Tabela 5.9 — Parametros obtidos na avaliacdo da influéncia do género, analise do lobo direito.

Desvi dra Int lo de Val
Género Velocidade (m/s) esvio padrao ntervalo de Valores
(m/s) (m/s)
Feminino 1,07 0,10 [0,63; 1,29]
Masculino 1,08 0,09 [0,82;1,28]

Tabela 5.10 — Pardmetros obtidos na avaliacdo da influéncia do género, andlise do lobo

esquerdo.
Desvio padra Int lo de Val
Género Velocidade (m/s) esvio padrao ntervalo de Valores
(m/s) (m/s)
Feminino 1,20 0,18 [0,73; 1,69]
Masculino 1,22 0,12 [0,95;1,61]

Para a analise estatistica dos dados do lobo direito foi utilizado o Teste de t para amostras
independentes e para a analise estatistica dos dados do lobo esquerdo foi utilizado o Teste de
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Mann-Whitney. Ambas as escolhas residiram no facto de se tratar de dois grupos de dados
independentes, a diferenga entre o teste utilizado para estudar os dados reside no facto de os
dados adquiridos no lobo direito respeitarem o critério da homogeneidade de variancias
contrariamente ao que se verificou para o lobo esquerdo (ver seccédo 4.3).

Adicionalmente fez-se ainda a comparacdo das velocidades obtidas para cada género,
analisando os dados de forma individual para cada faixa etaria. Os p-values obtidos pela anélise
encontram-se descriminados na tabela 5.11. No Anexo 3 pode ainda consultar-se os valores de
velocidade obtidos bem como os gréaficos de distribuicdo de velocidades para cada género, por
faixa etaria, a semelhanca da tabela 5.9 e 5.10 e dos graficos apresentados nas figuras 5.4 e 5.5
(ver figura A3.4, tabela A3.5, figura A3.5, tabela A4.6, figura A3.6, tabela A3.7, figura A3.7,
tabela A3.8, figura A3.8, tabela A3.9, figura A3.9 e tabela A3.10).

Tabela 5.11 — Resultados da analise estatistica aplicada na avaliacdo da influéncia do género.

p-value

L. Faixa Etaria / Nivel de
Lobo Hepatico Sianificanci
Meses Bilateral unilateral 'gniticancia
0-216 0,475 0,237 0,05
0-71 0,529 0,264 0,05
Direito

72 - 143 0,663 0,331 0,05

144 — 216 0,225 0,112 0,05
0-216 0,548 0,274 0,05
0-71 0,868 0,434 0,05

Esquerdo
72 — 143 0,574 0,287 0,05
144 - 216 0,495 0,247 0,05

Comparando as velocidades obtidas para o sexo feminino com as velocidades obtidas para o
sexo masculino, apesar de ligeiramente superiores para o sexo masculino, ndo se verifica, para
nenhum dos lobos hepéticos e em nenhuma das faixas etarias, evidéncia estatistica de diferengas
significativas entre as velocidades. Esse facto pode ser confirmado pelos p-values apresentados
na tabela 5.11.

Estes resultados ndo se encontram de acordo com os resultados apresentados por Eiler et al.[65]
no que diz respeito & populacdo pediatrica. No entanto existem estudos disponiveis sobre a
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populacdo adulta que vao de encontro ao resultados obtidos, isto €, indicam a ndo existéncia de
diferencas estatisticamente significativas entre as velocidades obtidas para o sexo feminino
comparativamente ao sexo masculino[12,13,63]. Os referidos estudos indicam ainda
velocidades ligeiramente superiores para o sexo masculino, embora esse aumento ndo seja
significativo, facto que também se verifica no presente estudo conforme se pode confirmar

pelos valores de velocidade descritos nas tabelas 5.9 e 5.10.

5.4 Influéncia do Posicionamento da Sonda

Como referido na seccdo 4.2.4, para o estudo da influéncia do posicionamento da sonda, as
medicdes foram efectuadas unicamente no lobo hepéatico direito. A aquisicdo de imagens foi
feita posicionando a sonda de duas formas distintas, uma correspondente a uma abordagem
subcostal e outra a uma abordagem intercostal, comparando-se o conjunto de velocidades

obtidas segundo cada abordagem.

Encontra-se na figura 5.6 o gréafico que ilustra a distribuicdo das velocidades obtidas segundo

cada abordagem.
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Figura 5.6 — Box-plot das velocidades de acordo com o posicionamento da sonda.

Na tabela 5.12 encontram-se os valores medios, maximos, minimos e valores de desvio padréo

de velocidade de propagacdo para cada forma de posicionamento da sonda.
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Tabela 5.12 — Pardmetros obtidos na avalia¢do da influéncia do posicionamento da sonda.

Posicionamento Velocidade (m/s) Desvio padréo Intervalo de
da Sonda (m/s) Valores (m/s)
Intercostal 1,08 0,11 [0,62 ; 1,33]
Subcostal 1,07 0,14 [0,64 ; 1,55]

Para analise estatistica dos dois grupos de dados foi utilizado o Teste t para amostras
emparelhadas, teste destinado a analise de dois grupos de dados dependentes para amostras que
cumpram o critério de normalidade, que neste caso é assegurado pela dimensdo da amostra —

150 criangas (ver sec¢éo 4.3). O p-value obtido encontra-se na tabela 5.13.

Adicionalmente fez-se ainda a comparagdo das velocidades obtidas para cada forma de
posicionamento da sonda, analisando os dados de forma individual para cada faixa etaria. Os p-
values obtidos encontram-se descriminados na tabela 5.13. No Anexo 3 pode ainda consultar-se
os valores de velocidade obtidos bem como os gréficos de distribuicdo de velocidades segundo
cada abordagem, por faixa etéria, a semelhanca da tabela 5.12 e do gréafico apresentado na figura
5.6 (ver imagem A3.10, tabela A3.11, figura A3.11, tabela A3.12, figura A3.12 e tabela A3.13).

Tabela 5.13 — Resultados da analise estatistica aplicada na avaliagdo da influéncia do

posicionamento da sonda.

p-value
Faixa Etaria / meses Nivel de Significancia
bilateral unilateral
0-216 0,315 0,157 0,05
0-71 0,394 0,197 0,05
72 -143 0,188 0,094 0,05
144 - 216 0,431 0,215 0,05

Comparando as velocidades obtidas segundo cada uma das abordagens ndo se verifica, para a
amostra no seu todo nem para nenhuma das faixas etarias, evidéncia estatistica de diferengas

significativas entre as velocidades, conforme se pode verificar na tabela 5.13.
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Verifica-se, quer para a amostra no seu todo (ver tabela 5.12) quer para cada faixa etéria
individualmente (ver tabela A3.11, tabela A3.12 e tabela A3.13), que se obtém velocidades de
propagacao ligeiramente mais elevadas segundo a abordagem intercostal. Sabendo que a porgéo
do figado analisada segundo a abordagem intercostal tem maior proximidade com o diafragma e
0s musculos intercostais podera assumir-se esta proximidade e movimentos associados as
estruturas referidas como causa do aumento das velocidades nessa zona, no entanto esse

aumento ndo é estatisticamente significativo.

Néo existem resultados disponiveis sobre o estudo da influéncia desta variavel na populagéo
pediatrica, existe apenas informacdo sobre a populacdo adulta. Nesta populacdo, Horster et
al.[63] relata a ndo existéncia de diferencas estatisticamente significativas de acordo com o

posicionamento da sonda, tal como sugerem os resultados aqui apresentados.

5.5 Influéncia da Profundidade

Como referido na seccdo 4.2.5 para o estudo da influéncia da profundidade apenas foram

analisadas as medic0es feitas no lobo hepatico direito.

Encontram-se nas figuras 5.7, 5.8 e 5.9 os gréaficos das velocidades obtidas em funcdo da
profundidade a que a medicéo foi feita, para os trés grupos etéarios considerados. No Anexo 3
pode ainda consultar-se os respectivos box-plots com a distribui¢cdo de velocidades para cada
faixa etéria (ver figura A3.13, figura A3.14 e figura A3.15).
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Figura 5.7 — Distribuicdo das velocidades de propagacéo em funcédo da profundidade, para o

primeiro grupo etario (0-71 meses).
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Figura 5.9 — Distribuicdo das velocidades de propagagdo em fun¢éo da profundidade, para o

primeiro grupo etario (144-216 meses).

Na tabela 5.14 encontram-se os valores médios, maximos, minimos e valores de desvio padrdo

de velocidade de propagacéo para cada nivel, por faixa etaria.

Tabela 5.14 — Parametros obtidos na avaliagdo da influéncia da profundidade.

Faixa Etéria/ Nivel de Velocidade Desvio padréo Intervalo de
meses Profundidade (m/s) (m/s) Valores (m/s)
Nivel 1 1,12 0,11 [0,81;1,34]
0-71
Nivel 2 1,08 0,14 [0,82; 1,40]
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Nivel 1 1,09 0,11 [0,89; 1,34]
72 -143

Nivel 2 1,01 0,14 [0,67 ; 1,23]

Nivel 1 1,07 0,14 [0,62; 1,31]
144 — 216

Nivel 2 1,01 0,16 [0,64; 1,28]

Para analise estatistica dos dados foi utilizado o Teste t para amostras emparelhadas, escolha
esta que teve por base a relagdo de dependéncia dos dois grupos de dados e o facto de para cada
nivel se ter uma amostra constituida por um nimero de criangas superior a 30 (ver tabela 4.5), 0
que garante o cumprimento do critério de normalidade (ver seccdo 4.3). Os p-values obtidos
encontram-se na tabela 5.15.

Tabela 5.15 — Resultados da analise estatistica aplicada na avalia¢do da influéncia da
profundidade.

p-value
Faixa Etaria / meses Nivel de Significancia
bilateral unilateral
0-71 0,163 0,081 0,05
72 -143 0,005 0,002 0,05
144 — 216 0,003 0,001 0,05

Comparando as velocidades obtidas no Nivel 1 com as velocidades obtidas no Nivel 2 verifica-
se, para qualquer das faixas etérias que as velocidades obtidas no Nivel 1 sdo mais elevadas (ver
tabela 5.14).

Observando os p-values indicados na tabela 5.15 conclui-se que apenas para 0 segundo e
terceiro grupo etério se pode afirmar que as diferencas encontradas entre as velocidades sdo
estatisticamente significativas. Com o p-value bilateral obtido para o segundo e terceiro grupo
pode afirmar-se que as velocidades obtidas no 1° Nivel, ou seja entre 0s 2 e 0s 6 cm, sdo

efectivamente mais elevadas que as velocidades obtidas no 2° Nivel, isto é, entre 0s 6 e 0s 8 cm.

Relativamente ao primeiro grupo o p-value calculado ndo permite concluir que as diferencas
encontradas nas velocidades sejam estatisticamente significativas, embora no 1° Nivel (1 a 5

cm) as velocidades sejam de modo geral mais elevadas que no 2° Nivel (5 a 6 cm).
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Hanquinet et al.[64] referem num recente estudo sobre a populacéo infantil a ndo existéncia de
variagOes significativas na velocidades ao longo da profundidade. Tendo este estudo
considerado apenas medicfes até 5 cm de profundidade, encontra-se de acordo com as
conclus@es encontradas para o primeiro grupo etario e nao pode ser comparado com 0s restantes

grupos etarios aqui considerados uma vez que para estes foi feita uma analise mais alargada.

Eiler el al.[65] apresentam um estudo que avalia a influéncia da profundidade até aos 7,9 cm,
sendo esta abordagem semelhante a apresentada no presente estudo para o segundo e terceiro
grupo etario. Neste estudo a equipa conclui também a ndo existéncia de diferencas
estatisticamente significativas entre as velocidades obtidas ao longo da profundidade, no entanto
esta conclusdo parte de um p-value de 0,066, valor este que podera trazer algumas questes

sobre a robustez estatistica da conclusao.
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6 Conclusoes

6.1 Conclusdes gerais

De modo geral todos os factores avaliados mostraram influéncia nas velocidades obtidas.

Sistematizando, obtiveram-se valores de velocidade mais elevados para as seguintes situagoes:

o criangas mais jovens em comparacdo com criangas de faixas etarias mais avangadas;
o medicBes no lobo hepatico esquerdo quando comparado como lobo hepatico direito
o criancas do sexo masculino face ao sexo feminino;

o medicBes segundo a abordagem intercostal em relagdo a abordagem subcostal;

o menores profundidades de medicdo.

Apos a realizagdo do conjunto de testes estatisticos necessario, pode concluir-se que de entre
todas as situacGes destacadas anteriormente, deverdo ser consideradas significativas as
diferencas entre as velocidades obtidas nos dois lobos hepaticos, as diferencas nas velocidades
obtidas para o primeiro grupo etario comparativamente com os outros dois e as diferencas nas

velocidades obtidas a mais de 6 cm de profundidade.

Mediante estas observacdes, parece correcto estabelecer como padrdo de uso da técnica a
analise do lobo direito, evitando que as medi¢des sejam feitas a profundidades superiores a 6 cm
e inferiores a 1,5 cm. Embora o lobo esquerdo, a semelhanga do lobo direito, ndo seja

influenciado pelo género e, de modo geral pelas suas dimensbes mais reduzidas, ndo sofra
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influéncia da profundidade, ter-se-ia que definir para este lobo valores padrdo para criangas
saudaveis consideravelmente mais elevados e com maior variabilidade, quer pelo desvio padrao,
quer pelo intervalo de valores obtidos no referido lobo (ver tabela 5.7) serem superiores. Desta
forma, a escolha do lobo direito parece a mais correcta. Adicionalmente considere-se também
que as biopsias sdo maioritariamente realizadas no lobo direito, facto que apoia a escolha deste
lobo como lobo a analisar.

O posicionamento da sonda devera ser aquele que garanta a melhor aquisicdo de imagem, uma
vez que diferentes posicionamentos da sonda ndo resultam em valores de velocidade
significativamente diferentes. N&do serdo igualmente necessarias preocupacfes adicionais com o
sexo da crianca, uma vez que este factor também ndo influencia significativamente o valor de

velocidade obtido.

Relativamente a criangas mais novas, constata-se que valores ligeiramente mais elevados séo
expectaveis, devendo no entanto este factor ser alvo de novo estudo a fim de consolidar as
conclusbes obtidas. Reforca-se novamente a hipotese de que as velocidades mais elevadas
encontradas na primeira faixa etaria poderdo dever-se a provavel medi¢do mais superficial, facto

que, como verificado anterirormente, inflaciona os valores de velocidade obtidos.

Assim pode finalmente estabelecer-se como padrédo para para criancgas e adolescentes saudaveis
um valor de velocidade média de propagacdo de 1,07+0,10 m/s. Estes valores encontram-se
préximos dos valores sugeridos nos estudos publicados sobre o uso da técnica ARFI em
criangas e adolescentes saudaveis, nomeadamente 1,12+0,17 m/s publicado por Hanquinet et al.
[64] e 1,16+0,14 m/s publicado por Eiler et al. [65]. Os valores encontrados neste estudo
encontram-se ainda de acordo com os valores sugeridos para adultos saudaveis por diversos

grupos de investigacdo [7-8,11-14,63], valores estes que variam entre 1,05 m/s e 1,19 m/s.

Ao longo deste projecto foi elaborado um artigo cientifico que resume o trabalho desenvolvido
e as conclusbes obtidas. O referido artigo encontra-se de momento a ser validado pela equipa
técnica da Siemens S.A., Sector Healthcare para posteriormente ser submetido para uma revista

de radiologia pelo parceiro clinico.

6.2 Objectivos realizados

O objectivo do estudo da técnica ARFI na avaliacdo hepatica e da sua reprodutibilidade em
criancas e adolescentes saudaveis foi alcangado, bem como a obtencdo de um conjunto de
valores referéncia que possa ser usado em estudos futuros sobre o uso da técnica ARFI no

diagndstico de patologias hepaticas.
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Espera-se que com a publicacdo e divulgacdo dos presentes resultados junto da comunidade
médica se consiga, a longo prazo, reforcar a introdugdo desta técnica no fluxo de trabalho

clinico em vérios prestadores de cuidados de saude a nivel nacional.

6.3 LimitacOes & Trabalho futuro

Face a algumas das conclusdes e inferéncias apresentadas anteriormente, é notério que o estudo
da influéncia de alguns factores deveria ser continuado, nomeadamente o estudo do factor idade.
Uma vez que em adultos e criancas com idade superior a 72 meses, o factor idade ndo apresenta
influéncia na velocidade de propagagéo, seria importante clarificar a que se deve o aumento das
velocidades em criangas com idade inferior a 72 meses, em particular para determinar se se deve
efectivamente a falta de colaboragdo por parte da crianga durante 0 exame ou ao facto de as
medi¢des serem feitas em geral em zonas mais superficiais, ou a qualquer outro factor. Para tal,
deveriam ser delineadas novas metodologias de estudo que permitissem investigar cada uma

destas possibilidades.

Outro factor merecedor de um estudo mais aprofundado seré a reprodutibilidade desta técnica
no lobo hepéatico esquerdo. Apesar de se estabelecer neste estudo o lobo direito como o lobo
preferencial para anélise, ha alguma disparidade entre nimero de medigdes realizadas em cada
lobo (1469 medicdes no lobo direito vs 470 medigdes no lobo esquerdo), pelo que as conclusdes
apresentadas, nomeadamente a maior variabilidade nas velocidades obtidas ou resultados
inconclusivos sobre a influéncia de determinados factores neste lobo, como é o caso da idade
(ver seccdo 5.1), poderdo dever-se & existéncia de menos informagdo. De facto, Horster et al.
[63] num dos seus estudos publicam que a analise pela avaliacdo do lobo hepético esquerdo é
igualmente fiavel e podera ser vantajosa no caso de individuos com excesso de peso, facto que,
tendo em conta 0 aumento da obesidade infantil, apoia o estudo continuado da reprodutibilidade

da técnica ARFI neste lobo.

Finalmente partindo do conhecimento sobre a reprodutibilidade da técnica e valores esperados
para criangas e adolescentes saudaveis, espera-se que no seguimento deste estudo surjam novos
estudos sobre a técnica ARFI na avaliacdo de patologias hepaticas, a semelhanca dos estudos ja

existentes sobre a populagéo adulta [58-62].
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Anexo 1 — Cronograma
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Anexo 2 — Analise Estatistica

Nas chamadas ciéncias do comportamento efectuam-se pesquisas a fim de determinar o grau de
aceitabilidade de certas hipéteses deduzidas de determinadas teorias. Escolhida que seja
determinada hipdtese relevante para certa teoria, colectam-se dados empiricos que devem
proporcionar informacdo directa sobre a aceitabilidade dessa hipotese. A decisdo sobre o
significado dos dados pode ter como resultado manter, rever ou rejeitar a hipétese e a teoria que
a originou. A estatistica proporciona 0s meios necessarios para formalizar e padronizar
processos para tirar tais conclusfes, 0os quais se designam por processos de inferéncia
estatistica.[68]

Esses processos introduzem ordem em qualquer tentativa para tirar conclusdes de evidéncias
fornecidas por amostras. E importante que esses processos sejam objectivos de forma a
permitirem rejeitar ou ndo a hipdtese inicialmente proposta, com base na informacédo disponivel

€ No risco que se quiser correr de que a decisdo que se tomar esteja errada.

Em suma, estes processos sdo utilizados sempre que se pretende tirar conclusGes sobre um

grande namero de eventos com base na observacdo de apenas uma parte deles.
O procedimento usualmente seguido envolve varios passos [68]:

1. Formulagdo da hipotese sobre a qual se quer testar a veracidade, a qual se designa por
Hipdtese Nula (Ho). A Hipbtese Alternativa (H,) é a concluséo a que se chega quando a hipotese

nula é rejeitada.

Tipicamente, quando se pretende tirar conclusdes sobre diferengas entre determinadas amostras,

testa-se Hy contra Hy, onde Hy é a hipdtese de que ndo haja diferengas.

2. Especificacdo do nivel de significancia (a), sendo que o representa a probabilidade de se

rejeitar a hipotese Hy quando esta é verdadeira, e do tamanho da amostra (N).
3. Escolher o teste estatistico tendo em conta 0s seus pressupostos.

Quando se pretende tirar conclusfes sobre diferengas entre amostras sao os resultados dos testes
de hipéteses que ditam qudo grandes devem ser essas diferencas para que se possa afirmar que

elas representam realmente diferencas no grupo do qual se extraiu a amostra para estudo.
4. Determinar qual a distribuicdo amostral da estatistica de teste e a regido de rejeicao.

A distribuicdo amostral é a distribuicdo tedrica que se obteria se se pudesse tomar todas as
amostras possiveis, do mesmo tamanho, da mesma populagdo, extraindo cada uma
aleatoriamente. Esta distribui¢do é calculada através de teoremas matematicos tendo em conta

pressupostos definidos sobre a populagdo em estudo.
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Tendo em conta o suporte da estatistica do teste, isto €, o conjunto das realiza¢des da estatistica
do teste sob a hipotese Hy, a regido de rejeicdo consiste num subconjunto desses valores e é
definida de modo a que seja igual a probabilidade de ocorréncia de um valor do teste naquele
subconjunto, sob a mesma hipotese.

A localizacdo da regido de rejei¢do é afectada por H; e pela expressdo da estatistica do teste,
podendo o teste ser do tipo unilateral ou bilateral, conforme se defina a hipétese H;. As regides
de rejeicdo para cada um dos referidos testes encontram-se representadas na figura A2.1. No
teste bilateral consideram-se as duas caudas distribuicdo, no teste unilateral considera-se apenas
uma cauda de distribuicao, a esquerda ou a direita conforme seja um teste unilateral esquerdo ou

direito.

Teste Bilateral Teste Unilateral

Regiéo de Rejeigéo Regido de Rejeicio Regido de Rejeigao

“Zap2 a Zaj2 ] Z,

Figura A2.1 — Regi0es de rejeicdo para a prova unilateral direita e bilateral.[67]
5. Tomar uma decisdo em relacdo a rejei¢do ou ndo da hipotese inicialmente proposta.

Esta decisdo é tdo simples como: se o teste resultar num valor na regido de rejeicéo, rejeitamos
Ho.

Durante o desenvolvimento destes métodos 0s primeiros testes estatisticos faziam uso de
diversas hipoteses sobre a natureza da populacdo da qual se extraiam os dados, por exemplo
baseavam-se na hipotese de que tinham sido extraidos de uma populacdo com distribuicéo
normal ou na hipdtese de que os varios conjuntos de dados analisados tinham sido extraidos de
populagbes com a mesma variancia. Pelo facto de esses testes fazerem uso dos referidos
parametros foram designados por testes paramétricos. Em suma para que se possa aplicar um

teste paramétrico é necessario que a amostra cumpra quatro requisitos:

1. Os dados devem seguir uma distribuicdo normal. Para garantir este pressuposto pode usar-se
o teste de Kolmogorov-Smirnov (K-S) que verifica se a diferenca entre a distribuicdo da

amostra em estudo e a ditribuicdo normal séo significativas. Como alternativa, se 0s grupos em
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andlise tiverem N>30, pode assumir-se a normalidade da amostra, pois nestas condicfes a
distribuicdo da amostra tende, seja qual forma a populacdo de origem, a seguir a distribuicdo
normal.

2. Deve existir homogeneidade de varidncias. O teste de Levene sera o teste a utilizar para

verificar se a homogeneidade de variancias existe.
3. O nivel de medi¢do deve ser intervalar.

4. As observagdes devem ser independentes.

Mais recentemente assistiu-se ao desenvolvimento de técnicas de inferéncia que ndo exigem
este tipo de pressupostos, técnicas que se designam por ndo-paramétricas. Uma prova estatistica
ndo-paramétrica € uma prova cujo modelo ndo especifica condi¢des sobre os parametros da
populacdo da qual se extraiu a amostra. Ha suposic¢Oes basicas associadas a maioria das provas
ndo-paramétricas isto é, que as observagdes sejam independentes e que a variavel em estudo
tenha continuidade basica, mas essas suposi¢des s&o em numero menor e mais fracas do que as

associadas as provas paramétricas.

As técnicas ndo-paramétricas sdo particularmente adaptaveis aos dados das ciéncias do

comportamento e existem algumas razdes principais que justificam essa adaptabilidade.

1. As afirmagBes probabilisticas decorrentes da maior parte das provas estatisticas n&o-
paramétricas sdo probabilidades exactas, independentemente da forma de distribuicdo da

populacdo da qual se extraiu a amostra aleatoria.

2. Se utilizarmos tamanhos de amostra muito pequenos ndo existe alternativa para uso de provas
ndo-paramétricos, a menos que conhecamos exactamente a natureza da distribuicdo da
populacdo, caracteristica essa Util a quem esta a colectar dados para um estudo-piloto ou a usar

amostras que devam ser pequenas pela natureza rara do fenémeno a observar.

3. Os métodos ndo-paramétricos podem aplicar-se ao tratamento de dados simplesmente
classificativos, isto é, medidos em escalas nominais. Nenhum a técnica paramétrica pode

aplicar-se a tais dados.

A maior desvantagem destas técnicas € o facto de se todas as suposi¢des associadas ao modelo
estatistico paramétrico forem, por acaso, satisfeitas entdo o uso de uma prova ndo-paramétrica
resulta numa perda de poder de teste. Nestas situagdes é preferivel usar métodos paramétricos

por serem métodos muito mais potentes.

Relativamente ao tipo de provas ndo paramétricas existentes dispde-se actualmente de testes nao

paramétricos para uma amostra, para comparacdo de duas ou mais amostras, para amostras
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emparelhadas, para correlagdo bivariada e muito mais. Na tabela A2.1 mostra-se a analogia

entre os testes ndo paramétricos e as correspondentes técnicas paramétricas conhecidas.

Tabela A2.1 - Correspondéncia entre testes parameétricos e ndo paramétricos.[67]

Teste Paramétrico Teste Nao Paramétrico
Teste t para amostras independentes Teste de Mann-Whitney
Teste t para amostras emparelhadas Teste de Wilcoxon
ANOVA Teste de Kruskal-Wallis
ANOVA para medigOes repetidas ANOVA de Friedman

Apresenta-se de seguida uma breve revisdo sobre a estatistica das provas utilizadas ao longo da
presente dissertacao.

Analise-se primeiramente as provas utilizadas quando se pretende comparar amostras
relacionadas. Estes métodos utilizam-se quando se pretende eliminar factores extrinsecos que

possam influenciar o resultado do teste.

Teste t para Amostras Emparelhadas[69-70]

O teste t de Student é o teste paramétrico mais utilizado para avaliar diferencas entre médias de
dois grupos. O teste t pode ser usado mesmo que as amostras sejam pequenas (N=10) desde que
seja admitido que as populagdes que deram origem as amostras tenham distribui¢cdo normal e as

variabilidades ndo sejam significativamente diferentes.

Este teste usa conceitos estatisticos para rejeitar ou ndo uma hipdtese quando a estatistica de
teste seque uma distribuicdo t de Student. A distribuicdo t é uma distribuicdo de probabilidade
tedrica, simétrica e semelhante a curva normal padrdo, com as caudas mais largas, ou seja, uma
simulacdo t de Student pode gerar valores mais extremos que uma simulagdo normal. N&o existe
apenas uma distribuicdo t, mas sim uma familia de distribuicbes: para cada N existe uma

distribuicdo especifica e a medida que o N cresce t tende a z.

No caso do teste t para amostras emparelhadas o objectivo € comparar diferencas entre
resultados quando os mesmos sujeitos sdo usados em duas situacBes diferentes. Desta forma

obtém-se para cada individuo um par de resultados e esses pares serdo comparados entre si. A
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estatistica t reflectira no resultado o tamanho das diferencas entre os resultados dos sujeitos para

as duas situacdes.

Relativamente a estatistica de teste considere-se entdo para cada individuo um par de resultados,
0 primeiro obtido na situacdo A e o segundo obtido na situacéo B.

Comeca-se por calcular, para cada sujeito, a diferenca entre o resultado na situacdo A e na
situacdo B e cada uma dessas diferencas sera designada por d;. Nestas condi¢Bes o valor de t é
calculado usando a equagdo (A2.1):

xd;

tops = =
JNZ d® — (X dy)?
N-—-1

(A2.1)

Em que:
Y. d; é asoma das diferencas dos resultados A e B;
> d;? é a soma do quadrado das diferencas dos resultados A e B;
(X d;)? é o resultado total da soma das diferencas dos resultados A e B elevado ao quadrado;
N é o nimero de sujeitos da amostra;
Posteriormente calcula-se 0 nimero de graus de liberdade:
g=N-1

Conhecendo este valor e 0 IC que se pretende utilizar determina-se pela tabela t de Student o

valor Leritico
Se tops > teritico Yejeita-se Hy ;

Se tops < teritico NAO SE rejeita Hy, .

Embora o uso de amostras relacionadas tenha beneficios indiscutiveis a sua aplicagdo nem
sempre é possivel, muitas vezes pela prdpria natureza da varidvel. Nesses casos utilizam-se
testes destinados ao estudo de amostras independentes que apresentam a vantagem de ndo exigir

gue ambas as amostras tenham a mesma dimensao.

Teste t para Amostras Independentes [69]

O teste t para amostras independentes é uma outra variante do teste t referido anteriormente. Os
pressupostos a cumprir para 0 uso do teste sdo 0s mesmos sendo que neste caso 0 objectivo é

comparar diferencas entre resultados quando dois grupos de diferentes individuos sdo sujeitos a
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uma mesma situacdo. A estatistica t reflectird no resultado o tamanho das diferencas entre o0s

resultados dos diferentes grupos de individuos.
Considerem-se entdo dois grupos de dados separados.

O valor t é calculado usando a equagéo (A2.2):

X1 — X
Lobs = (A2.2)

x?— (21\9;11)2 +Yx,2 — (Zﬁz)z

1 1
M-DTm, D WTE)

Em que:

X; € amédia do grupo 1;

X, € a média do grupo 2;

Y x,2 é a soma dos quadrados para o grupo 1;

Y x,2 é a soma dos quadrados para o grupo 2;

(X x;)? € o resultado total do grupo 1 ao quadrado;

(X x,)? € o resultado total do grupo 2 ao quadrado;

N, é adimenséo do grupo 1;

N, é a dimensdo do grupo 2.

Posteriormente calcula-se o nimero de graus de liberdade:
g=N;+N,—2

Conhecendo este valor e 0 IC que se pretende utilizar determina-se pela tabela t de Student o

valor Leritico
Se tops > teritico TEJeita-se Hy ;

Se tops < teritico NAO Se rejeita Hy .

Teste U de Mann-Whitney[67-68]

Considerem-se duas populacbes P, e P, das quais ndo se tem informacGes a respeito das suas
distribuicdes, mas as variaveis envolvidas ttm uma escala de medida pelo menos ordinal.
Considere-se também duas amostras independentes das duas popula¢des. Quer-se testar se as
distribuicdes sdo iguais em localizacdo, isto é, saber se uma populacdo tende a ter valores

maiores do que a outra, ou se ao contrario tém a mesma mediana. Este teste € chamado de Teste
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de Wilcoxon-Mann-Whitney, o teste ndo paramétrico para comparagdo de duas amostras

independentes.

O teste de Wilcoxon-Mann-Whitney é baseado nas ordens dos valores obtidos combinando-se
as duas amostras. Isso é feito ordenando-se esses valores, do menor para 0 maior,

independentemente do facto de que populagéo cada valor provém.

Sejam Xj, X,, ..., Xy Uma amostra aleatoria da populacdo Pie Yy, Yy, ..., Yy Uma amostra
aleatdria da populacéo P, de modo que os Xj's sdo independentes e identicamente distribuidos
tal como os Y;'s. Além disso, suponha-se que 0s Xj's e 0s Y;'s sdo mutuamente independentes e

tome-se a amostra Y aquela como a de menor tamanho amostral, isto ¢, N <M.

Para aplicar o teste de Wilcoxon-Mann-Whitney, supBe-se que F e G sejam as fungdes de
distribuicdo correspondentes as populages P;e P, respectivamente e considera-se como

hipétese nula:
Hy: F(t) = G(t),Vt
A hipoétese alternativa consiste em considerar que Y tende a ser maior (ou menor) que X, que
pode traduzir pela hipotese:
Hi: F(t) = G(t—A),vVt
Outra maneira de fazer esta interpretagdo é considerar-se que Y tem a mesma distribuicdo que

X+A. Neste caso, considerando que o valor esperado E(X) da populagdo 1 e o valor esperado
E(Y) da populagéo 2, vem que:

A=EXY)—EX) -» HyA=0

Mediante este raciocinio estabelece-se, como para o caso do teste de Wilcoxon para amostras
emparelhadas, umas das seguintes hipoteses:

{HO:A=O {HO:A=0 {HO:A=O

Hi:A+0 Hi:A>0 Hi:A<O0

Em seguida, ordenam-se todos os valores, das duas amostras, por ordem crescente e colocam-se

as ordens associadas.

Define-se a estatistica U, sendo o valor de U dado pela soma do nimero de vezes que uma

ordem no grupo X precede uma ordem no grupo Y.

Para valores razoavelmente grandes de M e N o célculo de U pode tornar-se bastante moroso.
Para isso surge um processo alternativo que da resultados idénticos e faz uso das seguintes

relacdes:
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N(N+1
+¥_

MM +1)

U=NM
) 2

R, Vv U=NM+

onde R; designa a soma de todos as ordens atribuidas aos elementos Y4, ..., Yy € R, designa a
soma das ordens atribuidas aos elementos Xj, ..., Xw.

O processo de determinacdo da significancia do valor observado de U vai depender do valor de
M. Conforme o valor de M sdo utilizadas tabelas de probabilidade proprias que poderdo ser

consultadas em manuais proprios sobre técnicas ndo paramétricas[68].
- Se M < 8 utiliza-se a Tabela J;
- Se 9 <M < 20 a significancia do valor observado deve ser determinada recorrendo a Tabela K;

- Se M > 20 a probabilidade associada a U deve ser determinada com o auxilia da Tabela A

tendo que se converter o valor U num valor z, pela equacéo (A2.3):

y_NM

z= 2 (A2.3)
JNM(N +M+1)

12

ANOVA [67,70]

A ANOVA é um conjunto de modelos estatisticos nos quais a variancia amostral é particionada
em diversos componentes devido a diferentes factores. Através desta particdo, a ANOVA estuda
a influéncia desses fatores na caracteristica de interesse. O nimero de factores estudo pode

variar neste caso apresentar-se-a 0 modelo estatistico da ANOVA a 1 factor.
Considere-se que o factor em causa afecta a variavel em estudo a varios niveis, tem-se entao:

Yij = U+ a; t&;

emque,j=1,..,nei=1,..,k

yij € a j-ésima observagéo do nivel i do factor A;

i é a média geral dos dados;

a; é o efeito do nivel i do factor A,

g;j € 0 componente aleatorio do erro;

Daqui para a frente sera ainda utilizada a notagao:

yi = Z;il yij € a soma das observac@es do nivel i do factor A;
nj

_ Xl Vi, . N .
7, = =222 6 a média das observacdes do nivel i do factor A;

L
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y =", Z;’lil yij € a soma de todas as observagdes;

n oyt o
— Zi=12j21yz;

~ ¢ a média geral das observag@es onde N = Y%, n;.

De forma a avaliar o efeito que os diferentes niveis tém na resposta final podemos definir a
seguinte hipdtese:

{H0: Hp = = W
Hy:pelo menos um y;é diferente

Considere-se ainda:

SQA = ii(y: —7)
i=1j=1
e
kK T
SQE =) vy~ 7)?
i=1j=1

Onde a Soma de Quadrados do Factor A (SQA) é o desvio das médias estimadas em cada nivel,
em relacdo a média geral dos dados e representa a variabilidade devido aos diferentes niveis do
factor A e a Soma de Quadrados do Erro (SQE) € o desvio das observagGes em relacdo & média

estimada do respectivo nivel e representa a variabilidade dentro de cada nivel do factor A.
Assim tem-se finalmente a prova estatistica.

Calculado que seja F,, através da equacdo A3.4 se Fy > F(1 —a,k — 1, N — k) rejeitamos H,,
sendo que F(1 —a,k —1,N — k) corresponde ao quantil da distribuicdo F de Snedecor com
nivel de confianca 1 — a (ver figura A2.2). O valor p é dado por P[F(k—l;N—k) > F0|H0].

SQA

k —
Fy = (SQ—ED (43.4)

(N —k)
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F-Snedecor

Densidade f{x)

Regido de aceitagio

Fia

Figura A2.2 — Quantil da distribuicdo F-Snedecor com intervalo de confianga 1-o.

Ana Filipa Parrano Trindade 74



Aplicacdo Clinica — Avaliagdo da técnica Acoustic Force Radiation Impulse

Anexo 3 — Outros Resultados

Neste anexo estdo disponiveis alguns graficos e tabelas complementares aos resultados
apresentados na secgdo 5 e que sdo referenciados ao longo da respectiva seccao.

Influéncia da Idade

Na avaliacdo da influéncia da idade obtiveram-se os resultados estatisticos apresentados de
seguida, ao analisar as diferencas entre os dois subgrupos etéarios formados e o grupo 2 e o

grupo 3.

Tabela A3.1 — Resultados da analise estatistica aplicada na avaliagdo da influéncia da idade.

. N p-value Nivel de
Lobo Hepatico Comparacéo S
. . Significancia
bilateral unilateral
Grupo 1.1 vs Grupo 2 0,006 0,003 0,05
Grupo 1.1 vs Grupo 3 0,019 0,009 0,05
Direito
Grupo 1.2 vs Grupo 2 0,041 0,020 0,05
Grupo 1.2 vs Grupo 3 0,082 0,041 0,05
Grupo 1.1 vs Grupo 2 0,413 0,206 0,05
Grupo 1.1 vs Grupo 3 0,176 0,088 0,05
Esquerdo
Grupo 1.2 vs Grupo 2 0,056 0,028 0,05
Grupo 1.2 vs Grupo 3 0,006 0,003 0,05

Influéncia do Lobo Hepatico

Na avaliacdo da influéncia do lobo hepatico obtiveram-se 0s box-plot’s e 0s parametros

apresentados de seguida, em funcdo das diferentes faixas etarias consideradas.
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Figura A3.1 — Box-plot das velocidades de acordo com o lobo hepético, analise da faixa etaria

0-71 meses.

Tabela A3.2 — Pardmetros obtidos na avaliagdo da influéncia do lobo hepético, analise da faixa
etaria 0-71 meses.

. . Desvio padrao Intervalo de

Lobo Hepatico Velocidade (m/s) (mis) Valores (m/s)
Direito 1,11 0,07 [0,94 ; 1,29]
Esquerdo 1,25 0,16 [0,93; 1,69]

72-143 meses
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Figura A3.2 — Box-plot das velocidades de acordo com o lobo hepatico, analise da faixa etéaria
72-143 meses.
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Tabela A3.3 — Pardmetros obtidos na avaliagdo da influéncia do lobo hepético, analise da faixa
etaria 72-143 meses.

. . Desvio padréo Intervalo de

Lobo Hepatico Velocidade (m/s) (mis) Valores (m/s)
Direito 1,05 0,09 [0,82; 1,24]
Esquerdo 1,20 0,13 [0,85; 1,50]

144-216 meses
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Figura A3.3 — Box-plot das velocidades de acordo com o lobo hepético, anélise da faixa etaria
144-216 meses.

Tabela A3.4 — Parametros obtidos na avaliagdo da influéncia do lobo hepético, analise da faixa

etaria 144-216 meses.

- . Desvio padréo Intervalo de

Vel
Lobo Hepatico elocidade (m/s) (mis) Valores (m/s)
Direito 1,06 0,12 [0,63; 1,22]
Esquerdo 1,17 0,16 [0,73;1,47]
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Influéncia do Género

Na avaliacdo da influéncia do género obtiveram-se os box-plot’s e 0s parametros apresentados

de sequida, em func¢éo das diferentes faixas etarias consideradas.
e LOBO HEPATICO DIREITO:

0-71 meses

i
i

1,154

1,054

Velocidade de Propagagéo (m/s)

Q

T T
Feminino Masculino

Figura A3.4 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, analise da faixa etaria 0-71

meses.

Tabela A3.5 — Parametros obtidos na avaliacdo da influéncia do género, analise da faixa etaria

0-71 meses.
. Desvi a | I Val
Género Velocidade (m/s) esvio padréo ntervalo de Valores
(m/s) (m/s)
Feminino 1,11 0,07 [0,97 ; 1,29]
Masculino 1,10 0,08 [0,94 ;1,28]
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72-143 meses
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Figura A3.5 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, anélise da faixa etaria 72-143

mMeses.

Tabela A3.6 — Parametros obtidos na avaliacdo da influéncia do género, analise da faixa etaria
72-143 meses.

. Desvi 3 | | Val
Género Velocidade (m/s) esvio padréo ntervalo de Valores
(m/s) (m/s)
Feminino 1,05 0,08 [0,89;1,17]
Masculino 1,06 0,10 [0,82;1,24]

144-216 meses
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Figura A3.6 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, analise da faixa etaria 144-216

meses.
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Tabela A3.7 — Parametros obtidos na avaliacdo da influéncia do género, analise da faixa etéria
144-216 meses.

Género Velocidade (m/s) Desvio padrao Intervalo de Valores
(m/s) (m/s)
Feminino 1,04 0,13 [0,63; 1,21]
Masculino 1,08 0,09 [0,92;1,22]
e LOBO HEPATICO ESQUERDO:
0-71 meses

1,60

1,404

1,204

1,004

T T
Feminino Masculino

Velocidade de Propagagéo (m/s)

Figura A3.7 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, analise da faixa etaria 0-71

meses.

Tabela A3.8 — Pardmetros obtidos na avaliacdo da influéncia do género, anélise da faixa etéria

0-71 meses.
. Desvi a | I Val
Género Velocidade (m/s) esvio padréo ntervalo de Valores
(m/s) (m/s)
Feminino 1,26 0,17 [0,93; 1,69]
Masculino 1,25 0,16 [0,97 ; 1,61]
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72-143 meses
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Figura A3.8 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, analise da faixa etaria 72-143

meses.

Tabela A3.9 — Parametros obtidos na avaliacdo da influéncia do género, analise da faixa etéria
72-143 meses.

. Desvio padréo Intervalo de Valores
Género Velocidade (m/s) P
(m/s) (m/s)
Feminino 1,19 0,17 [0,85; 1,50]
Masculino 1,21 0,08 [1,04;1,38]

144-216 meses
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Figura A3.9 — Box-plot das velocidades de acordo com o género, analise da faixa etaria 144-216

meses.
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Tabela A3.10 — Parametros obtidos na avaliagdo da influéncia do género, analise da faixa etaria
144-216 meses.

Género Velocidade (m/s) Desvio padrao Intervalo de Valores
(m/s) (m/s)
Feminino 1,15 0,20 [0,73; 1,47]
Masculino 1,18 0,09 [0,95; 1,34]

Influéncia do Posicionamento da Sonda

Na avaliacdo da influéncia do posicionamento da sonda obtiveram-se 0s box-plot’s e 0S

parametros apresentados de seguida, em funcéo das diferentes faixas etarias consideradas.
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Figura A3.10 — Box-plot das velocidades de acordo com o posicionamento da sonda, analise da

faixa etaria 0-71 meses.

Tabela A3.11 — Pardmetros obtidos na avaliagdo da influéncia do posicionamento da sonda,

analise da faixa etaria 0-71 meses.

Posicionamento Velocidade (m/s) Desvio padréo Intervalo de
da Sonda (m/s) Valores (m/s)
Intercostal 1,10 0,10 [0,81; 1,31]
Subcostal 1,11 0,11 [0,82;1,43]
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72-143 meses
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Figura A3.11 — Box-plot das velocidades de acordo com o posicionamento da sonda, analise da

faixa etaria 72-143 meses.

Tabela A3.12 — Par@metros obtidos na avaliacdo da influéncia do posicionamento da sonda,
andlise da faixa etaria 72-143 meses.

Posicionamento Velocidade (m/s) Desvio padréo Intervalo de
da Sonda (m/s) Valores (m/s)
Intercostal 1,07 0,11 [0,79; 1,34]
Subcostal 1,04 0,12 [0,73; 1,33]
144-216 meses
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Figura A3.12 — Box-plot das velocidades de acordo com o posicionamento da sonda, anélise da

faixa etaria 144-216 meses.

Tabela A3.13 — Par@metros obtidos na avaliacdo da influéncia do posicionamento da sonda,
andlise da faixa etéria 144-216 meses.

Posicionamento Velocidade (m/s) Desvio padréo Intervalo de
da Sonda (m/s) Valores (m/s)
Intercostal 1,07 0,12 [0,62 ; 1,24]
Subcostal 1,05 0,18 [0,64 ; 1,55]

Influéncia da Profundidade
Na avaliacdo da influéncia da profundidade obtiveram-se os box-plot’s apresentados de seguida,

em funcdo das diferentes faixas etarias consideradas.
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Figura A3.13 — Box-plot das velocidades de acordo com o nivel de profundidade, analise da

faixa etaria 0-71 meses.
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Figura A3.14 — Box-plot das velocidades de acordo com o nivel de profundidade, analise da

faixa etaria 72-143 meses.
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Figura A3.15 — Box-plot das velocidades de acordo com o nivel de profundidade, anélise da

faixa etaria 144-216 meses.
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