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Contribuicao da medida do volume de fluxo da artéria
mesentérica superior pelo Doppler na caracterizacao
da atividade inflamatoria em pacientes com doenca de Crohn®

Role of Doppler ultrasonography evaluation of superior mesenteric artery flow volume in the assessment
of Crohn’s disease activity

Fabiana Paiva Martins®, Eduardo Garcia Vilela?, Maria de Lourdes Abreu Ferrari?, Henrique Osvaldo
da Gama Torres?, Juliana Brovini Leite®, Aloisio Sales da Cunha*

Objetivo: Avaliar a medida do volume de fluxo da artéria mesentérica superior pelo Doppler como método para carac-
terizar a atividade inflamatéria em pacientes com doenga de Crohn. Materiais e Métodos: Quarenta pacientes foram
submetidos ao exame e divididos em dois grupos — doenga em atividade e remisséo —, de acordo com o indice de ati-
vidade da doenga de Crohn. Foram estabelecidas as médias do volume de fluxo da artéria mesentérica superior e feita
a correlagédo com o escore do indice de atividade da doenca de Crohn. Resultados: A média do volume de fluxo da
artéria mesentérica superior foi significativamente maior nos pacientes com doenga em atividade (626 mil/min = 236
X 376 ml/min = 190; p = 0,001). Utilizando-se o ponto de corte de 500 mil/min, a medida apresentou sensibilidade
de 83% e especificidade de 82% para o diagndstico de atividade inflamatéria. Conclusao: Os resultados sugerem que
pacientes com doenca de Crohn em atividade apresentam um aumento do volume de fluxo da artéria mesentérica superior.
0O teste apresentou bom desempenho na avaliagado da atividade inflamatéria nesta amostra de pacientes.
Unitermos: Ultrassom Doppler; Fluxo da artéria mesentérica superior; Doenga de Crohn; Atividade inflamatéria.

Objective: To investigate superior mesenteric artery flow measurement by Doppler ultrasonography as a means of
characterizing inflammatory activity in Crohn’s disease. Materials and Methods: Forty patients were examined and divided
into two groups — disease activity and remission — according to their Crohn’s disease activity index score. Mean superior
mesenteric artery flow volume was calculated for each group and correlated with Crohn’s disease activity index score.
Results: The mean superior mesenteric artery flow volume was significantly greater in the patients with active disease
(626 ml/min = 236 x 376 ml/min = 190; p = 0.001). As a cut off corresponding to 500 ml/min was utilized, the
superior mesenteric artery flow volume demonstrated sensitivity of 83% and specificity of 82% for the diagnosis of Crohn’s
disease activity. Conclusion: The present results suggest that patients with active Crohn’s disease have increased superior
mesenteric artery flow volume as compared with patients in remission. Superior mesenteric artery flow measurement
had a good performance in the assessment of disease activity in this study sample.
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INTRODUCAO

A doengade Crohn (DC) é umaafeccéo
inflamat6ria crénicarecorrente que afeta o
trato gastrintestinal. Seu tratamento, em-
bora efetivo no alivio dos sintomas e na
melhora da qualidade de vida, ndo é cura-
tivo. A avaliacdo da atividade inflamatéria
éde grandeimportanciaporque o atraso na
instituicéo do tratamento pode levar acom-
plicacOes.

O marcador ideal de atividade inflama-
térianaDC aindando existe. Osindicescli-
nicos disponiveis se utilizam de sintomas
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subjetivos como dor abdominal e sensagdo
debem-estar e apresentam baixacorrelagdo
com sinai s endoscopi cos e histopatol 6gicos
de atividade. Exames bioquimicos podem
ser mais obj etivos, mas ndo sGo mais espe-
cificos que os indices clinicos. Os métodos
endoscopicos sdo invasivos, demorados e
de dto custo, inviabilizando sua utilizagdo
rotineira para todos os pacientes, especial-
mente quando s80 necessarios exames se-
riados™?. A enterografia por tomografia
computadori zadatem-se mostrado eficiente
naavaliacdo daatividadeinflamatoria, mas
utiliza radiacdo ionizante, o que limita sua
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indicagc@o no contexto de recorréncias fre-
quentes®®. A enterografia por ressonancia
magnética apresenta resultados compara-
veis aos da enterografia por tomografia
computadorizada®®, masaindaé pouco dis-
ponivel em nosso meio.

AlteragBes microvasculares caracteriza-
das por injdria vascular e infarto encon-
tram-se presentes em pegas ressecadas de
intestino delgado de pacientes com DC e
variam com a intensidade da reag&o infla-
matoria, resultando em neovasculariza-
¢&0®9, que pbde ser observadatambém em
estudos angiogréficos”®, refletindo prova-
velmente um aumento do fluxo sanguineo
para 0s segmentos intestinais acometidos.
Com adivulgagéo de estudos que demons-
traram a viabilidade do Doppler para ava
liag8o do fluxo da artéria mesentérica su-
perior (AMS)®™ houve um interesse
crescente na avaliagao da hemodinamica
esplancnica na DC por meio do Doppler,
por tratar-se de método ndo invasivo, se-
guro, quantitativo, de boareprodutibilidade
e baixo custo.

MATERIAISE METODOS

Pacientes

Foram avaliados, prospectivamente, 42
pacientes com diagndstico prévio de DC
com acometimento do intestino delgado,
definido segundo critérios clinicos, endos-
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copicos, radiol égicos, cirdrgicos e histopa-
tol6gicos'??, provenientes do Ambulatério
de Intestino do Instituto Alfa de Gastroen-
terologia do Hospita das Clinicas da Uni-
versdade Federd deMinasGerais(UFMG),
recrutados entre outubro de 2006 e novem-
bro de 2009. O estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da UFMG
(ETIC 87/08). Todos os pacientes assina-
ram o termo de consentimento livre e es-
clarecido antes de sua inclus3o no estudo.

Os pacientes foram divididos em dois
grupos, utilizando-se o escore do indice de
atividade dadoengade Crohn (Crohn'sdis-
ease activity index — CDAI) (Tabela 1)
como padro de referéncia®: grupo 1 —
composto por pacientes com CDAI infe-
rior a150, caracterizando doencaemremis-
S80; grupo 2 —composto por pacientes com
CDAI maior que 150, caracterizando doen-
¢aem atividade. Foram excluidos do estudo
paci entes gestantes ou com doengas coexis-
tentes graves de origem cardiopulmonar ou
renal.

Os pacientes foram avaliados clinica-
mente segundo arotina de atendimento do
ambulatério e submetidos ao Doppler antes
da alteracdo de qualquer conduta médica.
Osexamesforam realizados deformacega,
sem que o examinador soubesse da histé-
ria clinicalclassificagdo do paciente.

Apbs aredizagdo dos exames, 0s pron-
tuarios dos pacientes foram revisados para

Tabela 1 indice de atividade da doenga de Crohn (CDAI).

coletade dados clinicos elaboratoriais. Os
pacientes foram classificados segundo a
idade ao diagndstico, localizagdo da doenca
e forma de apresentaco, de acordo com a
classificagio de Viend'” (Tabela 2).

Doppler daAMS

Os exames foram reslizados por um ra-
diologistaexperiente em ultrassonografiae
Doppler, utilizando um equipamento com
duplex Doppler model o ATL 5000 Sono-CT
(Philips Medical Systems; Best, Holanda),
com transdutor convexo multifrequencial
de 2-5 MHz.

Os pacientes foram examinados pela
manhd, apés jejum de oito horas. A AMS
era examinada no plano sagital, utilizando
zoom de alta definicdo e frequéncia de re-
peticdo de pulsos de 5 kHz. O volume de
amostra Doppler era posicionado 2-3 cm
distalmente a origem do vaso e antes da
emergéncia de seus ramos e gjustado para
englobar o limen vascular, porém sem to-
car suas paredes. Um espectro de pelo
menos cinco ciclos cardiacos era obtido
durante apneia e o equipamento realizava
a determinagdo automética da velocidade
meédia de fluxo. O angulo deinsonagdo era
determinado naimagem modo B em tempo
real e mantido sempre inferior a 60°. A
medida do didmetro da AMS era utilizada
pelo equipamento para determinacdo da
&rea do vaso e célculo automético do vo-

Variavel Fator multiplicador Subtotal
1) Numero de fezes liquidas ou liquido-pastosas Nos UItIMOS SEte diaS.........ceeeevreerreerriiiuiiiiieneeeeeeeeeeneens 2 =
2) Classificagao da dor/célicas abdominais nos Ultimos sete dias (O = sem dor; 1 = dor leve; 2 = dor mo-
[o =Tz Lo F= G Ao (o T (=T - ) PP 5 =
3) Sensagédo de bem-estar nos Ultimos sete dias (O = bem; 1 = regular; 2 = mal; 3 = muito mal; 4 =
FOTCETST 10 ) TSRS PP 7 =
4) Afecgodes relacionadas com a DC 20 =
— artrite ou artralgia
— irite/uveite
— eritema nodoso ou pioderma gangrenoso ou estomatite aftoide
— fissura ou fistula ou abscesso perianal
— outras fistulas
— febre acima de 37,8°C durante os sete Ultimos dias
5) Terapia antidiarreica (O = NENUME@; 1 = SIM)..uiiiiuiiiiiiii e e e e e e e e e e ee e e eena e e eeennns 30 =
6) Massa abdominal (O = nenhuma; 2 = questionavel; 5 = INAUDItAVE!).......uuvrrieeeeeeeeecciieeeee e 10 =
) T (18 T= 1o ot 1 (o YRS 6 =
— sexo masculino: 47 — Het Somar ou subtrair
— sexo feminino: 42 — Hct
B I =0 PP 1 =

— peso padrao — peso corporal real X 100/peso padrao

Somar ou subtrair

Total =
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Tabela 2 Classificacao de Viena nos grupos de pacientes com CD em remissao (grupo 1) e em atividade

(grupo 2).
Grupo 1 Grupo 2
Classificagao de Viena (%) N N Teste estatistico p
Idade Exato de Fisher 0,41
A1(82,5%) 24 9
A2 (17,5%) 4 3
Localizagéo Exato de Fisher 0,74
L1 (45%) 12 6
L3 (55%) 16 6
Comportamento Exato de Fisher 0,118
B1 (27,5%) 10 1
B2 (30%) 6 6
B3 (17,5%) 6 1
B2/3 (25%) 6 4

Al: < 40 anos; A2: > 40 anos; L1: ileo terminal; L3: ileocdlon; B1: ndo estenosante, ndo penetrante;

B2: estenosante; B3: penetrante.

lume de fluxo daAMS (Figura 1). Com o
objetivo de reduzir o erro randémico, cada
medidaerarepetidatrésvezeseamédiafoi
considerada como resultado final .

Apobsaresdlizacdo do Doppler, os pacien-
tes eram submetidos a uma US abdominal
total, com especia atencdo para avaliagdo
de espessamento de parede de alcas de del -
gado (> 4 mm) e presencadefistulas e abs-
Ce%s(lﬁ,ﬂ).

Andlise estatistica
A comparagao entre os dois grupos foi
realizada utilizando-se os testes de qui-

quadrado e exato de Fisher para as varia-
veisdicotdmicas e o teste t de Student para

as variaveis continuas. O nivel de signifi-
cancia considerado foi 5% (p < 0,05). A
avaliacdo do desempenho do teste para
caracterizacdo daatividade inflamatériana
DC foi realizada mediante obtencéo da
curva receiver operating characteristic
(ROC) e selecdo do ponto de corte, com
determinacdo da sensibilidade, especifici-
dade e valores preditivos positivo e nega-
tivo, em relacéo ao padréo de referéncia

RESULTADOS

Dois pacientes foram retirados da an&
lise por ndo apresentarem condicdes técni-
cas satisfatorias para a realizagéo do Dop-

Figura 1. Espectro de fluxo da artéria mesentérica superior pelo Doppler em paciente com doenca de
Crohn em atividade.
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pler daAMS, em raz&o de distenséo abdo-
minal excessiva. Assim, o grupo 1 foi com-
posto por 28 pacientes (70%) com DC em
remissdo e o grupo 2, por 12 pacientes
(30%) com doenca em atividade avaliada
pelo escore do CDAL.

A ultrassonografiaabdominal mostrava
alteracOes, caracterizadas por espessa-
mento das paredesdo ileo, presencade fis-
tula enteroentérica e colecdo cavitariaem
16 pacientes (40%), sendo as alteragdes
mais frequentemente observadas no grupo
2 (p=0,037). A médiado volume de fluxo
na AMS foi significativamente maior no
grupo 2 (626 ml/min + 236) quando com-
parada a do grupo 1 (376 mi/min £+ 190),
com p = 0,001 (Figura 2).

A areasob acurva ROC parao volume
de fluxo da AMS foi 0,833 (p = 0,001).
Adotou-se como ponto de corte o valor de
500 ml/min, considerado pela literatura
como o limite superior danormalidade para
individuos saudaveis®®29 e utilizado
também para avaliagdo do desempenho do
teste. No grupo de pacientes estudado, a
medida do volume de fluxo da AMS pelo
Doppler apresentou sensibilidade de 83%
e especificidade de 82% para o diagnéstico
de atividade inflamatéria. Houve ainda as-
sociagdo estatisticamente significativa en-
tre o resultado alterado da medida do vo-
lume de fluxo daAMS e a presenca de ati-
vidade inflamatériana DC (p = 0,0001).

DISCUSSAO

A existénciade ateragBes hemodinami-
casnaDCjafoi previamente demonstrada
em estudos angiogréficos™® e com radio-
nuclideos'®, caracterizadas por estado hi-
perdindmico, provavel mente decorrente de
congestdo, estase vascular e neovasculari-
zag&0. Do ponto de vista fisiopatol 6gico,
seriarazodvel supor que tais ateragles se
refletiriam em aumento do volume de fluxo
daAMS ao Doppler, hipitese estajaadmi-
tida em outros estudos.

Embora alguns autores afirmem que os
resultados da literatura sdo conflitantes no
que se refere a associagdo entre as dtera-
¢Bes observadas no estudo Doppler da
AMS e a presenca de atividade inflamat6-
rianaDC®2, acreditamos quetaisdiscre-
pancias se devam, em grande parte, adife-
rengas cruciais no método utilizado, nota-
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Figura 2. Boxplot da comparacéo do volume de fluxo da AMS nos pacientes com DC em remissao (grupo

1) e em atividade (grupo 2).

damente nos parémetros empregados para
o resultado do Doppler daAMS. Sem du-
vida, entre os paré@metros ja avaliados, o
volumedefluxo daAM S se destacou como
0 de melhor correlacdo com a atividade
inflamatorial®2),

Assim como ja observado por outros
autores®29, o presente estudo mostrou
que os pacientes com DC em atividade
apresentam volume de fluxo naAMS sig-
nificativamente maior que os com doenga
em remissdo. Além disso, considerando-se
o vaor de 500 mi/min como ponto de corte,
encontramos sensibilidade de 83% e espe-
cificidade de 82% parao diagndstico de ati-
vidadeinflamat6ria, valorestambém seme-
Ihantes aos relatados em outros estudos.

Alguns autores®?? questionam a utili-
dade da medida do volume de fluxo da
AMS para caracterizagdo da atividade in-
flamatdria na CD, mesmo ap0ds encontrar
associagdo significativaentre o aumento do
fluxo e sinais clinicolaboratoriais de ativi-
dade, devido a existéncia de uma faixa de
sobreposi¢éo de valores das medias de vo-
lume de fluxo entre os pacientes com CD
em atividade e remissdo, proximo ao ponto
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de corte de 500 ml/min. Tal faixafoi obser-
vada por van Oostayen et a9 e definida
comouma“zonacinza’ devaloresentre450
€600 ml/minnaqual o teste seriamenosditil.

Em nosso estudo observamos sete pa-
cientes com volume de fluxo dentro dessa
“zonacinza’ devalores. Pode-se supor que
pacientes com inflamagdo menos intensa
ou gque tenham normal mente um volume de
fluxo mais alto se mantenham nessa zona;
cumpre lembrar que o CDAI, embora am-
plamente utilizado, apresenta muitas limi-
tacOes na avaliagdo da atividade inflama-
toria®®. Dentre dois pacientes com resul-
tados falso-negativos, um apresentou es-
coredo CDAI de 180 evolume defluxo de
469 ml/min (dentro da“zonacinza’) e ha
viasido submetido previamente a enterec-
tomiaileocdlica parcial, o que pode expli-
car a auséncia de aumento de fluxo na
AMS. O outro paciente apresentava CDAI
de 206 e volume de fluxo de 259 ml/min;
apesar de ndo encontrarmos explicacéo
paratal discrepancia, o paciente apresen-
tava proteina C reativa normal, o que nos
permitiu a suposi¢éo de que talvez o au-
mento do CDAI poderia ser decorrente de

sintomas subjetivos e ndo relacionados a
atividadeinflamatéria, influénciaestareco-
nhecida pela literatural®®.

A principa limitag&o do estudo foi o ta-
manho daamostra, 0 que resultou eminter-
valos de confiangaamplos paraas medidas
de desempenho do teste. Além disso, novos
estudos com avaliagdo prospectiva dos
pacientes antes e apos o tratamento podem
ser (iteis para esclarecer algumas das supo-
sigOes levantadas na discussao.

CONCLUSAO

As médias do volume de fluxo daAMS
foram maiores nos pacientes com CD em
atividade, observando-se associagéo esta-
tisticamente significativa entre os resulta-
dos alterados do teste e a atividade infla-
matOriaavaliadapel o escore do CDAL. Por
tratar-se de método ndo invasivo, seguro e
de baixo custo, o estudo Doppler daAMS
pode ser Util na avaliagdo da atividade in-
flamatéria de pacientes com DC.
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