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ARTIGOORIGINAL

Accuracy of echogenic periportal enlargement image in

ultrasonographic exams and histopathology

in differential diagnosis of biliary atresia

Acurácia diagnóstica do espessamento ecogênico periportal à ultra-sonografia

e da histopatologia no diagnóstico diferencial da atresia biliar

Mariza L. V. Roquete1, Alexandre R. Ferreira2, Eleonora D. T. Fagundes3,

Lúcia P. F. Castro4, Rogério A. P. Silva5, Francisco J. Penna6

Resumo

Objetivos: Definir a sensibilidade, especificidade e a acurácia
do espessamento ecogênico periportal à ultra-sonografia e da
histopatologia hepática, isolados ou em conjunto, na distinção
diagnóstica entre atresia biliar e as colestases intra-hepáticas.

Métodos: Trata-se de estudo retrospectivo realizado entre
janeiro de 1990 e dezembro de 2004. Foram analisados 51 casos de
atresia biliar e 45 com colestase intra-hepática. A histopatologia foi
realizada por uma patologista de forma cega. O espessamento
ecogênico periportal foi pesquisado na ultra-sonografia como único
sinal diagnóstico de atresia biliar. Foram calculados os índices de
sensibilidade, especificidade e acurácia do espessamento ecogênico
periportal edahistologia isoladamenteouassociados.Opadrão-ouro
utilizado para o diagnóstico de atresia biliar foi o aspecto da via biliar
extra-hepática à laparotomia.

Resultados: O espessamento ecogênico periportal revelou
sensibilidade de 49%, especificidade de 100%e acurácia de 72,5%.
A histopatologia compatível com obstrução biliar extra-hepática
conferiu sensibilidadede90,2%,especificidadede84,6%eacurácia
de 87,8%. O espessamento ecogênico periportal e a histopatologia
isolados ou associados proporcionaram sensibilidade de 93,2%,
especificidade de 85,7% e acurácia de 90,3%.

Conclusões:Aevidênciadoespessamentoecogênicoperiportal
na ultra-sonografia é indicação de laparotomia. Se o espessamento
ecogênico periportal é negativo, está indicada a biopsia hepática; se
a histopatologia revelar sinais de atresia biliar, impõe-se a
laparotomia exploradora. Nos casos de espessamento ecogênico
periportal negativo com histopatologia de hepatite neonatal ou de
outrascolestases intra-hepáticas, recomenda-seoacompanhamento
ou o tratamento clínico conforme o diagnóstico.
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Abstract

Objectives: To define the sensitivity, specificity and accuracy of

the ultrasound triangular cord sign and hepatic histopathology, in

isolation or in combination, for diagnostic differentiation between

biliary atresia and intrahepatic cholestasis.

Methods: This was a retrospective study carried out between

January 1990 and December 2004. Fifty-one cases of biliary atresia

and45of intrahepatic cholestasiswereanalyzed.Histopathologywas

performed blind by a pathologist. The triangular cord sign was

identified in ultrasound reports as the only diagnostic sign of biliary

atresia. Sensitivity, specificity and accuracy were calculated for the

triangular cordsignandhistologyboth in isolationand incombination.

The gold standard for diagnosis of biliary atresiawas the appearance
of the extrahepatic biliary tree via laparotomy.

Results: The triangular cord sign alone had sensitivity of 49%,
specificity of 100% and accuracy of 72.5%. Histopathology
compatible with extrahepatic biliary obstruction alone had 90.2%
sensitivity,84.6%specificityand87.8%accuracy.The triangular cord
sign and histopathology in isolation or combination resulted in
sensitivity of 93.2%, specificity of 85.7% and accuracy of 90.3%.

Conclusions: Finding the triangular cord sign on ultrasound is
an indication for laparotomy. If the triangular cord sign is negative,
liver biopsy is indicated; if histopathology reveals signs of biliary
atresia, explorative laparotomy is indicated. In cases where the
triangular cord sign is absent and histopathology indicates neonatal
hepatitis or other intrahepatic cholestasis, clinical treatment or
observation are recommended in accordance with the diagnosis.

J Pediatr (Rio J). 2008;84(4):331-336: Neonatal cholestasis, biliary
atresia, ultrasound, liver biopsy.
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Introdução

A síndrome da colestase neonatal representa um dos

maiores desafios dahepatologia pediátrica, haja vista as suas

inúmeras causas e a necessidade de diagnóstico rápido para

as afecções passíveis de tratamento. A colestase neonatal

engloba dois grandes grupos de causas: intra e extra-

hepáticas. Dentre as causas intra-hepáticas, estão as inúme-

ras entidades clínicas de natureza metabólica, tóxica ou

infecciosa. Já as afecções extra-hepáticas – obstrutivas e

cirúrgicas – são representadas por um pequeno número de

afecções: atresia biliar (AB), cisto de colédoco, estenose do

ducto biliar e barro biliar. A simplicidade aparente da classifi-

cação das colestases ilude o clínico diante do dilema diagnós-

tico, que exige definição rápida e precisa1.

AAB representa 45%dasdoenças colestáticas da criança.

Tem seu prognóstico condicionado à correção cirúrgica, atra-

vésdaportojejunostomiadeKasai, realizadaantesdos60dias

de vida1.

Na investigaçãodo recém-nascidooudo lactente com icte-

rícia resultante da hiperbilirrubinemia conjugada, a ultra-

sonografia abdominal (US) está entre os exames de maior

relevância diagnóstica. Embora considerada operador-

dependente, é de fácil acesso, tem baixo custo, é não-

invasiva e não depende da função hepática para a sua

execução1. A inespecificidadedos achados ultra-sonográficos

de outrora para o diagnóstico da AB deu lugar à perspectiva

de aprimoramento da acurácia diagnóstica, através de um

novo sinal visibilizado pela US – o sinal do cordão triangular –

descrito por autores coreanos2-5. O cordão triangular con-

siste em uma massa fibrosa de forma triangular ou tubular

situada na porção cranial da bifurcação da veia porta, que

representa a expressão ultra-sonográfica do remanescente

de tecido fibroso na região do porta hepatis2.

Por outro lado, excluída a laparotomia exploradora como

padrão-ouro, a biopsia hepática é considerada o melhor

examepara o diagnóstico da AB. Desde que o fragmento con-

tenha cinco a sete espaços porta, sua acurácia chega a 93%

em serviços de excelência, com patologista pediátrico trei-

nado em hepatologia6.

Este estudo tem como objetivo definir a sensibilidade,

especificidade e a acurácia do espessamento ecogênico peri-

portal (EEP) à ultra-sonografia e da histopatologia hepática,

isolados ou em conjunto, na distinção diagnóstica entre AB e

as colestases intra-hepáticas.

Métodos

Casuística

Trata-se de estudo retrospectivo, realizado no Serviço de

Hepatologia Pediátrica do Hospital das Clínicas da Universi-

dade Federal de Minas Gerais (UFMG). A casuística foi consti-

tuída pelos lactentes, com idade inferior a 6meses, admitidos

no serviço no período de janeiro de 1990 a dezembro de 2004

para investigação das causas da síndrome de colestase neo-

natal. Foram incluídos no estudo os pacientes submetidos a

US e/ou biópsia hepática. Foram excluídos os lactentes com

idade superior a 6 meses, diagnóstico ultra-sonográfico de

cisto do colédoco ou de barro biliar, com dados incompletos

no prontuário ou com propedêutica realizada em outra

instituição.

A casuística consistiu, então, de 96 lactentes com coles-

tase neonatal. Cinqüenta e um lactentes tiveram o diagnós-

ticodeABconfirmadopela laparotomiaexploradoraassociada

à colangiografia operatória, caso esta fosse exeqüível.

A idade na ocasião da ultra-sonografia variou de 6 a 155

dias (média: 68,6±32,0; mediana: 65,5). A biópsia hepática

foi realizada entre as idades de 5 e 155 dias (média:

79,4±30,6: mediana: 75,5).

Ultra-sonografia abdominal

Foi pesquisada a presença ou a inexistência do EEP nos

laudos do exame ultra-sonográfico. O EEP, observado atra-

vés dos cortes subcostais e longitudinais acompanhando a

veia porta, consiste na visibilização ultra-sonográfica de uma

estrutura de densidade ecogênica, comespessura≥ 3,0mm,

de forma triangular ou tubular nabifurcaçãodaveiaporta aco-

metendo seus ramosdeprimeira e segundaordem.Não foram

consideradas outras alterações ultra-sonográficas neste

estudo.

Os exames foram realizados por diversos ultra-

sonografistas do Serviço de Radiologia do Hospital das Clíni-

cas daUFMG. Foramempregadosdiversos tipos deaparelhos,

conforme a ocasião ou circunstância, com sonda linear de 5,0

ou 7,5 MHz.

Histopatologia hepática

As biópsias hepáticas foram percutâneas através de agu-

lha Hepafix® 1.6 em 52,7% dos casos; as demais, cirúrgicas

por ressecção em cunha. Após a fixação em formol salino a

10%, o fragmento hepático é processado conforme as técni-

cas histológicas de rotina até a inclusão em parafina; o bloco

de parafina é submetido a microtomia e, de cada bloco, são

obtidas cinco lâminas contendo cortes histológicos escalona-

dos, com 5,0 a 7,0 µm de espessura, que foram corados pela

hematoxilina e eosina (HE), reticulina, Perls (azul da Prús-

sia), tricrômico de Gomori ou de Masson e ácido periódico de

Schiff (PAS) com e sem diastase. Foram excluídas da análise

as lâminas commenos de cinco espaços porta.

Foi realizada a análise histopatológica cega das lâminas

de biópsia hepática por uma única patologista experiente do

serviço.

Diagnóstico definitivo

O diagnóstico de AB foi confirmado pela laparotomia

exploradora através da identificação macroscópica da vesí-

cula biliar e das vias biliares extra-hepáticas atrésicas e por

meio da colangiografia operatória, nos casos em que foi exe-

qüível a injeção domeio de contraste pela vesícula biliar pér-

via. Portanto, a laparotomia, comou semcolangiografia, foi o
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padrão-ouro do diagnóstico de AB, pois somente esse proce-

dimentopode confirmar ouafastar definitivamenteodiagnós-

tico de AB1,6,7. A equipe cirúrgica é composta por quatro

cirurgiões pediátricos.

Para o diagnóstico das colestases clínicas ou de natureza

intra-hepática, foram necessários o acompanhamento clí-

nico com remissão da icterícia em até 3meses de observação

e avaliação do quadro clínico e do emprego de recursos pro-

pedêuticos para alguns diagnósticos: hepatite neonatal idio-

pática, colestase multifatorial, síndrome de Alagille,

deficiência de alfa-1-antitripsina, tirosinemia, galactosemia,

dentre outros.

Estatística

Trata-se de um estudo retrospectivo realizado através da

análise dos prontuários dos pacientes.

A análise dos dados foi realizada por intermédio do pro-

grama de domínio público Epi-Info, versão 68.

Foram calculadas a sensibilidade, especificidade e acurá-

cia do EEP e dos achados histopatológicos de obstrução biliar

extra-hepática isoladamente para o diagnóstico de AB. Estes

índices foram determinados emmais duas situações: na pri-

meira, era indispensável a existência simultânea do EEP e a

histopatologia compatível com obstrução biliar extra-

hepática; na segunda, bastava a existência de um dos exa-

mes positivos.

O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa

da UFMG.

Resultados

A detecção do EEP (Figura 1) como o único sinal ecográ-

fico de diagnóstico da AB mostrou sensibilidade de 49,0%

(IC95% 34,6-63,5) e especificidade de 100% (IC95% 89,6-

100); a acurácia foi de 72,5% (IC95% 62,0-81,1). Portanto,

não houve exame falso-positivo. Cerca de 50% dos casos de

AB foram falso-negativos; portanto, foram rotulados, de

forma equivocada, como colestase intra-hepática.

A histopatologia hepática compadrão de obstrução extra-

hepática conferiu, para o diagnóstico de AB, sensibilidade de

90,2% (IC95%77,6-96,3), especificidade de 84,6% (IC95%

68,8-93,6) e acurácia de 87,8% (IC95% 78,8-93,4). Dos 51

pacientes com AB, cinco casos foram falso-negativos,

enquanto seis dos 39 pacientes com colestase intra-hepática

tiveram histopatologia compatível com AB, ou seja, foram

falso-positivos.

Quanto à associação simultânea obrigatória dos achados

de EEP e da histopatologia de obstrução extra-hepática para

o diagnóstico da AB, a sensibilidade foi de 42,2% (IC95%

28,0-57,8) e a especificidade, de 100% (IC95% 86,3-100).

A acurácia diagnóstica foi da ordem de 65,8% (IC95%

53,9-76,0).

Ao se considerar aocorrência depelomenosumdelespara

o diagnóstico da AB, os resultados foram os seguintes: sen-

sibilidade de 93,2% (IC95% 80,3-98,2), especificidade de

85,7% (IC95% 66,4-95,3) e acurácia de 90,3% (IC95%

80,4-95,7).

Discussão

Por ser retrospectivo, este estudo carrega as limitações

inerentesaesse tipodedelineamento, comoacurvadeapren-

dizado que ocorre ao longo do tempo e asmudanças relativas

ao aperfeiçoamento dos aparelhos e/ou dos técnicos. A pes-

quisa do espessamento periportal foi realizada através do

Figura 1 - Espessamento ecogênico periportal nos ramosdeprimeira e segundaordem
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levantamento dos laudos. O exame foi realizado por diversos
ultra-sonografistas, uma vez que o fluxo assistencial dos
pacientes admitidos no serviço não permite concentrar todos
os examesnasmãos de umúnico profissional. Optou-se, por-
tanto, por expressar a realidade vigente, ao incluir os exa-
mes ultra-sonográficos de abdome executados por todos os
profissionais médicos que executam a ultra-sonografia no
Setor de Radiologia do Hospital das Clínicas da UFMG. A des-
peito disso, foi possível preservar a especificidade de 100%,
tal como ocorrera no estudo piloto de Pinto-Silva et al.9, em
que a sensibilidade foi de 62,5% com um único examinador
experiente.

A Tabela 1 é uma síntese das experiências ultra-
sonográficas de alguns autores e desta pesquisa, com desta-
que para o EEP no diagnóstico da AB4,10-14. Exceto no estudo
do Japão, em que os exames foram realizados por dois ultra-
sonografistas, todos os outros tiveram apenas um
examinador.

Quando se compara o presente estudo com os trabalhos
da Ásia e do Egito, a casuística do Hospital das Clínicas da
UFMG émaior que as demais, em razão do período de estudo
de 15 anos, tempo superior ao dos outros autores. A sensibi-
lidade de 49,0% corresponde à metade até cerca de 2/3 dos
valores encontrados nos outros estudos, tornando o exame
inadequado para triagem emnosso serviço se utilizado isola-
damente. Essa baixa sensibilidade pode ser atribuída à hete-
rogeneidade da experiência dos ultra-sonografistas no
reconhecimento da imagem do EEP. Se, por um lado, a baixa
sensibilidadedeixadediagnosticar cercadametadedos casos
deAB, a especificidadede100% impedequeospacientes com
colestase intra-hepática sejam submetidos a laparotomia
exploradora sem indicação. O achado do EEP pode agilizar a
indicação de laparotomia, dispensando outros exames diag-
nósticos, especialmente nos pacientes que chegam tardia-
mente ao serviço. O treinamento dos ultra-sonografistas
envolvidos na execução dos exames de crianças podemudar
o índice de sensibilidade desse recurso propedêutico para a
identificação do EEP.

Dentre os 49 casos de AB submetidos a US, 25 pacientes
semEEP teriamodiagnóstico deABexcluído, caso não se adi-
cionasse como recursos propedêuticos a acolia fecal persis-
tente e a histopatologia hepática. Esse fato demonstra a

necessidadedeassociaçãodahistopatologia na triagemdiag-

nóstica dos lactentes com colestase.

A sensibilidade, especificidade e a acurácia da histopato-

logia hepática deste trabalho está destacada na Tabela 2 em

conjunto com outras experiências15-21. Os dois últimos estu-

dos são originários do Brasil. Comparou-se este estudo com

os dois trabalhos brasileiros, tendo em vista as semelhanças

institucionais. Tanto este como os outros dois estudos paulis-

tas referem-se à casuística de hospitais públicos

universitários: Gastrocentro da Faculdade de Ciências Médi-

cas da Universidade Estadual de Campinas20 e do Instituto

daCriança daUniversidade deSão Paulo21. A casuística deste

estudo foi maior por incluir os casos de colestase neonatal do

período de15anos.Os grupos selecionados de colestase neo-

natal dos estudos de Campinas e de São Paulo foram, respec-

tivamente, de 4 anos e 6 meses e de 6 anos20,21.

Do total das 90biopsias hepáticas analisadas, tendo como

meta o padrão de obstrução extra-hepática compatível com

a AB, 11 casos tiveram diagnósticos errôneos. Houve seis

falso-positivos e cinco falso-negativos. Tendoemvista abaixa

sensibilidade da US, associou-se, então, a histopatologia

hepática para melhorar a performance diagnóstica.

Houve uma discreta melhora dos índices quando foi con-

siderado pelo menos um dos critérios diagnósticos em rela-

ção à histopatologia isolada. A sensibilidade passou de 90,2

para 93,2%, a especificidade, de 84,6 para 85,7%, e a acu-

rácia, de 87,8 para 90,3%.

O único exame diagnóstico definitivo para a AB continua

sendo, até o presente momento, a laparotomia exploradora,

seja através do aspecto macroscópico da vesícula biliar atré-

sica, substituída por remanescente fibroso, ou por colangio-

grafia operatória7,22. No entanto, exames preliminares,

menos invasivos, capazes de aprimorar a indicação da lapa-

rotomia são necessários para que os pacientes com causas

intra-hepáticas de colestase não sejam submetidos desne-

cessariamente ao procedimento.

Emdecorrênciadabaixa sensibilidadedaultra-sonografia,

é indispensável a sua associação com a biópsia hepática para

Tabela 1 - Comparação entre autores dos índices de sensibilidade, especificidade e acurácia do espessamento ecogênico periportal para o

diagnóstico de AB

Autores País n Sensibilidade (%) Especificidade (%) Acurácia (%)

Park et al., 19974 Coréia 61 85,0 100,0 95,0

Kendrick et al., 200010 Cingapura 60 83,3 100,0 96,7

Kotb et al., 200111 Egito 60 100,0 100,0 100,0

Lee et al., 200312 Coréia 86 80,0 98,0 94,0

Visrutaratna et al., 200313 Tailândia 46 95,7 73,9 84,8

Kanegawa et al., 200314 Japão 55 93,0 96,0 95,0

Roquete et al. Brasil 91 49,0 100,0 72,5
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obter confiabilidade diagnóstica para a AB e, como conse-

qüência, segurançana indicaçãoda laparotomiaparaas crian-

ças com colestase neonatal. O mérito do sinal ultra-

sonográfico doEEP consistiu naespecificidadede100%,oque

pode agilizar a indicação de laparotomia, especialmente nos

lactentes que chegam ao serviço após os 60 dias de vida.

Todos os casos que exibiram o sinal ecográfico do EEP tive-

ram o diagnóstico de AB confirmado. Devido ao melhor

desempenho diagnóstico proporcionado pela associação da

histopatologia hepática com o EEP, recomenda-se a associa-

ção do EEP com a histopatologia para definições diagnósticas

mais rápidas e confiáveis.

Os resultados deste trabalho corroboramoalgoritmopro-

posto por Kotb et al.11: a evidência do EEPnaultra-sonografia

é indicação de laparotomia comcolangiografia, caso esta seja

exeqüível. Se o EEP é negativo, está indicada a biopsia

hepática; se a histopatologia revelar sinais de AB, impõe-se a

laparotomia exploradora. Nos casos de EEPnegativo comhis-

topatologiadehepatite neonatal oudeoutras colestases intra-

hepáticas, recomenda-se o acompanhamento ou o

tratamento clínico conforme o diagnóstico.
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