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RESUMO 
 
 
 



 

Marcelino, ASZ. Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação 
do pâncreas transplantado [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade 
de São Paulo; 2007. 139p. 

 
INTRODUÇÃO: O transplante de pâncreas é a opção definitiva para a manutenção 
do estado normoglicêmico permanente nos portadores de diabetes mellitus tipo 1. 
O meio de contraste de ultra-som é uma metodologia capaz de avaliar a perfusão 
tecidual, mas não há um estudo para a avaliação do padrão de perfusão do 
pâncreas transplantado normal e patológico. A importância da avaliação da 
perfusão do enxerto e a aplicação do meio de contraste por microbolhas foram os 
motivos para a realização desta pesquisa. Este estudo, desenvolvido no Instituto de 
Radiologia do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de 
São Paulo no período de novembro de 2004 a setembro de 2006 objetivou: A) 
estabelecer os padrões de vascularização do enxerto nos pacientes normais e 
naqueles com suspeita de complicações; B) comparar os achados de exames 
laboratoriais, uso ou não de insulina exógena e situação clínica dos pacientes com 
os achados da ultra-sonografia modo-B e com meio de contraste por microbolhas; 
C) Estabelecer o valor da ultra-sonografia com meio de contraste de microbolhas 
(USMCM) na avaliação do pâncreas transplantado. CASUÍSTICA e MÉTODOS: 
Vinte e seis pacientes foram submetidos ao exame de ultra-sonografia com 
contraste em um total de trinta estudos, 20 (66,7%) em homens e 10 (33,3%) em 
mulheres. A idade dos pacientes variou de 25 a 51 anos, com média de idade de 40 
anos (+ 7,3 anos). O tempo médio da realização do transplante até a realização do 
estudo variou de um dia a 63 meses (mediana de 24 meses). Ao modo-B, o 
pâncreas foi analisado quanto a ecogenicidade, dimensões (avaliação qualitativa e 
quantitativa) e contornos. Após a administração do meio de contraste, observou-se 
o tempo de chegada do meio de contraste no pâncreas, o padrão e a intensidade 
de realce. Após esta avaliação foi realizada uma classificação baseada nos 
achados do modo-B e contraste nas seguintes possibilidades: padrão de perfusão 
normal, alterações agudas (rejeição, pancreatite ou trombose) ou alterações 
crônicas (rejeição crônica). RESULTADOS: Observou-se associação 
estatisticamente significante entre a ecogenicidade e a situação clínica (p=0,010); 
ecogenicidade e uso de insulina (p= 0,021); dimensões (avaliação qualitativa) e 
situação clinica (p=0,011); dimensões (avaliação qualitativa) e uso de insulina 
(p=0,028); padrão de realce (p=0,024) e intensidade do realce com a situação 
clínica (p=0,039). Houve associação estatisticamente significante também entre o 
uso ou não de insulina exógena com a perfusão do enxerto (p=0,014) e a hipótese 
diagnóstica (ultra-som) (p=0,001). CONCLUSÃO: Os padrões de vascularização do 
pâncreas transplantado normais e naqueles com suspeita de complicações foram 
estabelecidos. Os critérios de ecogenicidade e a avaliação qualitativa das 
dimensões do pâncreas ao ultra-som modo-B se mostraram adequados na 
diferenciação entre estudos normais e alterados. A ultra-sonografia com meio de 
contraste de microbolhas foi útil na diferenciação entre estudos normais e alterados 
do pâncreas transplantado, utilizando os critérios de padrão do realce, intensidade 
do realce e perfusão do enxerto na fase arterial.  

 
 

Descritores: 1.Transplante de pâncreas 2.Ultra-sonografia 3.Microbolhas 4.Diabetes 
mellitus 5.Diagnóstico por imagem 
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Marcelino, ASZ. Contribution of sonographic contrast media in assessment of 
pancreatic transplantation [thesis]. São Paulo: “Faculdade de Medicina, 
Universidade de São Paulo”; 2007. 139p. 

 
INTRODUCTION: Pancreatic transplantation is the long-term therapeutic option for 
maintaining normoglycemic status in patients with type 1 diabetes mellitus. 
Sonographic contrast medium allows to evaluate tissue perfusion but there are no 
studies comparing this parameter in normal and pathologic pancreatic grafts in the 
literature at the time of this writing. The importance of assessment of graft perfusion 
and the potential role of contrast-enhanced sonography with microbubbles in this 
regard were the reasons for this research. The study conducted at the Instituto de 
Radiologia do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de 
São Paulo between November, 2004 and September, 2006 had the following 
objectives: A) to establish patterns of graft vascularization in normal patients and in 
those with suspected abnormalities; B) to compare grayscale mode and contrast-
enhanced sonographic findings with clinical status, laboratory results, and need for 
exogenous insulin; C) to define the role of contrast-enhanced sonography with 
microbubbles in the evaluation of pancreatic transplantation.MATERIALS AND 
METHODS: Twenty-six patients underwent a total of 30 sonographic examinations 
with microbubbles, 20 (66.7%) men and 10 (33.3%) women. Age range was 25 to 
51 years, with a mean of 40 years (+ 7.3 years). Time elapsed between 
transplantation and imaging ranged from 1 day to 63 months (median, 24 months). 
Using grayscale mode, pancreas was assessed for echogenicity, dimensions (both 
quantitatively and qualitatively) and contours. Following intravenous contrast 
medium administration, time for enhancement of the pancreatic graft, pattern and 
intensity of enhancement were documented. A classification system based on 
grayscale and contrast-enhanced sonographic findings was designed, with the 
following categories: normal perfusion pattern, acute changes (rejection, pancreatitis 
or thrombosis) and chronic changes (chronic rejection). RESULTS:  There was a 
statistically significant association between echogenicity and clinical status 
(p=0.010); echogenicity and need for exogenous insulin (p=0.021); dimensions 
(qualitative criteria) and clinical status (p=0.011); dimensions (qualitative criteria) 
and need for exogenous insulin (p=0.028); pattern (p=0.024) and intensity of 
enhancement versus clinical status (p=0.039). There was also statistically significant 
association between need for exogenous insulin and graft perfusion (p=0.014), and 
sonography-based diagnosis (p=0.001). CONCLUSION: The study provided 
patterns of vascularization in normal pancreatic grafts and in patients with suspected 
abnormalities. Distinction of normal and abnormal pancreatic grafts was possible 
using echogenicity and qualitative analysis of graft size on grayscale mode. 
Contrast-enhanced sonography with microbubbles also contributed to differentiation 
between normal and abnormal pancreatic grafts, using pattern and intensity of 
enhancement and perfusion of the graft during the arterial phase. 
 
Keywords: 1.Pancreas transplantation 2.Sonography 3. Microbubbles 4.Diabetes 
Mellitus 5. Diagnostic imaging   
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O t ransp lan te  do  pâncreas  cons t i tu i ,  a tua lmente ,  o  ún ico  

recurso  te rapêu t i co  capaz  de  mante r  es tado  normog l i cêmico  

permanente  nos  por tadores  de  d iabe tes  me l l i t us  t i po  1  (DM 

1)  (Su ther land ,  1992) .   

Rever te  as  a l te rações  do  d iabe tes  me l l i t us  nos  r ins  

p r im i t i vos  em pac ien tes  com ne f ropa t ia  d iabé t i ca  p recoce ;  

p rev ine  a  ne f ropa t ia  em pac ien tes  submet idos  ao  

t ransp lan te  s imu l tâneo  de  r im e  pâncreas ;  rever te  a  

neuropa t ia  per i fé r i ca  sensor ia l ;  es tab i l i za  a  re t inopa t ia  

d iabé t i ca  e  me lhora  a  qua l i dade  de  v ida  dos  pac ien tes .  

Quando bem-suced ido ,  e l im ina  a  necess idade  de  insu l ina  

exógena,  res t r i ções  a l imenta res ,  med idas  d iá r ias  da  

g l i cemia  e  também as  compl i cações  agudas  causadas  por  

ep isód ios  de  h iper  ou  h ipog l i cemia .  As  compl i cações  rena is  

e  neuro lóg icas  de  longo  p razo  ( ta rd ias )  são  es tab i l i zadas  ou  

parc ia lmente  rever t idas  (Ma i I  e t  a l . ,  2004)  (Rober tson  e t  a l . ,  

2004) .  

O  p r ime i ro  t ransp lan te  s imu l tâneo  de  pâncreas  e  r im com 

sucesso  fo i  rea l i zado  em dezembro  de  1966 ,  em 

Minneapo l i s ,  na  Un ivers idade  do  Minneso ta  (Ke l l y  e t  a l . ,  

1967) .  A té  aprox imadamente  1990  e ra  cons iderado  um 

proced imento  exper imenta l ,  quando en tão  fo i  ace i to  como 

moda l idade  te rapêu t i ca .   

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                                    Introdução 
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Em junho  de  2005 ,  o  “ In te rna t iona l  Pancreas  Transp lan t  

Reg is t ry ”  ( IPTR)  reg is t rava  ma is  de  23 .000  t ransp lan tes  de  

pâncreas  sendo  que ,  des tes ,  ma is  de  17 .000  rea l i zados  nos  

Es tados  Un idos  (10% do  to ta l  na  Un ivers idade  do  

Minneso ta )  e  quase  6 .000  nos  demais  cen t ros  ao  redor  do  

mundo (Gruessner  e  Su ther land ,  2005) .  No Bras i l ,  a  

exper iênc ia  c l ín i ca  com o  t ransp lan te  de  pâncreas  é  in i c ia l ,  

mas  o  número  de  t ransp lan tes  vem c rescendo  (Gonza lez  e t  

a l . ,  2005) .  

No per íodo  de  jane i ro  de  1995  a  dezembro  de  2004  

fo ram rea l i zados  850  t ransp lan tes  de  pâncreas ,  sendo  217  

de  pâncreas  so l i t á r io  e  633  s imu l tâneos  e ,  no  ano  de  2006 ,  

fo ram rea l i zados  116  t ransp lan tes  s imu l tâneos  de  

pâncreas–r im e  57  t ransp lan tes  so l i tá r ios  de  pâncreas  

(Assoc iação  Bras i le i ra  de  Transp lan tes  de  Órgãos ,  2007  

a ,b ) .   

A  sobrev ida  do  enxer to  no  p r ime i ro  ano  após  o  

t ransp lan te ,  que  e ra  em to rno  de  75% em 1989 ,  passou  para  

85% em 2002/2003  para  o  t ransp lan te  s imu l tâneo  de  

pâncreas–r im (TSPR) ;  de  55% para  78% nos  casos  de  

pâncreas  após  o  r im (TPAR)  e  de  45% para  77% para  o  

pâncreas  i so lado  (TPI ) .  Do is  fa to res  são  de  fundamenta l  

impor tânc ia  nes te  cenár io :  a  redução  da  fa lha  técn ica  por  

apr imoramento  nas  técn icas  c i rú rg icas  (de  12  para  6% no  

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                                    Introdução 
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TSPR;  de  13  para  8% no  TPAR e  de  24  para  7% no  

t ransp lan te  i so lado)  e  os  fa to res  imuno lóg icos  com o  

desenvo lv imento  de  novas  d rogas  imunossupressoras  que  

reduz i ram a  inc idênc ia  de  re je ição  (de  7  para  2% no  TSPR;  

de  28  para  7% no  TPAR e  de  38  para  8% nos  casos  de  

t ransp lan te  i so lado)  (Gruessner  e  Su ther land ,  2005) .   

A lém do  expos to ,  o  conhec imento  dos  fa to res  de  r i sco  

para  as  compl i cações  e  o  d iagnós t i co  p recoce  poss ib i l i t ou  

os  avanços  do  t ransp lan te  como moda l idade  te rapêu t i ca ,  

mas  a inda  ho je ,  as  compl i cações  pós -opera tó r ias  são  

bas tan te  comuns .  As  ma is  impor tan tes  são  a  re je ição  

(aguda e  c rôn ica)  (F reund  e t  a l . ,  2004) ,  a  pancrea t i te  pós-

opera tó r ia ,  a  t rombose  a r te r ia l  ou  venosa  (Eubank  e t  a l . ,  

2004) ,  as  compl i cações  in tes t ina is  como aderênc ias ,  

obs t rução ,  hérn ias  in te rnas  (La l l  e t  a l . ,  2006) ,  ou t ras  

compl i cações  vascu la res  (Hagsp ie l  e t  a l . ,  2007)  e  a  

s índrome l in fopro l i fe ra t i va  pós- t ransp lan te  (Meador  e t  a l . ,  

2000) .   

A  pancrea t i te  aguda  do  enxer to  é  uma das  p r inc ipa is  

compl i cações  do  pós- t ransp lan te  imed ia to  e  ocor re  em a té  

10% dos  casos .  Pode  ocor re r  em conseqüênc ia  à  re je ição ,  

permeab i l i dade  vascu la r ,  l esão  de  p reservação  ou  

reper fusão  ou  a inda  p rob lemas  técn icos  por  lesão  duc ta l .  A  

redução  ou  ausênc ia  de  per fusão  na  mic roc i rcu lação  do  
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enxer to  assoc iada  a  fa to res  ce lu la res  e  in f lamató r ios  é  

cons iderada  a  p r inc ipa l  causa  da  pancrea t i te  aguda  e  da  

lesão  ocas ionada  pe la  reper fusão  do  enxer to .  O  g rau  de  

lesão  i squêmica  que  ocor re  duran te  a  pancrea t i te  aguda  do  

enxer to  é  um fa to r  agravan te  na  sua  p rogressão  e  g rav idade  

pós-opera tó r ia ,  e  uma das  p r inc ipa is  causas  de  morb idade  e  

perda  p recoce  do  enxer to  (Schaser  e t  a l . ,  2005) .   

A  t rombose  a r te r ia l  ou  venosa  é  a  segunda causa  de  

perda  do  enxer to .  A  t rombose  venosa  que  ocor re  gera lmente  

na  p r ime i ra  semana de  pós-opera tó r io  após  o  enxer to  é  

cons iderada  g rave  por  causa  do  r i sco  de  pancrea t i te  

hemor rág ica ,  necrose ,  in fecção  e  seps is  (Bhargava  e  Hunte r ,  

2004) .  Pode  levar  à  pancrea t i te  aguda  do  enxer to  segu ido  

de  necrose ,  perda  do  enxer to  e  t ransp lan tec tomia  (Krebs  e t  

a l . ,  1995 ;  Hagsp ie l  e t  a l . ,  2007) .  

A  re je ição  aguda  que  ocor re  em aprox imadamente  5% 

dos  enxer tos  (Gruessner ,  2004) ,  é  causada  por  uma a r te r i te  

au to - imune,  ca rac te r i zada  h is to log icamente  por  oc lusão  de  

a r te r ío las  que  pode  p rogred i r  em d i reção  aos  vasos  

p rox ima is  (Larson  c i tado  por  Dobos  e t  a l . ,  2005) .  

A  re je ição  c rôn ica ,  embora  ra ra ,  é  uma cond ição  

impor tan te  que  se  desenvo lve  de  fo rma ins id iosa  na  g rande  

ma io r ia  dos  casos  (Humar  e t  a l . ,  2003) .  Acred i ta -se  que  

se ja  resu l tado  de  um ou  vár ios  ep isód ios  de  re je ição  aguda ,  
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t ra tados  parc ia lmente  ou  não  d iagnos t i cados  (Dobos  e t  a l . ,  

2005) .  É  carac te r i zada  por  es t re i tamento  de  pequenos  

vasos ,  compromet imento  in i c ia l  do  componente  exócr ino  e  

envo lv imento  das  i l ho tas ,  que  resu l ta  na  a t ro f ia  do  enxer to ,  

f i b rose ,  redução  da  vascu la r i zação  e  ba ixo  rea lce  nos  

es tudos  de  tomogra f ia  computador i zada  em v i r tude  do  

espessamento  per ia r te r io la r  e  oc lusão  da  mic roc i rcu lação  

(Humar  e t  a l . ,  2003) .   

Em gera l ,  os  s ina is  e  s in tomas  c l ín i cos  das  

compl i cações  são  inespec í f i cos  (Bhargava  e  Hun te r ,  2004)  e  

em con jun to  com os  exames labora to r ia i s  apresen tam 

re la t i va  sens ib i l i dade  e  espec i f i c idade  no  d iagnós t i co  

(Hagsp ie l  e t  a l . ,  2007) .   

Por  exemplo ,  na  re je ição  aguda,  os  exames labora to r ia i s  

são  inespec í f i cos  e  somente  em 5  a  20% dos  casos  os  

s in tomas  c l ín i cos  es tão  p resen tes  (Gruessner ,  2004) .  No  

t ransp lan te  s imu l tâneo  de  pâncreas  e  r im,  a  c rea t in ina  é  

u t i l i zada  como marcador  de  re je ição .  En t re tan to ,  em 

aprox imadamente  25% dos  casos ,  a  re je ição  do  pâncreas  

pode  ocor re r  de  fo rma i so lada ,  sem a  re je ição  do  enxer to  

rena l ,  o  que  d i f i cu l ta  a  in te rp re tação  dos  resu l tados  dos  

exames labora to r ia i s  (Dobos  e t  a l . ,  2005) .  

Os  métodos  de  imagem (u l t ra -som Dopp le r ,  tomogra f ia  

computador i zada ,  ressonânc ia  magnét i ca  e  ang iogra f ia )  são  
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atua lmen te  u t i l i zados  para  o  es tudo  do  pâncreas  

t ransp lan tado  e  con t r ibuem de  fo rma s ign i f i ca t i va  na  

manutenção  e  aumento  da  sobrev ida  do  enxer to .  O  pâncreas  

t ransp lan tado  é  um órgão  de  d i f í c i l  ava l iação  e  

f reqüen temente  são  necessár ios  ma is  de  um método  de  

imagem para  o  d iagnós t i co  (Bhargava  e  Hunte r ,  2004) .   

O  es tudo  do  pâncreas  t ransp lan tado  por  u l t ra -som 

Dopp le r  pode  ser  d i f i cu l tado  por  superpos ição  de  a lças  

in tes t ina is  par t i cu la rmente  nos  casos  de  d renagem en té r i ca ,  

d i fe ren temente  dos  es tudos  do  f ígado  e  r im t ransp lan tados  

onde  a  ava l iação  com o  u l t ra -som Dopp le r  não  é  

p re jud icada  (F reund  e t  a l . ,  2004) .  Segundo Bhargava  e  

Hunte r  (2004) ,  nos  casos  de  d renagem ves ica l ,  a  rep leção  

moderada  da  bex iga  fac i l i t a  a  id en t i f i cação  do  enxer to .  O  

Dopp le r ,  embora  fo rneça  in fo rmações  a  respe i to  da  

vascu la r i zação  (N iko la id is  e t  a l . ,  2003) ,  não  é  espec í f i co  no  

d iagnós t i co  das  d i fe ren tes  compl i cações  (Bhargava  e  

Hun te r ,  2004) .   

O  u l t ra -som e  o  Dopp le r  quando  u t i l i zados  em con jun to  

com os  dados  c l ín i cos  e  labo ra to r ia i s  podem a judar  na  

de f in i ção  da  condu ta  de  t ra tamento  ou  mesmo suger i r  a  

necess idade  do  p rossegu imento  da  inves t igação  com 

ressonânc ia  magnét i ca ,  tomogra f ia  computador i zada ,  

c in t i l og ra f ia  ou  b ióps ia  (N iko la id is  e t  a l . ,  2003) .   
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Para  o  d iagnós t i co  das  compl i cações  vascu la res ,  como,  

por  exemplo ,  t rombose  a r te r ia l  e  venosa ,  ex is te  a  

necess idade ,  mu i tas  vezes ,  do  es tudo  da  per fusão  do  

enxer to  e  ava l iação  das  anas tomoses  com a  u t i l i zação  dos  

me ios  de  con t ras te .  Os  me ios  de  con t ras te ,  iodado  na  

tomogra f ia  computador i zada  ou  do  gado l ín io  na  ressonânc ia  

magnét i ca ,  não  são  comple tamente  i sen tos  de  

compl i cações .  O con t ras te  iodado  pode  causar  

compl i cações  no  r im t ransp lan tado  em v i r tude  da  sua  

ne f ro tox ic idade ,  o  que  l im i ta  sua  ap l i cação  (Bhargava  e  

Hunte r ,  2004) .  A  ressonânc ia  magnét i ca  demons t ra  as  

anas tomoses  vascu la res ,  mas  a  vascu la r i zação  

in t rapancreá t i ca  não  é  iden t i f i cada  a té  o  momento  com as  

seqüênc ias  de  es tudo  d ispon íve is  (Bhargava  e  Hunte r ,  

2004) .  

A lém do  expos to ,  o  gado l ín io ,  me io  de  con t ras te  da  

ressonânc ia  magnét i ca ,  recen temente  fo i  imp l i cado  no  

desenvo lv imento  da  chamada f ib rose  ne f rogên ica  s is têmica ,  

uma doença  g rave ,  observada  ta rd iamente  em pac ien tes  

com perda  da  função  rena l ,  na  v igênc ia  de  p rocesso  

in f lamató r io  s i s têmico ,  ca rac te r i zada  por  envo lv imento  da  

pe le ,  a r t i cu lações ,  pu lmões ,  co ração ,  f ígado ,  r ins  e  que  

pode  resu l ta r  na  insu f i c iênc ia  des tes  ó rgãos  e  a té  mesmo 

no  ób i to  (Ga lan  e t  a l . ,  2006 ;  Cowper  e t  a l . ,  2003 ;  Cowper  e t  
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a l . ,  2006) .  Segundo  Sadowsky  e t  a l .  (2007) ,  métodos  de  

d iagnós t i co  por  imagem a l te rna t i vos  à  ressonânc ia  

magnét i ca  devem ser  cons iderados  em pac ien tes  com es tes  

fa to res .  O uso  do  gado l ín io  deve  ser  ev i tado  também em 

pac ien tes  por tadores  de  hepa topa t ia  c rôn ica  com s índrome 

hepa to - rena l  e  naque les  recen temente  t ransp lan tados  de  

f ígado  com a l te ração  da  função  rena l  (FDA,  2007) .   

O  u l t ra -som Dopp le r ,  u t i l i zado  para  a  ca rac te r i zação  da  

vascu la r i zação  e  f luxo  de  sangue no  in te r io r  de  g randes  

vasos ,  a  exemplo  da  ressonânc ia  magnét i ca ,  não  iden t i f i ca  

o  f l uxo  em pequenos  vasos  do  parênqu ima,  o  que  res t r inge  

a  sua  u t i l i zação  na  ava l iação  da  per fusão  dos  tec idos ,  como 

por  exemplo ,  no  f ígado ,  no  pâncreas  e  no  r im t ransp lan tado  

(Gre is ,  2004) .   

Os  me ios  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  desenvo lv idos  

recen temente  para  a  u l t ra -sonogra f ia ,  ao  con t rá r io ,  quando  

assoc iados  às  novas  tecno log ias ,  i den t i f i cam f luxo  de  ba ixa  

ve loc idade  sem os  a r te fa tos  gerados  pe lo  u l t ra -som 

Dopp le r ,  pe rmi tem a  ava l iação  da  per fusão ,  da  

mic roc i rcu lação  tec idua l  (Gre is ,  2004) ,  ca rac te r i zação  de  

lesões  foca is  hepá t i cas  (Wi l son  e  Burns ,  2006)  e  ou t ras  

ap l i cações  c l ín i cas  (L iu  e t  a l . ,  2005) .   

 A lém do  expos to ,  a  u l t ra -sonogra f ia  é  o  ún ico  método  

que  permi te  a  ava l iação  em tempo rea l  das  fases  de  rea lce  
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do me io  de  con t ras te  e  as  m ic robo lhas  são  essenc ia lmente  

in t ravascu la res  (D ’Onof r io  e t  a l ;  2007) .  

Os  e fe i tos  co la te ra is  ao  uso  dos  me ios  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas ,  quando  ocor rem,  são  mín imos ,  como por  

exemplo :  ce fa lé ia ,  ton tu ra  e  tosse ;  e  a  admin is t ração  

endovenosa  de  pequenas  quan t idades  (a té  200  µ l )  é  

a l tamente  segura  (Fo lkes  e  M i l l e r ;  2001 ;  B lomley  e t  a l . ,  

2001) .  

Segundo  Hom e t  a l .  (2006) ,  no  f ígado  t ransp lan tado ,  o  

me io  de  con t ras te  a judou  na  cor re ta  d i fe renc iação  en t re  

t rombose  e  a r té r ia  hepá t i ca  pérv ia  em es tudos  em que  o  

u l t ra -som Dopp le r  não  iden t i f i cou  o  f luxo ,  com sens ib i l i dade  

e  espec i f i c idade  de  100%.  

En t re tan to ,  só  recen temente  fo ram pub l i cados  a lguns  

es tudos  sobre  a  u t i l i zação  des tes  me ios  de  con t ras te  na  

ava l iação  das  pa to log ias  do  pâncreas  p r im i t i vo  (K i tano  e t  

a l . ,  2004) ;  no  es tudo  e  c lass i f i cação  das  pancrea t i tes  

(R ickes  e t  a l . ,  2006a) ;  no  es tudo  dos  tumores  pancreá t i cos  

(Takeda  e t  a l . ,  2003 ;  R ickes  e t  a l . ,  2006b) ;  e  na  ava l iação  

das  d i fe ren tes  pa to log ias  (D ’Onof r io  e t  a l . ,  2007) .  

Ou t ros  es tudos  demons t ra ram que  as  imagens  ob t idas  

da  mic ro  e  macroc i rcu lação  dos  tumores  de  pâncreas  com a  

u l t ra -sonogra f ia  com con t ras te  de  mic robo lhas  
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apresen tavam boa  cor re lação  com a  dens idade  vascu la r  

encon t rada  nos  es tudos  h is to lóg icos  (D ’Onof r io  e t  a l . ,  2005 ;  

Ohsh ima e t  a l . ,  2004) .  

O  ún ico  es tudo  d ispon íve l  sobre  u l t ra -sonogra f ia  com 

me ios  de  con t ras te  de  mic robo lhas  e  t ransp lan te  de  

pâncreas  fo i  rea l i zado  em 1998 ,  u t i l i zando-se  os  me ios  de  

con t ras te  de  mic robo lhas  de  p r ime i ra  geração  (com bo lhas  

de  a r )  e  que  a inda  u t i l i zava  o  u l t ra -som com Dopp le r  de  

amp l i tude  para  a  ava l iação .  Es te  es tudo  compara t i vo  en t re  

a  u l t ra -sonogra f ia  com Dopp le r  de  amp l i tude ,  u l t ra -

sonogra f ia  com con t ras te  por  m ic robo lhas  e  a  ressonânc ia  

magnét i ca  (sem con t ras te )  demons t rou  que  a  admin is t ração  

do  me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  de  p r ime i ra  geração  

permi t iu  a  ca rac te r i zação  da  vascu la r i zação  nos  33  

pac ien tes  es tudados  (Kah l  e t  a l . ,  1998) .  

No  en tan to ,  não  há  um es tudo  d ispon íve l  a  respe i to  da  

u t i l i zação  do  me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  de  segunda 

geração  na  ava l iação  do  pânc reas  t ransp lan tado ,  bem 

como,  na  ava l iação  do  padrão  de  per fusão  do  pâncreas  

t ransp lan tado  norma l  e  nas  d i fe ren tes  compl i cações  como a  

pancrea t i te ,  a  re je ição  aguda  e  c rôn ica  e  a  t rombose  

a r te r ia l  e  venosa ,  que ,  decor re  essenc ia lmente  das  

a l te rações  na  mic roc i rcu lação  e  que  pos te r io rmente  podem 

comprometer  todo  o  enxer to .  
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Mot ivados  pe la  impor tânc ia  da  ava l iação  da  per fusão  do  

enxer to  e  na  poss íve l  ap l i cação  do  me io  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas  no  es tudo  do  pâncreas  t ransp lan tado  nos  

p ropusemos a  desenvo lve r  es ta  pesqu isa .  
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1 o )   Es tabe lecer  os  padrões  de  vascu la r i zação  do  enxer to  

nos  pac ien tes  norma is  e  naque les  com suspe i ta  de  

compl i cações .   

 

2 o )   Comparar  os  achados  de  exames  labora to r ia i s ,  uso  ou  

não  de  insu l ina  exógena  e  s i tuação  c l ín i ca  dos  

pac ien tes  com os  achados  da  u l t ra -sonogra f ia  modo-B e  

o  me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas .  

 

3 o )   Es tabe lecer  o  va lo r  da  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  

con t ras te  de  mic robo lhas  na  ava l iação  do  pâncreas  

t ransp lan tado .  
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3.1   O PÂNCREAS:  ANATOMIA E FUNÇÕES 

 

O  pâncreas  é  uma g lându la  an f íc r ina  (do  g rego  amph i ,  

b i l a te ra l ;  k r ino ,  separa r ,  segregar )  (D id io  e t  a l . ,  1974) .  

Apresen ta  do is  componentes  func iona is  que  a tuam 

pra t i camente  de  fo rma independente  (Su ther land  e  

Gruessner ,  2004) .   

Es tá  s i tuado  na  pos ição  t ransversa l  da  parede  pos te r io r  

do  abdômen,  têm compr imento  va r iáve l  en t re  12  e  15  cm e  

peso  es t imado en t re  60  e  100  g ramas.  É  um órgão  a longado  

e  possu i  bas icamente  c inco  porções :  a  cabeça ,  o  pescoço ,  o  

co rpo ,  a  cauda  e  p rocesso  unc inado .  

Apresen ta  i r r i gação  sangu ínea  p roven ien te  da  a r té r ia  

esp lên ica  e  das  pancrea toduodena is  que  são  ramos  da  

a r té r ia  mesen té r i ca  super io r  e  da  a r té r ia  hepá t i ca .  As  

a r té r ias  pancrea toduodena is  fo rmam do is  a rcos ,  an te r io r  e  

pos te r io rmente  à  cabeça  do  pâncreas .  A  d renagem venosa  é  

fe i ta  pe las  ve ias  esp lên ica  e  mesen té r i ca  super io r .  A  

ine rvação  é  p roven ien te  de  ramos do  p lexo  esp lên ico  (D id io  

e t  a l . ,  1974) .  

Desempenha um pape l  mu i to  impor tan te  na  homeos tase  

metabó l i ca ,  par t i c ipando  de  d i fe ren tes  funções  b ioqu ímicas .  

O componente  exócr ino  (98% da  g lându la ) ,  fo rmado pe los  
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ác inos ,  p roduz  e  sec re ta  enz imas  d iges t i vas ,  a  l ipase  e  a  

ami lase ,  responsáve is  bas icamente  pe la  d iges tão  das  

p ro te ínas ,  gorduras  e  ca rbo id ra tos  e  se  conec ta  ao  in tes t ino  

por  um s is tema de  duc tos .  O  componente  endócr ino ,  

fo rmado por  i l ho tas  de  cé lu las  es fé r i cas  (aprox imadamente  

1  m i lhão  de  cé lu las ) ,  d is t r ibu ídas  em todo  o  pâncreas ,  

p roduz  a  insu l ina  e  ou t ros  hormôn ios ;  o  g lucagon ,  a  

gas t r ina ,  a  somatos ta t ina  e  o  V IP  (Pep t ídeo  In tes t ina l  

Vasoa t i vo )  que  são  secre tados  d i re tamente  na  c i rcu lação  

sangu ínea .   

A  insu l ina  é  essenc ia l  pa ra  a  manutenção  da  v ida  

a t ravés  da  sua  a tuação  no  metabo l i smo dos  carbo id ra tos  em 

pra t i camente  todos  os  tec idos  do  corpo  humano.  Produz ida  

nas  cé lu las  be ta  das  i l ho tas  de  Langerhans ,  con t ro la  o  

metabo l i smo da  en t rada  da  g l i cose  na  cé lu la  e  também o  

metabo l i smo de  l i p íd ios  e  p ro te ínas  (Su ther land  e  

Gruessner ,  2004) .   

O  compromet imento  da  função  do  pâncreas  pode  ocor re r  

em ambos  os  componentes  (endócr ino  e  exócr ino ) ,  mas  

f reqüen temente  um componente  é  a fe tado  e  ou t ro  não  

(Su ther land  e  Gruessner ,  2004) .   

A t ravés  dos  sécu los ,  e  a inda  ho je ,  o  es tudo  da  ana tomia  

e  da  f i s io log ia  do  pâncreas  fasc ina  d ive rsos  pesqu isadores .  
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Fo i  in i c ia lmente  descr i to  por  Heroph i lus  (300  a .C . ) ,  

méd ico  de  A lexandr ia ,  ana tomis ta ,  e  sua  denominação ,  

fo rmada pe los  e lementos  g regos  pan (pag) ,  t odo +  kréas ,  

ca rne  ( todo  carne) ,  em razão  da  de l i cadeza  do  tec ido  que  o  

cons t i tu i ,  é  a t r ibu ída  a  Ruphos  (100  a .C . ) .  Ga leno  (130-201  

d .C . )  re fe re -se  ao  pâncreas  em suas  esc r i tu ras ,  mas  sem,  

en t re tan to  iden t i f i ca r  suas  funções .  

No  en tan to ,  a  p r ime i ra  descr i ção  acurada  do  pânc reas  e  

suas  re lações  ana tômicas  fo ram pub l i cadas  somente  em 

1543  no  l i v ro  in t i tu lado  De human i  co rporus  fabr i ca  l i b r i  

sep tem  po r  Vesa l ius  e  seu  a luno  Fa l lop io  (Ch i ld ,  1985 1 ,  

c i tado  por  Su ther land  e  Gruessner ,  2004) .   

A  descober ta  do  duc to  exc re to r  da  g lându la  fo i  fe i ta  em 

perus ,  no  ano  de  1642 ,  na  Un ivers idade  de  Pádua,  por  

Wi rsung  e  o  cana l  acessór io  do  pâncreas  fo i  descober to  em 

1724 ,  por  San to r in i .  A  te rminação  do  duc to  p r inc ipa l  em 

uma pap i la ,  po r  Va te r  em 1728 e  a  ex is tênc ia  de  um 

es f ínc te r  muscu la r  por  Odd i  em 1887  (Bernard ,1856 2,  c i tado 

por  Su ther land  e  Gruessner ,  2004) .  Es tas  descr i ções  

ana tômicas  ocor re ram em con jun to  com os  es tudos  da  

f i s io log ia  do  pâncreas  (Su ther land  e  Gruessner ,  2004) .   

                                                 
1 CHILD, C.C. History of pancreatic surgery. In: Toledo-Pereyra L.H., ed. The pancreas. 
Principles of medical and surgical practice. Nova York: John Wiley & Sons, 1985, p. 1-29. 
2 BERNARD C. Memoire sur lê pancreas. CR. Acad Sci, Paris, 1856; Supl. 1: 379-563.  
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Langerhans  (1869) 3,  i den t i f i cou  e  descreveu  a  ex is tênc ia  

de  um grupo  de  cé lu las  ep i te l ió ides  no  tec ido  in te rac inar  do  

pâncreas  em sua  tese  de  Douto rado ,  na  Un ivers idade  de  

Ber l im ,  sem a t r ibu i r  a  es tas  cé lu las  qua lquer  função ;  a  

denominação  de  i l ho tas  de  Langerhans  fo i  dada  por  

Laguèsse ,  1893 4,  c i tados  por  Su ther land  e  Gruessner  (2004) .   

O  d iabe tes  me l l i t us ,  ca rac te r i zado  como uma s índrome 

c l ín i ca  é  descr i to  em d i fe ren tes  cu l tu ras  méd icas  an t igas ,  

mas  a  re lação  do  d iabe tes  me l l i tus  com a  secreção  

endócr ina  do  pâncreas  só  fo i  es tabe lec ida  em 1889  por  Von  

Mer ing  e  M inkowsk i ,  1890 5 ,  c i tado  por  Su ther land  e  

Gruessner  (2004) .   

O  nome insu l ina  (do  la t im insu la ,  i l ha ) ,  sec reção  

endócr ina  capaz  de  a tuar  no  metabo l i smo g l i c íd ico ,  fo i  dado  

pe la  p r ime i ra  vez  por  Demayer 6  em 1909 ,  c i tado  por  

Su ther land  e  Gruessner  (2004) .   

                                                 
3  LANGERHANS, P. Beitrage zur mikroskopischen anatomie der bauchspeicheldruse. 
Inaugural Dissertation. Berlin: G. Lange, 1869. 
4 LAGUESSE, G.E. Sur la formation dês ilots de Langerhans dans lê pancreás. Compt Rend 
Soc Biol, 1893; 5: 819. 
5 VON MERING, J.; MINKOWSKI, O. Diabetes mellitus nach pancrea-sextirpation. Arch 
Pathol Pharmakol, 1890; 26: 371-387. 
6 DEMAYER, J. Achon de la secretion interne du páncreas sur differens organs. Archaciv de 
physiologie, 1909; 7: 96-9. 
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A insu l ina ,  en t re tan to ,  só  fo i  i so lada  em 1921,  por  

Ban t ing  e  Bes t  (1922) 7,  em Toron to  no  Canadá,  c i tado  por  

Su ther land  e  Gruessner  (2004) .   

An tes  de  1922 ,  qua lquer  pac ien te  com d iagnós t i co  de  

d iabe tes  me l l i t us  t i po  1 ,  possu ía  uma expec ta t i va  méd ia  de  

v ida  de  apenas  do is  anos .  Com o  desenvo lv imento  da  

insu l ina  como agen te  te rapêu t i co  houve  uma revo lução  no  

t ra tamento  do  d iabe tes  me l l i t us ,  mod i f i cando  sua  a  h is tó r ia  

na tu ra l ,  de  doença  fa ta l ,  na  ma io r ia  dos  casos ,  para  doença  

c rôn ica .  In fe l i zmente ,  com o  aumento  da  expec ta t i va  de  v ida  

as  compl i cações  secundár ias  (neuropa t ias ,  ne f ropa t ias ,  

re t inopa t ias ,  vascu lopa t ias )  após  10-20  anos  da  doença  

to rnaram-se  a  ma io r  causa  de  morb imor ta l idade  des ta  

en t idade  pa to lóg ica  (Ma i  e t  a l . ,  2006) .  

A tua lmente ,  não  há  um método  de  repos ição  de  insu l ina  

que  subs t i tua  a  função  das  cé lu las  be ta  na  p rodução  de  um 

es tado  eug l i cêmico  cons tan te .  A inda ,  os  pac ien tes  

por tadores  de  d iabe tes  me l l i t us  t i po  1  apresen tam 

gera lmente  amp las  var iações  dos  n íve is  de  g l i cose  

p lasmát ica  e  tendem a  sobrev ive r  em s i tuação  de  

h iperg l i cemia  c rôn ica  re la t i va ,  ev idenc iada  por  e levação  dos  

n íve is  de  hemog lob ina  g l i cos i lada .  Os  ún icos  t ra tamentos  

                                                 
7 BANTING, F.G; BEST, C.H. The internal secretion of the pancreas. J Lab Clin Méd, 1922; 
7: 251. 
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que in f luenc iam na  redução  da  p rogressão  das  

compl i cações  secundár ias  do  d iabe tes  me l l i t us  (por  

norma l i zação  ou  quase  norma l i zação  dos  n íve is  de  

hemog lob ina  g l i cos i lada)  são  a  repos ição  das  cé lu las  be ta  

a t ravés  do  t ransp lan te  de  pâncreas  ou  de  i l ho tas ,  e  a  

te rap ia  in tens iva  com insu l ina .  En t re tan to ,  o  t ransp lan te  de  

pâncreas  é  super io r  na  regu la r i zação  dos  n íve is  de  

hemog lob ina  g l i cos i lada  e  ad ic iona  ações  f i s io lóg icas  

p roporc ionadas  pe la  l i be ração  da  p ró - insu l ina  e  do  

pep t ídeo-C (Ma i  e t  a l . ,  2006) .  

 

 

3.2   D IABETES MELLITUS  

 

O  d iabe tes  me l l i t us  compreende um grupo  de  doenças  

metabó l i cas  ca rac te r i zada  por  h iperg l i cemia ,  conseqüente  à  

re la t i va  ou  abso lu ta  de f i c iênc ia  de  secreção  de  insu l ina ,  

res is tênc ia  a  sua  ação  ou  ambas  as  s i tuações .  Embora  o  

d iabe tes  me l l i t us  tenha  como carac te r ís t i ca  marcan te  a  

h iperg l i cemia ,  os  desar ran jos  no  metabo l i smo da  gordura ,  

p ro te ínas  e  ca rbo id ra tos  causados  pe la  a l te ração  da  função  

da  insu l ina  podem ser  ca tas t ró f i cos .  Ao  longo  do  tempo,  em 

conseqüênc ia  das  a l te rações  metabó l i cas  c rôn icas ,  os  
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pac ien tes  d iabé t i cos  podem desenvo lve r  insu f i c iênc ia  e  

mesmo a té  fa lênc ia  de  d i fe ren tes  ó rgãos ,  espec ia lmente  os  

o lhos ,  nervos ,  r ins ,  co ração  e  vasos  sangu íneos  (Sky le r ,  

2004) .  

A  pa togen ia  do  d iabe tes  me l l i tus  é  complexa ,  mas  em 

resumo se  enca ixa  em duas  g randes  ca tegor ias ;  o  t i po  1 ,  

uma doença  au to - imune,  onde  ex is te  uma des t ru ição  

se le t i va  das  cé lu las  be ta  das  i l ho tas  pancreá t i cas ,  que  

p roduzem e  secre tam a  insu l ina  e  o  t ipo  2 ,  o  ma is  comum,  

(aprox imadamente  90% dos  casos) ,  secundár io  a  aumento  

da  res is tênc ia  à  ação  da  insu l ina  nos  tec idos ,  assoc iada  à  

respos ta  compensa tó r ia  inadequada na  secreção  da  mesma 

(não  insu l ino -dependente ) ,  que  se  desenvo lve  

p re fe renc ia lmente  em ind iv íduos  adu l tos  e  obesos  en t re  os  

50  e  60  anos  de  idade  (Sky le r ,  2004) .  

O  d iabe tes  me l l i t us  é  o  p r inc ipa l  p rob lema de  saúde  

púb l i ca  nos  Es tados  Un idos  da  Amér ica  e  ao  redor  do  

mundo.  De  acordo  com o  Cent ro  de  Cont ro le  de  Doenças  

(CDC)  nor te -amer icano ,  ma is  de  15  mi lhões  de  nor te -

amer icanos ,  ou  5 ,9% da  popu lação ,  possuem d iabe tes  

me l l i t us  e ,  aprox imadamente ,  800  mi l  novos  casos  são  

d iagnos t i cados  por  ano .  Enquanto  menos  de  1% da  

popu lação  aba ixo  dos  20  anos  possu i  d iabe tes  me l l i tus ,  

ac ima dos  65  anos  de  idade ,  a  inc idênc ia  sobe  para  ma is  de  
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18%.  O d iabe tes  e ra  a  sé t ima causa  de  mor te  nos  Es tados  

Un idos  da  Amér ica  (EUA)  em 1996,  e  o  r i sco  de  ób i to  nos  

d iabé t i cos  de  me ia - idade  é  duas  vezes  ma io r  do  que  na  

popu lação  sem d iabe tes  me l l i t us .  A  doença  co ronar iana ,  

p r inc ipa l  causa  de  ób i to ,  possu i  i nc idênc ia  a té  qua t ro  vezes  

ma io r  do  que  na  popu lação  sem o  d iabe tes  me l l i t us .  A inda ,  

é  a  p r inc ipa l  causa  de  insu f i c iênc ia  rena l  c rôn ica  e  

responsáve l  por  ma is  da  metade  das  amputações  dos  

membros  in fe r io res .  O cus to  anua l  es t imado do  d iabe tes  em 

1992  fo i  de  aprox imadamente  105  b i lhões  de  dó la res ,  mas ,  

na  ú l t ima  década ,  en t re tan to ,  houve  um aumento  da  

inc idênc ia  e  p reva lênc ia  do  d iabe tes ,  o  que  to rna  es tes  

gas tos  subes t imados  (S ib ley  e  Seaqu is t ,  2004) .  

No  Bras i l ,  segundo o  M in is té r io  da  Saúde,  pe lo  menos  

14 ,7% da  popu lação  com ma is  de  40  anos  é  d iabé t i ca  

(M in is té r io  da  Saúde,  2007) .  O  es tudo  mu l t i cên t r i co  

rea l i zado  por  Ma le rb i  e  F ranco  (1992) ,  em nove  cap i ta is ,  

demons t rou  que  a  p reva lênc ia  do  d iabe tes  me l l i tus  na  

popu lação  u rbana  en t re  30  a  69  anos  de  idade  é  de  

aprox imadamente  8%,  sendo  as  reg iões  Su l  e  Sudes te  as  de  

ma io r  p reva lênc ia .  Nes te  mesmo es tudo ,  50% dos  ind iv íduos  

e ram por tadores  sem d iagnós t i co  da  doença  a té  aque le  

momento .  
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3.3   T IPOS DE TRANSPLANTE DE PÂNCREAS E  

INDICAÇÕES 

 

São  t rês  as  ca tegor ias  de  pac ien tes  d iabé t i cos  insu l ino -

dependentes  que  se  bene f i c iam do  t ransp lan te  de  pâncreas ,  

que  pode  ser  rea l i zado  de  t rês  fo rmas :  

3.3 .1   Transplante  s imul tâneo de  pâncreas  e  r im 

(TSPR):  em  d iabé t i cos  u rêmicos ,  com 

compromet imento  da  função  rena l ,  em programas  

de  d iá l i se ,  ou  mesmo em fase  p ré -d iá l i se ,  

s i tuação  na  qua l  já  ex is te ,  ou  b revemente  

ex is t i rá ,  necess idade  de  t ransp lan te  rena l .  

3.3 .2   Transplante  de  pâncreas  após r im (TPAR):  em  

d iabé t i cos  não-u rêmicos ,  já  submet idos  a  

t ransp lan te  rena l ,  mas  que  con t inuam insu l ino -

dependentes  e  com evo lução  das  compl i cações  

do  d iabe tes  me l l i t us .   

3.3 .3  Transplante  de  pâncreas  so l i tár io  (TPS)  em 

d iabé t i cos  não-u rêmicos ,  h iper lábe is ,  com 

d iabe tes  de  d i f í c i l  con t ro le ,  c r i ses  f reqüen tes  de  

ce toac idose ,  coma h ipog l i cêmico ,  a lém de  

compl i cações  secundár ias  g raves .   
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Além das  s i tuações  c i tadas ,  a lguns  pac ien tes  com 

d iabe tes  me l l i tus  t ipo  1  se  bene f i c iam do  t ransp lan te  de  

pâncreas  (Ma i  e t  a l . ,  2006) .  

O  IPTR,  fundado em 1980 ,  16  anos  após  o  p r ime i ro  

t ransp lan te  de  pâncreas ,  reg is t ra  e  ana l i sa  d i fe ren tes  dados  

sobre  o  t ransp lan te  de  pâncreas .  O número  de  t ransp lan tes  

i so lados  de  pâncreas  permanece  ina l te rado  desde  1995 ,  

mas  a  l i s ta  de  espera  p ra t i camente  dup l i cou .  Em 2004 ,  

hav ia  nos  Es tados  Un idos ,  1 .644  pac ien tes  aguardando o  

t ransp lan te  de  pâncreas  (pâncreas  i so lado  e  pâncreas  após  

o  r im)  e  2 .441  aguardando o  t ransp lan te  s imu l tâneo  

(pâncreas  e  r im) .  A té  2006 ,  dos  16 .090  t ransp lan tes  de  

pâncreas ,  75% fo ram t ransp lan tes  s imu l tâneos  e  25% 

t ransp lan tes  i so lados  (Ma i  e t  a l . ,  2006) .   

Desde  1994 ,  o  IPTR reg is t ra  os  t ransp lan tes  em 

pac ien tes  por tadores  de  d iabe tes  me l l i t us  t i po  1 ,  que  em 

2002 /2003  compreend iam aprox imadamente  7 ,7% dos  

t ransp lan tes  (Gruessner  e  Su ther land ,  2005) .  

Ou t ras  opções  são  o  t ransp lan te  de  pâncreas  in te rv ivos  

e  o  t ransp lan te  de  i l ho tas .  O in te rv ivos  pode  ser  rea l i zado  

em apenas  a lguns  casos  e ,  a tua lmente ,  com as  

mod i f i cações  nos  p ro toco los  de  imunossupressão  e  

an t i coagu lação ,  a  sobrev ida  dos  recep to res  é  de  

aprox imadamente  85%.  O t ransp lan te  in te rv ivos  é  ind icado  
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para  os  pac ien tes  que  aguardam o  t ransp lan te  s imu l tâneo ,  e  

é  rea l i zado  porque  aprox imadamente  6% dos  pac ien tes  

d iabé t i cos  vão  ao  ób i to  anua lmente  aguardando  o  pâncreas  

e  o  r im;  o  número  de  pac ien tes  em l i s ta  é  ma is  do  que  o  

dobro  de  pac ien tes  t ransp lan tados  de  pâncreas  o  que  leva  

ao  aumento  do  número  dos  pac ien tes  em l i s ta  em ma is  de  

15% ao  ano ;  a  morb idade ,  mor ta l idade  e  qua l idade  de  v ida  

são  ba ixas  para  d iabé t i cos  em d iá l i se  (em comparação  com 

não  d iabé t i cos  em d iá l i se ) ,  mas  a  p r io r idade  não  é  dada  aos  

d iabé t i cos  em d iá l i se .  A  aná l i se  c r i te r iosa  e  o  segu imento  

dos  doadores  devem ser  rea l i zados  para  m in im izar  os  r i scos  

c i rú rg icos  e  metabó l i cos  para  de te rminar  se  es ta  fo rma de  

t ransp lan te  poderá  ser  ap l i cada  amp lamente  (Gruessner ,  

2004) .   

O  t ransp lan te  de  i l ho tas  é  ou t ra  moda l idade  a l te rna t i va  

no  res tabe lec imento  do  es tado  g l i cêm ico  a t ravés  da  

in t rodução  de  cé lu las  be ta  insu l ino  p rodu to ras .  É  um 

proced imento  exper imenta l ,  rea l i zado  apenas  em a lguns  

cen t ros  do  mundo e  que  demanda uma técn ica  apurada  na  

re t i rada ,  separação ,  p rocessamento  e  in fusão  des tas  

cé lu las ,  no  s is tema hepá t i co  por ta l  (Her ing  e t  a l . ,  2004) .   
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3.3 .4  Se leção do receptor  para  t ransplante  s imul tâneo  

pâncreas–r im 

Os c r i té r ios  para  o  t ransp lan te  de  pâncreas  e  i l ho tas  são  

baseados  nas  recomendações  e  rev isão  técn ica  da  

“Amer ican  D iabe tes  Assoc ia t ion ”  (Rober tson  e t . ;  2004) .  

 

3 .3 .4 .1  Cr i tér ios  de  inc lusão 

a)   P resença  de  ne f ropa t ia  c rôn ica  em d iabé t i cos  na  fa ixa  

e tá r ia  de  18  a  45  anos .  

b )   C learance  de  c rea t in ina  <  20  mL/min .   

c )   P resença  de  d iabe tes  me l l i t us  t i po  1  dev idamente  

documentado  quando  necessár io  (an t i co rpo  an t i i l ho ta ,  

pep t ídeo-C basa l ) .  

d )   Es tab i l i dade  emoc iona l  e  ps icossoc ia l .  

e )   N íve l  cu l tu ra l  compat íve l  com a  compressão  dos  r i scos  

e  bene f íc ios  da  c i ru rg ia  e  da  imunossupressão .  

 

3 .3 .4 .2  Cr i tér ios  de  exc lusão absolutos  

a)   Compromet imento  abso lu to  da  função  card íaca :  

–   i n fa r to  agudo  do  miocárd io  recen te  (6  meses) ;  

–   ang ina  com ev idênc ia  c ineang iocoronar iog rá f i ca  de  

obs t rução  coronár ia  não  compat íve l  com cor reção  

c i rú rg ica ;  
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–  ecocard iograma com f ração  de  e jeção  menor  que  

50%.  

b )   P resença  de  d is tú rb io  ps iqu iá t r i co ,  i ns tab i l i dade  

emoc iona l ,  dependênc ia  de  á lcoo l  ou  d rogas  e  fa l ta  de  

mot i vação .  

c )   P resença  de  in fecção  a t i va ,  neop las ia  ou  con t ra -

ind icação  à  imunossupressão .  

d )   Obes idade :  índ ice  de  massa  corpórea  ( IMC)  ma io r  do  

que  30 .  

 

3 .3 .4 .3  Cr i tér ios  de  exc lusão re la t ivos  

a)  Tabag ismo.  

b )   P resença  de  compl i cações  do  d iabe tes :  

–   re t inopa t ia  p ro l i fe ra t i va  ou  hemor rag ia  re t in iana  

p rév ia ;  

–   doença  vascu la r  per i fé r i ca  com ou  sem obs t rução  das  

a r té r ias  i l í acas  ver i f i cadas  ao  Dopp le r ;  

–   ca rd iomiopa t ia ;  

–   neuropa t ia  au tonômica  com ou  sem man i fes tações  

c l ín i cas .  

c )   Res is tênc ia  à  insu l ina .  

d )   Mú l t ip las  c i ru rg ias  abdomina is  p rév ias .  

e )   Ava l iação  c l ín i ca  ou  labora to r ia l  com a l te ração  

s ign i f i ca t i va .   

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                  Revisão da Literatura 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 29

3.3 .4 .4  Cr i tér ios  de  se leção de  doadores  

a)   Idade  en t re  c inco  e  c inqüen ta  anos .   

b )   Peso  ma io r  do  que  30  kg  em caso  da  re t i rada  do  

pâncreas  sem o  f ígado .  

c )   Peso  ma io r  do  que  50  kg  com hemog lob ina  g l i cos i lada  

norma l  em caso  de  re t i rada  do  f ígado  e  pâncreas .  

d )   G l i cemia  norma l  ou  a l te rada .  

e )   Aspec tos  c i rú rg icos  na  ava l iação :  

–   aparênc ia  norma l  do  pâncreas  à  inspeção  e  

macroscop ia .  

 

3 .3 .4 .5  Cr i tér ios  de  exc lusão 

a)   H is tó r ia  de  d iabe tes  me l l i t us  t i po  1  ou  2 .   

b )   Se  houver  h iperg l i cem ia ,  hemog lob ina  g l i cos i lada  

a l te rada .  

c )   H is tó r ia  de  doença  pancreá t i ca  ou  c i ru rg ia  p rév ia  

pancreá t i ca  ou  duodena l .  

d )   S ina is  de  lesão  hepá t i ca  à  inspeção  ou  macroscop ia .  

e )   Obes idade  mórb ida :  índ ice  de  massa  corpórea  ( IMC)  

ma io r  do  que  40 .  
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3.4  HISTÓRICO DO TRANSPLANTE DE PÂNCREAS 

 

No  d ia  17  de  dezembro  de  1966 ,  Ke l l y  e  L i l l ehe i  

rea l i za ram na  Un ivers idade  do  M inneso ta  o  t ransp lan te  de  

par te  de  um pâncreas  com l igadura  do  duc to  p r inc ipa l ,  em 

con jun to  com um r im p roven ien te  de  doador  cadáver  em 

uma pac ien te  em es tado  u rêmico ,  de  28  anos  de  idade .  O  

segmento  t ransp lan tado  (co rpo  e  cauda)  fo i  pos ic ionado  na  

fossa  i l í aca  esquerda ,  ex t ra -per i tonea l ,  com anas tomose  

en t re  o  t ronco  ce l íaco  do  doador  e  a r té r ia  i l í aca  comum do  

recep to r .  A  ve ia  esp lên ica  do  enxer to  fo i  pos ic ionada  jun to  

com a  ve ia  mesenté r i ca  super io r  e  a  ve ia  por ta ,  fo ram fe i tas  

anas tomoses  té rmino- la te ra is  de  cada  uma de las  com a  ve ia  

i l í aca  do  recep to r  e  l i gadura  do  segmento  da  ve ia  i l í aca  

in te rpos to ,  t rans fo rmando o  condu to  venoso  em uma pon te  

(bypass) ,  técn ica  es ta  descr i ta  por  Merke l  em es tudos  

exper imenta is  em cães  com o  ob je t i vo  de  reduz i r  o  r i sco  de  

t rombose .  

A  imunossupressão  fo i  fe i ta  com aza t iop r ina  e  

p redn isona .  Doses  de  coba l to 6 0  fo ram u t i l i zadas  para  

supr im i r  a  função  exócr ina ,  mas  o  ob je t i vo  da  i r rad iação  não  

fo i  a l cançado  e ,  no  sé t imo pós -opera tó r io  a  pac ien te  fo i  

operada  por  causa  de  uma f í s tu la  e  co leção  pancreá t i ca  r i ca  
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em ami lase .  No  in t ra -opera tó r io ,  o  pâncreas  fo i  b iops iado  e  

o  d iagnós t i co  fo i  de  pancrea t i te .  A  recep to ra  f i cou  l i v re  de  

insu l ina  por  6  d ias ,  mas  pos te r io rmente  houve  a  

necess idade  de  seu  uso  em doses  c rescen tes .  Em 14  de  

fevere i ro  de  1967 ,  o  pâncreas  e  o  r im fo ram remov idos .  

Duran te  o  p roced imento ,  houve  compl i cações  técn icas  na  

re t i rada  do  enxer to  com lesão  da  ve ia  i l í aca ,  l i gadura ,  

es tenose  da  mesma e  a  an t i coagu lação  fo i  i n te r romp ida .  A  

pac ien te  fo i  a  ób i to  por  t romboembo l i smo pu lmonar  13  d ias  

após  a  re t i rada  do  enxer to .  Na  h is to log ia ,  o  pâncreas  

apresen tava  um in f i l t rado  mononuc lear  en t re  os  lóbu los  e  

ác inos  ( ca rac te r ís t i co  da  re je ição) ,  mas  a  con f igu ração  das  

i l ho tas  e ra  norma l .   

Es te  p r ime i ro  caso ,  apenas  exempl i f i ca  a  complex idade  

das  compl i cações  assoc iadas  ao  t ransp lan te  de  pâncreas  

nas  ú l t imas  duas  décadas :  comp l i cações  c i rú rg icas ,  

in fecções  e  re je ição  do  enxer to  (Su ther land  e  Gruessner ,  

2004) .  No  segundo t ransp lan te ,  rea l i zado  por  L i l l ehe i ,  em 

31  de  dezembro  de  1966 ,  o  pâncreas  fo i  t ransp lan tado  

in te i ro  com o  duodeno para  a  d renagem das  secreções  

exócr inas .  Pos te r io rmente ,  L i l l ehe i  in t roduz iu  e  re f inou  

novas  técn icas  c i rú rg icas  e  a lgumas de las  são  vá l idas  a té  

os  d ias  de  ho je  (Su ther land  e  Gruessner ,  2004) .  
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Após  os  p r ime i ros  qua t ro  t ransp lan tes  de  pânc reas  

rea l i zados  na  Un ivers idade  do  Minneso ta ,  fo ram rea l i zados  

na  Amér ica  do  Su l  ou t ros  qua t ro  t ransp lan tes  parc ia is  (de  

ma io  a  se tembro  de  1968) ;  o  p r ime i ro  na  Un ivers idade  do  

R io  de  Jane i ro  por  Te ixe i ra  e  co ls .  (1970) 8 ;  do is  na  

Un ivers idade  de  São  Pau lo  por  P ino t t i  e  co ls .  (1971) 9;  e  um 

na  Argen t ina  (Hosp i ta l  de  Buenos  A i res )  por  Bor togaray  e  

co ls .  (1970) 10,  c i tados  por  Su ther land  e  Gruessner  (2004) .  

Des tes  qua t ro  t ransp lan tes  i so lados  de  pâncreas  somente  

um permaneceu  func ionan te  por  qua t ro  meses  a té  o  

desenvo lv imento  da  re je ição .   

Os  avanços  nos  p ro toco los  de  imunossupressão  com a  

in t rodução  de  novas  d rogas  represen ta ram o  ma io r  impac to  

na  me lhor ia  dos  resu l tados  do  t ransp lan te  de  pâncreas .  A  

in t rodução  dos  in ib idores  da  ca lc ineur ina  (c i c lospor ina  em 

1980 e  o  tac ro l imus  em 1990)  poss ib i l i t ou  o  aumento  do  

número  de  t ransp lan tes ,  inc lus ive  os  de  pâncreas .  Ca lne  

(1979) 11,  re la tou  o  sucesso  da  c ic lospor ina  em 2  recep to res  

                                                 
8  TEIXEIRA, E.; MONTEIRO, G.; DECENZO, M.; et al. Transplantation of the isolated 
pancreas. Bull Soc Inter Chir, 1970; 29: 337-9. 
9 PINOTTI, H.W.; RAIA, A.A.; ELLENBOGEN, G.; WAICHEMBERG, B.L. Transplante de 
pâncreas em humanos. In: Atualização Cirúrgica. São Paulo: Johnson&Johnson, 1971; p. 
338-41. 
10  BORTAGARAY, M.C.; ZELASCO, J.F.; BAVA,A.; et al.Homotransplante parcial Del 
pancreas em el diabético. Pren Méd Argent, 1970; 57: 220. 
11 CALNE, R.Y.; ROLLES, K.; WHITE, D.J.G.; et al. Cyclosporine a initially as the only 
immunosuppressant in 36 recipients of cadaveric organs: 32 kidneys, 2 pancreas , and 2 
livers. Lancet, 1979; 2: 1033.  

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                  Revisão da Literatura 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 33

de enxer to  de  pâncreas  (um em con jun to  com o  r im e  ou t ro  

com o  f ígado)  c i tado  por  Su ther land  e  Gruessner  (2004) .   

Pos te r io rmente ,  em meados  da  década de  1990  o  FDA 

(Food  and  Drug  Admin is t ra t ion )  aprovou  o  uso  do  tac ro l imus  

e  do  mofe t i l  m ico feno la to  com imunossupressores .  

A tua lmente ,  ou t ras  d rogas  e  d i fe ren tes  esquemas de  

imunossupressão  to rnaram exce len tes  os  resu l tados  do  

t ransp lan te  de  pâncreas  em longo  p razo  (Su ther land  e  

Gruessner ,  2004) .  

Embora  ex is ta  uma quan t idade  de  resu l tados  adversos  

que  não  serão  e l im inados ,  e les  são  mu i to  ma is  ba ixos  do  

que  uma década a t rás .  A  te rapêu t i ca  imunossupressora  

reduz iu  d ras t i camente  os  n íve is  de  re je ição .  Em todas  as  

ca tegor ias  de  t ransp lan te ,  a  sobrev ida  do  enxer to  é  

a tua lmente  em to rno  de  80 /85%,  enquanto  a  sobrev ida  do  

pac ien te  em 1  ano  é  de  95% para  o  t ransp lan te  s imu l tâneo  

e  t ransp lan te  de  pâncreas  após  o  r im e  de  98% para  o  

t ransp lan te  i so lado .  

O t ransp lan te  s imu l tâneo  a inda  é  ma is  f reqüen te  do  que  

o  t ransp lan te  so l i tá r io ,  mas  es te  t ipo  con t inua  c rescendo 

d ian te  da  necess idade  de  “p ro teção”  do  r im t ransp lan tado  

em doadores  v ivos  e  em pac ien tes  d iabé t i cos  u rêmicos  que  

necess i tam de  d iá l i se .  
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Algumas  var iáve is  cons ideradas  impor tan tes  na  

sobrev ida  do  enxer to  como a  man ipu lação  vascu la r  e  das  

secreções  exócr inas  (man ipu lação  dos  duc tos ) ,  tempo de  

p reservação  e  ou t ras ,  possuem ho je  uma impor tânc ia  menor  

no  es tabe lec imento  da  sobrev ida .  A tua lmente ,  a  idade  do  

recep to r  é  impor tan te ,  embora  a  va r iação  se ja  amp la ;  há  

menor  índ ice  de  re je ição  em recep to res  ma is  ve lhos ,  

embora  a  sobrev ida  não  se ja  tão  e levada  se  comparada  aos  

recep to res  jovens .  Nos  d ias  a tua is ,  ma is  t ransp lan tes  são  

rea l i zados  em pac ien tes  com d iabe tes  t ipo  2  do  que  em 

anos  an te r io res  e ,  os  resu l tados  são  s im i la res  en t re  es tes  e  

os  por tadores  do  d iabe tes  t ipo  1 ,  mas ,  uma aná l i se  ma is  

apurada  é  necessár ia  para  de te rminar  se  ex is tem d i fe renças  

ep idemio lóg icas  en t re  os  g rupos .  Embora  o  reg is t ro  dos  

t ransp lan tes  de  pâncreas  rea l i zados  fo ra  dos  Es tados  

Un idos  não  se ja  obr iga tó r io ,  pa ra  aque les  que  são  

reg is t rados  no  IPTR,  os  resu l tados  são  s im i la res  nos  EUA e  

nos  ou t ros  cen t ros  do  mundo ( In te rna t iona l  Pancreas  

Transp lan t  Reg is t ry ,  2007) .   

 

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                  Revisão da Literatura 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 35

3.5  TÉCNICAS DO TRANSPLANTE DE PÂNCREAS 

 

A  técn ica  ma is  comumente  empregada no  t ransp lan te  de  

pâncreas  to ta l  é  a  d renagem ves ica l  das  secreções  

exócr inas  que  cons is te  em um enxer to  duodeno pancreá t i co  

com anas tomose duodeno ves ica l  (F igura  1 ) .   

 
 

Figura 1 -  Representação esquemática do pâncreas transplantado com 
drenagem vesical das secreções exócrinas. Pâncreas 
transplantado posicionado na fossa ilíaca direita, com 
anastomose duodeno vesical 

 

 

Um segmento  de  6  a  10  cm do  duodeno do  doador  é  

re t i rado  em con jun to  com o  pâncreas  e  os  segmentos  d is ta is  

do  duodeno são  fechados  (F igura  2 ) .   

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                  Revisão da Literatura 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 36

2A                

 
 
 
 

 

 

 

 

 

2B 

 

Figura 2A e 2B - representação esquemática (2A) e peça cirúrgica (2B). 
Pâncreas a ser transplantado. À esquerda observamos o 
segmento de duodeno retirado em conjunto com o pâncreas 
que pode ser anastomosado com a bexiga ou com o intestino 
delgado em “Y” de Roux. Em 2A (centro da figura, porção 
superior) e em 2B (centro da figura, porção inferior) temos o 
conduto arterial já anastomosado com a artéria mesentérica 
superior (cabeça do pâncreas) e a artéria esplênica (corpo e 
cauda). A porção proximal (seta em 2B) pode ser 
anastomosada com a artéria ilíaca comum ou a externa 
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O pâncreas  é  co locado  em pos ição  in t ra -per i tonea l  na  

fossa  i l íaca  d i re i ta  do  recep to r .  A  anas tomose a r te r ia l  é  

fe i ta  en t re  um condu to  a r te r ia l  “em Y”  do  doador  (compos to  

pe las  a r té r ias  i l í aca  ex te rna ,  in te rna  e  a  comum)  e  a  a r té r ia  

esp lên ica  e  mesenté r i ca  super io r  que  i r r igam 

respec t i vamente  corpo ,  cauda  e  cabeça  do  enxer to  

pancreá t i co  (F igura  2 ) .  A  a r té r ia  esp lên ica ,  mesen té r i ca  

super io r  e  a  ve ia  esp lên ica  te rminam em “ fundo  cego” .  Na  

porção  p rox ima l  do  condu to  a r te r ia l  “em Y”  é  fe i ta  uma 

anas tomose témino- la te ra l  com a  a r té r ia  i l í aca  ex te rna  ou  

comum do  recep to r  (F igura  3A e  F igura  3B) .  

A  anas tomose venosa  pode  ser  fe i ta  d i re tamente  na  ve ia  

i l í aca  comum ou  ex te rna  (F igura  4 )  ou  a inda  em d i reção  à  

ve ia  por ta ,  na  ve ia  mesen té r i ca  super io r  (F igura  5 ) .  
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Figura 3A -  Anastomoses. DV: drenagem venosa do pâncreas 
transplantado; Conduto arterial, anastomose em “Y”; AICD: 
artéria ilíaca comum direita; VICD: veia ilíaca comum direita 
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Figura 3B -  Anastomose arterial. CA: conduto arterial, anastomose em “Y”; 
AICD: artéria ilíaca comum direita. **: artéria mesentérica 
superior (irrigação da cabeça do pâncreas); #: artéria esplênica 
(irrigação para o corpo e cauda) 
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Figura 4 -  Representação esquemática da drenagem entérica das 

secreções exócrinas e drenagem venosa sistêmica. Pâncreas 
posicionado com a cabeça para baixo e a anastomose venosa 
(em azul) término-lateral com a veia ilíaca comum 

 

 

Ex is te  ou t ra  opção  técn ica  para  a  d renagem das  

secreções  exócr inas :  é  a  d renagem en té r i ca ,  onde  é  

rea l i zada  uma anas tomose em “Y”  de  Roux  en t re  o  duodeno 

re t i rado  em con jun to  com o  pâncreas  (F igura  2 )  e  o  

in tes t ino  de lgado  do  recep to r  (F iguras  4  e  5 ) .  
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Figura 5 -  Representação esquemática da drenagem entérica das 
secreções exócrinas (pâncreas posicionado com a cabeça para 
cima) e anastomose entre o duodeno e alça intestinal de 
delgado. Observar a drenagem venosa do pâncreas na veia 
mesentérica superior (em azul) em direção à veia porta 

 

 

As  conseqüênc ias  em longo  p razo  da  d renagem ves ica l  e  

da  d renagem en té r i ca  das  sec reções  exócr inas  sobre  o  

enxer to  e  a  sobrev ida  do  pac ien te  es tão  a tua lmente  bem 

es tabe lec idas .  Os  reg is t ros  ma is  recen tes ,  p roven ien tes  da  

“Un i ted  Ne twork  fo r  Organ Shar ing”  (UNOS)  e  do  

“ In te rna t iona l  Pancreas  Transp lan t  Reg is t ry ”  ( IPTR)  

demons t ram que  não  há  d i fe renças  na  sobrev ida  em longo  

p razo  do  pac ien te ,  do  r im t ransp lan tado  e  do  pâncreas  en t re  

as  duas  técn icas .  En t re tan to ,  na  d renagem ves ica l ,  os  
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pac ien tes  devem ser  mon i to rados  em longo  p razo  em v i r tude  

da  a l ta  inc idênc ia  de  compl i cações  metabó l i cas  (ac idose ,  

por  perdas  de  b ica rbona to  na  u r ina ) ,  i n fecc iosas  ( fungos ,  

c i tomega lov í rus )  e  u ro lóg icas  como,  por  exemplo ,  f í s tu las ,  

cá lcu los  ves ica is ,  hematúr ia ,  d i s função  da  bex iga  e  tumores  

ves ica is .  Os  pac ien tes  que  desenvo lvem compl i cações  com 

es ta  técn ica  devem ser  submet idos  à  conversão  para  a  

d renagem en té r i ca ,  que  pode  compl i ca r  com in fecções  in t ra -

abdomina is  e  h iper tensão  (Ma i  e t  a l . ,  2006) .  

H is to r i camente ,  a  d renagem venosa  das  secreções  

endócr inas  sempre  fo i  rea l i zada  em d i reção  à  ve ia  i l í aca  

ex te rna  do  recep to r  (D iem e t  a l . ,  1990) .  Por  causa  das  

poss íve is  conseqüênc ias  da  h iper insu l inemia  per i fé r i ca  

( res is tênc ia  à  ação  da  insu l ina ,  a  co r t i co te rap ia ,  

d i s l i p idemia)  e  índ ices  de  re je ição  do  enxer to  pancreá t i co  

e levados ,  Gabber  e  co ls .  (1993) ,  p ropuseram em 1992  a  

técn ica  de  d renagem em d i reção  à  ve ia  por ta  e  ao  f ígado ,  

v i s to  que  a  d renagem venosa  por ta l  das  secreções  

endócr inas  res tabe lece  a  c i rcu lação  f i s io lóg ica  da  insu l ina  

em d i reção  ao  f ígado ,  tec idos  “a lvo ”  e  a  c i r cu lação  

s is têmica .  Embora  a lguns  es tudos  (Perez  e t  a l . ,  2001 ;  

Ph i losophe  e t  a l . ,  2001)  demons t rem uma ma io r  sobrev ida  

do  enxer to  e  menor  índ ice  de  compl i cações  (como a  

re je ição)  na  d renagem por ta l  em re lação  à  d renagem 
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s is têmica ,  ou t ros  es tudos  não  apresen ta ram d i fe renças  

en t re  as  técn icas  (S t ra t ta  e t  a l . ,  2001 ;  Pe t ruzzo  e t  a l . ,  

2000) .  Segundo Ma i  e  co ls .  (2006) ,  ex is te  a  necess idade  de  

novos  es tudos  de  longo  p razo  para  es tabe lecer  as  

d ive rgênc ias  en t re  as  técn icas  e  os  índ ices  de  re je ição  e  

compl i cações  secundár ias  ao  metabo l i smo da  insu l ina .  

 

 

3.6   PAPEL DOS EXAMES LABORATORIAIS NO 

DIAGNÓSTICO DAS COMPLICAÇÕES  

 

3 .6 .1  Ami lase  e  l ipase  sér ica  

São  do is  marcadores  de  p rocesso  in f lamató r io  do  

pâncreas ,  mas  inespec í f i cos .  A lém da  re je ição ,  podem es ta r  

aumentados  em ou t ras  cond ições  como,  por  exemplo ,  na  

lesão  de  p reservação ,  panc rea t i te  pós-opera tó r ia ,  

pancrea t i te  por  c i tomega lov í rus ,  doença  l i n fopro l i fe ra t i va  

pós- t ransp lan te  e  pós-b ióps ia .  A  sens ib i l i dade  da  l i pase  no  

d iagnós t i co  da  re je ição  é  de  71% con t ra  50% da  ami lase  e  

33% da  g l i cemia  de  je jum (Gruessner ,  2004) .   

Nos  pac ien tes  t ransp lan tados  de  r im e  pâncreas ,  a  

c rea t in ina  pode  ser  usada  como marcador  de  re je ição  e  a  
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sua  sens ib i l i dade  é  de  aprox imadamente  75%,  pouco  ma io r  

que  a  da  ami lase ,  mas  em a té  25% dos  casos  a  re je ição  do  

pâncreas  se  faz  de  fo rma i so lada .  Nesses  casos ,  e  nos  

casos  de  t ransp lan te  i so lado  de  pâncreas  e  pâncreas  após  

r im,  a  c rea t in ina  não  tem va lo r  para  o  d iagnós t i co  

(Gruessner ,  2004) .   

 

3 .6 .2  Ami lase  ur inár ia  

Em es tudos  c l ín i cos  e  exper imenta is ,  a  re je ição  exócr ina  

ocor re  de  do is  a  c inco  d ias  an tes  da  re je ição  endócr ina .  

Des ta  fo rma a  dosagem da  ami lase  u r inár ia  se r iada  é  o  

p r inc ipa l  exame labora to r ia l  pa ra  os  pac ien tes  com 

drenagem ves ica l  das  secreções  exócr inas  e  a  redução  da  

ami lase  u r iná r ia  (h ipoami lasúr ia )  é  o  marcador  b ioqu ímico  

ma is  comum para  ind ica r  a  re je ição .  É  bas tan te  inespec í f i co  

e  pode ,  en t re tan to ,  ocor re r  em ou t ras  cond ições  como a  

lesão  de  p reservação ,  t rombose  a r te r ia l  ou  venosa ,  

pancrea t i te  g rave ,  je jum pro longado e  obs t rução  duc ta l ,  ou  

se ja ,  todas  as  s i tuações  que  comprometam a  porção  

exócr ina  do  enxer to .  O es tado  de  h id ra tação  e  d iu rese  do  

pac ien te  deve  ser  levado  em con ta ,  em v i r tude  das  amp las  

var iações  da  concen t ração  da  ami lase .  En tão ,  a  

mensuração  rea l i zada  em un idades  por  tempo (U/h )  é  

me lhor  do  que  a  rea l i zada  em un idades  por  l i t ro  (U /L ) .  
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Dian te  da  ausênc ia  de  espec i f i c idade ,  a  b ióps ia  percu tânea  

é  ind icada  para  o  d iagnós t i co  da  re je ição  com o  ob je t i vo  de  

se  ev i ta r  fa l sos  d iagnós t i cos  e  te rapêu t i ca  inadequados  

(Gruessner ,  2004) .  

Gl icemia:  a  g l i cemia  se  norma l i za  rap idamente  após  um 

t ransp lan te  de  sucesso .  A  h iperg l i cemia  pers is ten te  no  pós-

opera tó r io  recen te  pode  ser  s ina l  de  mau func ionamento  do  

enxer to  por  qua lquer  causa  ( lesão  de  p reservação ,  

t rombose  a r te r ia l  ou  venosa ,  pancrea t i te ,  re je ição  aguda) .  

Pode  ocor re r  h iperg l i cemia  t rans i tó r ia  nos  p r ime i ros  6  

meses  após  o  t ransp lan te  por  re je ição  c rôn ica ,  aumento  da  

res is tênc ia  a  insu l ina  e  ganho de  peso ,  e fe i tos  adversos  da  

imunossupressão ,  a lém das  causas  an te r io rmente  c i tadas  

para  o  pós-opera tó r io  recen te  (Larsen ,  2004) .  Embora  

apresen te  a l ta  espec i f i c idade  (90–95%)  é  o  marcador  menos  

sens íve l  pa ra  re je ição  (20%)  e  pac ien tes  com n íve is  

p lasmát i cos  de  g l i cose  ma io res  do  que  300  mg/d l  possuem 

apenas  2% de  chance  de  res tabe lecer  a  função  endócr ina  

(Gruessner ,  2004) .  

 

3 .6 .3  Pept ídeo-C  

O  pep t ídeo-C não  possu i  função  metabó l i ca ,  mas  é  

secre tado  pe la  cé lu la  be ta  das  i l ho tas  pancreá t i cas  na  

c i rcu lação  sangu ínea  em quan t idades  semelhan tes  à  
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i nsu l ina .  A  insu l ina  é  em par te  metabo l i zada  no  f ígado  e  o  

pep t ídeo-C,  não .  A lém d isso ,  a  me ia -v ida  do  pep t ídeo-C é  

duas  a  c inco  vezes  ma is  longa  do  que  a  me ia -v ida  da  

insu l ina .  Ass im,  a  dosagem do  pep t ídeo-C fo rnece  uma 

es t imat i va  ma is  apurada  da  função  endócr ina  do  pâncreas  

t ransp lan tado  a t ravés  da  cor re lação  en t re  os  n íve is  de  

pep t ídeo-C,  p ró - insu l ina  e  insu l ina  endógena.  O aumento  da  

p ró - insu l ina  em re lação  ao  pep t ídeo-C e  à  insu l ina  pode  ser  

um ind ica t i vo  p recoce  de  lesão  das  cé lu las  be ta  e  da  porção  

endócr ina  do  enxer to  (Larsen ,  2004) .  Em gera l ,  os  

pac ien tes  que  apresen tam g l i cemia  norma l  no  pós-

t ransp lan te  apresen tam a l tos  n íve is  sé r i cos  (n íve is  norma is )  

de  pep t ídeo-C.  Ao  con t rá r io ,  aque les  pac ien tes  que  

necess i t am e  fazem uso  de  insu l ina  exógena possuem 

n íve is  ma is  ba ixos  de  pep t ídeo-C (Rober tson ,  2004) .   

 

3 .6 .4  Hemoglobina  g l icos i lada  ( f ração HbA1c)  

A hemog lob ina  g l i cos i lada  é  fo rmada quando a  g l i cose  

sangu ínea  es tá  e levada  e  se  l i ga  de  fo rma i r revers íve l  à  

hemog lob ina  da  hemác ia ,  fo rmando um complexo  es táve l .  A  

sua  dosagem fo rnece  uma es t imat i va  f ie l  do  con t ro le  

g l i cêmico  d iá r io  duran te  aprox imadamente  3  meses  (que  é  o  

tempo de  v ida  méd io  da  hemác ia ) .  Os  va lo res  da  HbA1c  não  

es tão  su je i tos  às  var iações  observadas  no  mon i to ramento  
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d iá r io  da  g l i cemia  e  possuem um va lo r  p red i t i vo  e levado  na  

poss ib i l i dade  de  desenvo lv imento  das  compl i cações  

secundár ias  do  d iabe tes .  Quanto  ma io r  a  g l i cemia ,  ma io r  

se rá  a  porcen tagem de  hemog lob ina  g l i cos i lada .  No  pós-

t ransp lan te  a  dosagem da  HbA1c  pode  a judar  no  

mon i to ramento  em longo  p razo  da  função  do  enxer to ,  

p rodução  de  insu l ina  e  poss íve is  ep isód ios  de  h iperg l i cem ia  

c l ín i cos  ou  subc l ín i cos  (Rober tson ,  2004) .   

 

 

3.7  MEIOS DE CONTRASTE POR MICROBOLHAS 

 

Os  me ios  de  con t ras te  são  amp lamente  u t i l i zados  no  

d iagnós t i co  por  imagem (B lomley  e t  a l . ,  2001)  e  fazem par te  

da  ro t ina  da  rad io log ia  gera l ,  tomogra f ia  computador i zada  e  

ressonânc ia  magnét i ca  (L iu  e t  a l . ,  2005) .  A té  recen temente ,  

possu íam poucas  ap l i cações  em u l t ra -sonogra f ia  (B lomley  

e t  a l . ,  2001) ,  mas  duran te  as  duas  ú l t imas  décadas  os  

me ios  de  con t ras te  em u l t ra -sonogra f ia  vêm sendo  

es tudados  e  g radua lmente  inser idos  no  con tex to  c l ín i co  (L iu  

e t  a l . ,  2005) .  O  e fe i to  de  con t ras te ,  descober to  por  Gramiak  

e  Shah (1968) ,  em es tudos  de  ecocard iogra f ia ,  após  a  

admin is t ração  inc iden ta l  de  verde  de  indoc ian ina ,  conduz iu  
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ao es tudo  minuc ioso  do  e fe i to  de  con t ras te  das  mic robo lhas  

no  u l t ra -som duran te  vá r ios  anos .   

O  desenvo lv imento  comerc ia l  dos  me ios  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas  começou na  década  de  80  com observações  

que  levaram à  es tab i l i zação  e  m in ia tu r i zação  das  

mic robo lhas .  Car ro l  e t  a l .  (1980) ,  demons t ra ram que  bo lhas  

de  n i t rogên io  encapsu ladas  com ge l  e ram es táve is  o  

su f i c ien te  para  p roduz i r  e fe i to  de  rea lce  na  u l t ra -sonogra f ia .  

Fe ins te in  e t  a l .  (1984) ,  demons t ra ram que  as  m ic robo lhas  

de  a r  son icadas  com a lbumina  humana e ram es táve is  o  

su f i c ien te  para  a t ravessar  a  c i r cu lação  pu lmonar ,  opac i f i ca r  

o  ven t r í cu lo  esquerdo  e  a t ing i r  a  c i r cu lação  s is têmica .  

En tão ,  d i fe ren tes  me ios  de  con t ras te  baseados  em 

bo lhas  de  a r ,  também chamados  de  me ios  de  con t ras te  de  

p r ime i ra  geração ,  fo ram es tudados  e  comerc ia l i zados ,  mas  

a  reduz ida  longev idade  causada pe lo  tamanho das  

mic robo lhas  e  ráp ida  d i fusão  das  bo lhas  de  a r ,  l im i ta ram a  

sua  u t i l i zação  c l ín i ca  (M i l l e r  e  Nanda,  2004) .   

Os  per f luo rocarbonos ,  u t i l i zados  como agen tes  de  

con t ras te  desde  a  década  de  90 ,  em v i r tude  das  

carac te r ís t i cas  que  o  to rnam e f i cazes  como a  a l ta  

dens idade ,  ba ixa  d i fusão  e  es tab i l i dade ,  ocupam ho je  lugar  

de  des taque  (M i l l e r  e  Nanda,  2004) .   
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Os me ios  de  con t ras te  a tua is ,  chamados  de  segunda 

geração ,  ca rac te r i zam-se  por  um d iâmet ro  méd io  das  

mic robo lhas  menor  do  que  10  µm,  e  pers is tênc ia  p ro longada  

na  c i rcu lação  sangu ínea  (por  a té  10  minu tos )  (L iu  e t  a l . ,  

2005) .  As  m ic robo lhas  são  reves t idas  com d i fe ren tes  

subs tânc ias  ( l íp ides ,  su r fac tan tes ,  a lbumina  humana ou  

po l ímeros) ,  que  reduzem a  sua  d i fusão ,  poss ib i l i t am a  sua  

permanênc ia  por  ma is  tempo no  in te r io r  da  c i rcu lação  

sangu ínea  e  supor tam as  var iações  de  p ressão  decor ren tes  

da  con t ração  card íaca  e  dos  e fe i tos  do  u l t ra -som (Mi l l e r  e  

Nanda,  2004) .   

Graças  ao  en tend imento  das  p ropr iedades  e  dos  

mecan ismos  f í s i cos  envo lv idos  no  e fe i to  de  con t ras te  

causado  pe las  m ic robo lhas ,  novas  tecno log ias  es tão  em 

desenvo lv imento  para  me lhor  ava l iação  dos  me ios  de  

con t ras te  e  seus  e fe i tos .   

O  Dopp le r  co lo r ido  ou  de  amp l i tude ,  u t i l i zados  

an te r io rmente  nos  es tudos  de  u l t ra -sonogra f ia  com me ios  de  

con t ras te  de  p r ime i ra  geração ,  são  fe r ramentas  ú te is ,  mas  

não  são  idea is ,  po r  causa  dos  a r te fa tos  gerados ,  como por  

exemplo ,  a  ba ixa  reso lução  espac ia l  e  o  bor ramento  da  cor  

(L iu  e t  a l . ,  2205) .  

A tua lmente ,  a  harmôn ica  de  pu lso  inver t ido ,  tecno log ia  

d ispon íve l  i dea l  para  os  es tudos  com me io  de  con t ras te  em 
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u l t ra -sonogra f ia ,  pe rmi te  me lhor  ca rac te r i zação  do  me io  de  

con t ras te  em re lação  aos  tec idos ,  em tempo rea l ,  sem a  

necess idade  do  Dopp le r .  Fo i  descober ta  por  Burns  e  

co laboradores  na  Un ivers idade  de  Toron to  no  f im da  década  

de  90  (Burns  e t  a l . ,  2000) .  

O  pu lso  inver t ido  supr ime o  s ina l  tec idua l  e  po tenc ia l i za  

os  s ina is  p roven ien tes  da  mic robo lha ,  p roduz indo  um s ina l  

de  in tens idade  ma io r  do  que  o  tec idua l  (L iu  e t  a l . ,  2005) .  O  

mecan ismo de  ação  das  mic robo lhas  é  baseado nos  

p r inc íp ios  f í s i cos  de  ra re fação  e  compressão ,  sobre  a  

m ic robo lha ,  c r iados  pe lo  índ ice  mecân ico  do  fe ixe  de  u l t ra -

som.   

A  ra re fação  ocor re  com a  redução  da  p ressão  sobre  o  

gás  (m ic robo lha) ,  e  a  compressão  acon tece  com o  aumento  

da  p ressão  na  fase  pos i t i va  do  c ic lo  sonoro .  A  sucessão  de  

even tos  de  ra re fação  e  compressão  leva  a  a l te rações  de  

vo lume das  mic robo lhas  que  resu l ta rão  na  in tens idade  do  

s ina l .  O  índ ice  mecân ico  ( IM)  do  fe ixe  de  u l t ra -som é  

u t i l i zado  para  modu la r  a  po tênc ia  e  d i fe ren tes  g raus  de  

in tens idade  de  s ina l  p roven ien te  das  mic robo lhas  (F r ink ing  

e t  a l . ,  2000) .  

O  índ ice  mecân ico  é  de f in ido  como o  p ico  de  p ressão  

nega t i va  d iv id ido  pe la  ra iz  quadrada  da  f reqüênc ia  do  u l t ra -

som (Mc Cu l lough  e t  a l . ,  2000) .   
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Em ou t ras  pa lav ras ,  é  a  quan t idade  de  p ressão  acús t i ca  

nega t i va  no  in te r io r  do  campo de  u l t ra -som (Mi l l e r  e  Nanda,  

2004) .  Na  p rá t i ca  c l ín i ca ,  o  índ ice  mecân ico  pode  var ia r  de  

0 ,05  a  1 ,9 .  Com a  a l te ração  do  índ ice  mecân ico  t rês  

fenômenos  podem ser  c r iados :  baixo  IM (0 ,1 ) :  as  

mic robo lhas  so f rem osc i lação  l i near  apresen tando  

compressão  e  ra re fação  igua is  e  sem qua lquer  e fe i to  

s ign i f i ca t i vo  de  con t ras te ;  médio  IM (0 ,2–0 ,7 ) :  so f rem 

osc i lação  não  l i near  e  e fe i to  impor tan te  para  o  e fe i to  de  

con t ras te  pers is ten te ;  a l to  IM (0 ,8–1 ,9 ) :  des t ru ição  das  

mic robo lhas ,  in tenso  e fe i to  de  con t ras te ,  mas  de  cur ta  

duração  (M i l l e r  e  Nanda,  2004) .   

Do  pon to  de  v is ta  p rá t i co ,  as  m ic robo lhas ,  que  são  

essenc ia lmente  in t ravascu la res ,  agem por  ressonânc ia  com 

o  fe ixe  sonoro ,  con t ra indo-se  e  se  expand indo  em respos ta  

às  var iações  de  p ressão  emi t idas  pe la  onda  do  u l t ra -som e  

são  ma is  bem iden t i f i cadas  com o  pu lso  inver t ido .  

For tu i tamente ,  ap resen tam v ib ração  ma is  in tensa  quando  

submet idas  às  f reqüênc ias  do  u l t ra -som d iagnós t i co ,  

p roduz indo  in tens idade  de  s ina l  cen tenas  de  vezes  ma io res  

que  os  tec idos  ad jacen tes  ( f ígado ,  r ins ,  pâncreas  e tc . ) .   

O  índ ice  mecân ico  (po tênc ia  nega t i va  da  onda  de  u l t ra -

som e  regu láve l  pe lo  operador )  fo rnece  uma energ ia  

var iáve l  que  va i  ag i r  sobre  a  m ic robo lha .  De  acordo  com a  
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quant idade  de  po tênc ia  de  insonação  ( índ ice  mecân ico)  a  

m ic robo lha  va i  se  con t ra i r  e  expand i r  em ma io r  ou  em menor  

g rau  e  p roduz i r  s ina l  de  in tens idade  var iáve l ,  podendo a té  

se  romper .  Nes ta  s i tuação  ( rup tu ra  da  mic robo lha)  o  e fe i to  

do  con t ras te  é  máx imo,  mas  tem duração  de  poucos  

mi l i segundos  (M i l l e r  e  Nanda,  2004) .   

A  assoc iação  en t re  as  tecno log ias  a tua is  e  as  

m ic robo lhas  permi te  ho je  demons t ra r  em tempo rea l  e  em 

Modo-B a  per fusão  tec idua l  de  d i fe ren tes  ó rgãos  e  tec idos  

sem os  a r te fa tos  decor ren tes  do  Dopp le r  (L iu  e t  a l . ,  2005) .   

 

 

3.8  APLICAÇÕES CLÍNICAS 

 

As  p r inc ipa is  ap l i cações  dos  me ios  de  con t ras te  em 

u l t ra -sonogra f ia  são  para  o  f ígado  e  coração .  Out ras  

ap l i cações  es tão  sendo  es tudadas ,  mas  há  poucos  re la tos  a  

respe i to  (L iu  e t  a l . ,  2005) .   

A  poss ib i l i dade  de  ava l iação  da  vascu la r i zação  por  

demons t ração  da  mic roc i rcu lação  ou  rea lce  do  parênqu ima 

p roporc iona  um novo  parâmet ro  na  ava l iação  d iagnós t i ca ,  a  

exemplo  dos  me ios  de  con t ras te  da  tomogra f ia  
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computador i zada ,  ressonânc ia  magnét i ca  e  med ic ina  

nuc lear  (L iu  e t  a l . ,  2005) .  

Em a lguns  pa íses  da  Europa ,  Ás ia  e  no  Canadá,  os  

me ios  de  con t ras te  de  u l t ra -som são  cons iderados  ro t ine i ros  

(Forsberg  e  Sh i ,  2004) .  

Ex is te  boa  concordânc ia  en t re  as  ca rac te r ís t i cas  de  

rea lce  das  lesões  foca is  hepá t i cas  carac te r i zadas  na  

tomogra f ia  computador i zada  e  na  ressonânc ia  com as  

carac te r ís t i cas  de  rea lce  na  u l t ra -sonogra f ia  com con t ras te  

(R icc i  e t  a l . ,  2005 ;  Wi l son  e  Burns ,  2006) .  Podem ser  

ap l i cados  no  d iagnós t i co  das  compl i cações  vascu la res  após  

o  t ransp lan te  de  f ígado  (Hom e t  a l . ,  2006) ;  na  iden t i f i cação  

da  t rombose  tumora l  da  ve ia  por ta  (Ross i  e t  a l . ,  2006) ;  em 

proced imentos  in te rvenc ion is tas ,  para  o  mon i to ramento  dos  

resu l tados  da  ab lação  de  lesões  hepá t i cas  foca is ,  po is  

permi tem a  ava l iação  em tempo rea l  da  vascu la r i zação  e  

com resu l tados  s im i la res  à  tomogra f ia  computador i zada  

(Ho t ta  e t  a l . ,  2005 ;  D ing  e t  a l . ,  2001) .  Em mode los  

exper imenta is ,  o  me io  de  con t ras te  é  ú t i l  no  mon i to ramento  

da  ab lação  de  toda  a  p rós ta ta  e  poderá  se  to rnar  um 

ad juvan te  no  t ra tamento  do  câncer  de  p rós ta ta  (L iu  e t  a l . ,  

2004) .  

Out ros  re la tos  ind icam a  poss ib i l i dade  de  u t i l i zação  do  

me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  na  t i reó ide  ( iden t i f i cação  
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e d i fe renc iação  de  nódu los  ben ignos  e  ma l ignos)  (Arga l ia  e t  

a l . ,  2002) ;  no  r im t ransp lan tado (F ischer  e t  a l . ,  2005) ;  na  

d i fe renc iação  en t re  lesões  ben ignas  e  ma l ignas  rena is  

(N i l soon  e t  a l . ,  2004) ;  no  d iagnós t i co  da  neop las ia  de  

p rós ta ta  (Ha lpern  e t  a l . ,  2002) ,  e  no  es tudo  dos  g randes  

vasos  (aor ta ,  ca ró t idas  e  p ró teses  endovascu la res )  

(Mar tegnan i  e t  a l . ,  2004)  e  mu i tas  ou t ras .  

 

 

3.9   S ITUAÇÃO ATUAL DOS MEIOS DE CONTRASTE POR 

MICROBOLHAS NO BRASIL  

 

A tua lmente ,  a lguns  me ios  de  con t ras te  es tão  d ispon íve is  

na  Un ião  Europé ia ,  Canadá,  Japão  e  Aus t rá l ia .  Nos  Es tados  

Un idos ,  g rande  par te  dos  me ios  de  con t ras te  es tá  sob  

ava l iação  do  “Food  and  Drug  Admin is t ra t ion ”  (FDA)  e  a lguns  

somente  es tão  d ispon íve is  para  os  es tudos  de  ava l iação  da  

borda  endocárd ica  (S tewar t ,  2003 ;  L iu  e t  a l . ,  2005) .  

No  Bras i l ,  um me io  de  con t ras te  à  base  de  

per f luo rocarbono  es tá  d ispon íve l  comerc ia lmente .  O  fa to r  

l im i tan te  para  o  seu  uso  é  o  a l to  cus to ,  mas  espera -se  que  

a  amp la  u t i l i zação  fac i l i t e  o  acesso  a  es ta  nova  fe r ramenta  

d iagnós t i ca .  
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O PESDA (per f luo rocarbon  son ica ted  dex t rose  a lbumin )  

é  um con t ras te  manufa tu rado ,  cu ja  técn ica ,  p ropos ta  na  

Un ivers idade  do  Nebraska  por  Por te r  e t  a l .  (1996) ,  pa ra  

ava l iação  da  per fusão  miocárd ica ,  é  u t i l i zada  no  Ins t i tu to  do  

Coração  ( INCOR)  há  a lguns  anos .  Em med ic ina  in te rna ,  o  

PESDA não  possu ía  ap l i cação  a té  recen temente  e  há  

aprox imadamente  t rês  anos  es tá  sendo  ava l iado  em 

d i fe ren tes  p ro toco los  no  Ins t i tu to  de  Rad io log ia  do  Hosp i ta l  

das  C l ín icas  da  Facu ldade  de  Med ic ina  da  Un ivers idade  de  

São  Pau lo  e  poderá  ser  uma a l te rna t i va  aos  me ios  de  

con t ras te  indus t r ia l i zados .  
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4.1  CASUÍSTICA  

 

O  es tudo  rea l i zado  fo i  p rospec t i vo  (exames de  u l t ra -

sonogra f ia )  e  re t rospec t i vo  (co r re lação  labora to r ia l ) .  

Foram rea l i zados  30  exames de  u l t ra -sonogra f ia  com 

me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  em v in te  e  se is  (26)  

pac ien tes ,  duran te  o  pe r íodo  de  novembro  de  2004  a  

se tembro  de  2006 .  V in te  es tudos  (66 ,7%)  em pac ien tes  

homens  e  10  es tudos  (33 ,3%)  em mu lheres  submet idos  ao  

t ransp lan te  de  pâncreas  p roven ien tes  da  Un idade  de  

Transp lan te  Rena l  (UTR)  do  Hosp i ta l  das  C l ín icas  da  

Facu ldade  de  Med ic ina  da  Un ivers idade  de  São Pau lo .  

Dos  t r in ta  es tudos  rea l i zados ,  um fo i  exc lu ído  por  

inadequação  técn ica  na  ava l iação  do  pâncreas  

t ransp lan tado  (es tudo  número  23)  (anexo  1 )  (pág ina  118) .  

Nos  v in te  e  nove  es tudos ,  qua t ro  pac ien tes  fo ram 

submet idos  a  do is  exames cada ,  em épocas  d i fe ren tes .  

O  número  do  caso ,  bem como o  número  de  reg is t ro  no  

HCFMUSP,  as  in i c ia i s  dos  pac ien tes ,  a  idade ,  sexo ,  o  tempo 

de  t ransp lan te  na  época  de  rea l i zação  do  es tudo ,  a  da ta  da  

rea l i zação  do  exame es tão  re lac ionados  nos  anexos  1  e  2  

(pág inas  118  e  119) .  
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Os pac ien tes  fo ram in fo rmados  sobre  as  par t i cu la r idades  

do  es tudo  verba lmente  e  por  um te rmo de  consen t imento  

l i v re  e  esc la rec ido .  

Os  exames fo ram rea l i zados  por  ún ico  examinador  no  

Serv iço  de  U l t ra -Sonogra f ia  do  Ins t i tu to  de  Rad io log ia  do  

Hosp i ta l  das  C l ín icas  da  Facu ldade  de  Med ic ina  da  

Un ivers idade  de  São Pau lo .  

O Pro toco lo  de  Pesqu isa  fo i  ap rovado  pe la  Comissão  de  

É t i ca  para  Aná l i se  de  Pro je tos  de  Pesqu isa  (CAPPesq)  da  

D i re to r ia  C l ín ica  do  Hosp i ta l  das  C l ín icas  e  da  Facu ldade  de  

Med ic ina  da  Un ivers idade  de  São  Pau lo ,  sob  o  número  

1080 /05 .  

 

 

4.2  MÉTODOS 

 

4 .2 .1  Equipamentos  

A ava l iação  fo i  rea l i zada  nos  equ ipamentos  de  u l t ra -

sonogra f ia  HDI  5000  (ATL-Ph i l i ps ,  Montana ,  USA)  e  no  

equ ipamento  Log iq  9  (Genera l  E le t r i c  Med ica l  Sys tems ,  

M i lwaukee ,  WI ) ,  ambos  com harmôn ica  de  pu lso  inver t ido  

para  a  ava l iação  por  me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas .  

Para  o  p r ime i ro  equ ipamento  fo i  u t i l i zado  um t ransdu to r  
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convexo  mu l t i - f reqüenc ia l  de  banda  la rga  com f reqüênc ia  

var iáve l  de  2 ,0–4 ,0  MHz e  no  ou t ro  equ ipamento ,  um 

t ransdu to r  convexo  de  banda  la rga  e  f reqüênc ia  var iáve l  de  

2 ,5–4 ,0  MHz.  

 

4 .2 .2  Técnica  de  exame 

Os pac ien tes  fo ram examinados  em decúb i to  dorsa l  e  

cada  e tapa  do  exame fo i  rea l i zada  na  segu in te  seqüênc ia :  

 

4 .2 .2 .1  Ava l iação com u l t ra -som modo-B 

In i c ia lmente  fo i  rea l i zada  a  ava l iação  por  modo-B com o  

ob je t i vo  de  loca l i za r  o  pâncreas  t ransp lan tado ,  os  vasos  

i l í acos ,  p resença  de  l íqu ido  l i v re  ou  co leções .   

Após  es ta  e tapa ,  o  pâncreas  t ransp lan tado  fo i  ana l i sado  

quan to  às  segu in tes  ca rac te r ís t i cas :  

4.2 .2 .1 .1  Ecogenic idade :  a  ecogen ic idade  do  

parênqu ima pancreá t i co  fo i  c lass i f i cada  em:  

a)   normal :  pâncreas  h ipoecogên ico  em re lação  ao  tec ido  

ad jacen te  (gordura  per i t onea l )  e  seme lhan te  às  

ca rac te r ís t i cas  de  um pâncreas  p r im i t i vo  norma l  

(N iko la id is  e t  a l . ,  2003 ;  Bhargava  e  Hunte r ,  2004) .   

b)   hiperecogênica:  ecogen ic idade  ma io r  do  que  a  

ca rac te r ís t i ca  e  de  um pâncreas  p r im i t i vo  norma l ;  
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c)   h ipoecogênica:  menor  ecogen ic idade  do  que  a  

ca rac te r ís t i ca  e  de  um pâncreas  p r im i t i vo  norma l .  

4.2 .2 .1 .2  D imensões:  fo i  rea l i zada  uma ava l iação  

qua l i ta t i va  das  d imensões  de  todo  o  pânc reas  e  c lass i f i cada  

em preservada ,  aumentada  e  reduz ida .   

Fo i  rea l i zada  uma ava l iação  quan t i ta t i va  a t ravés  da  

med ida  no  e ixo  an te ro -pos te r io r  ao  n íve l  do  corpo  no  cor te  

long i tud ina l .  A  med ida  norma l  suger ida  para  o  pâncreas  

p r im i t i vo  nes ta  topogra f ia  é  de  1 ,8  cm (±0 ,3  cm)  (Rodr igues  

e t  a l . ,  2002) .  En t re tan to ,  não  há  o  padrão  de  norma l idade  

para  o  pâncreas  t ransp lan tado .   

4.2 .2 .1 .3  Contornos:  fo ram c lass i f i cados  em regu la res  

ou  i r regu la res  na  ten ta t iva  de  de l im i ta r  com prec isão  o  

enxer to .   

Es tes  resu l tados  se  encon t ram nos  anexos  3  e  4  

(pág inas  120  e  121) .  

 

4 .2 .2 .2  Ava l iação com a  harmônica  de  pulso  inver t ido  

Após  a  rea l i zação  do  exame com u l t ra -som modo-B,  fo i  

rea l i zada  uma ava l iação  suc in ta  com a  harmôn ica  de  pu lso  

inver t ido  para  de f in i r  os  parâmet ros  necessár ios  para  a  

ava l iação  por  me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas .  

a)   O  índ ice  mecân ico  ( IM)  fo i  regu lado  en t re  0 ,25  a  0 ,5 .  
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b)   O  foco  fo i  pos ic ionado  ao  n íve l  do  tec ido  pancreá t i co .  

c)   A  esca la  de  c inzas  a jus tada  na  ava l iação  in ic ia l  com 

modo-B fo i  a l te rada  nes ta  fase  e  também após  a  

admin is t ração  do  me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  na  

ten ta t i va  de  me lhora r  a  aná l i se  do  ó rgão  e  es t ru tu ras  

ad jacen tes .  

 

4 .2 .2 .3  Aval iação com o meio  de  contraste  por  

microbolhas  

Fo i  inse r ida  uma agu lha  (18  gauge)  em uma ve ia  

an tecub i ta l  ou  no  dorso  da  mão com um d ispos i t i vo  de  t rês  

v ias  para  admin is t ração  do  me io  de  con t ras te .   

O  me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  (PESDA)  fo i  

manufa tu rado  pe lo  examinador  no  Cent ro  de  Pesqu isas  em 

Card io log ia  e  Ecocard iogra f ia  (CEPEC)  do  Ins t i tu to  do  

Coração  ( INCOR)  da  FMUSP.  Fo i  admin is t rado  v ia  

endovenosa ,  em bo lo  manua lmente ,  na  quan t idade  de  3  mL 

segu ido  por  10  mL de  so lução  sa l ina  a  0 ,9%.  

Duran te  es ta  fase ,  as  segu in tes  es t ru tu ras  e  parâmet ros  

fo ram ava l iados :  

a)   O  tempo (em segundos)  da  chegada do  me io  de  

con t ras te  no  parênqu ima pancreá t i co :  med ido  a  par t i r  

do  in íc io  da  admin is t ração .  
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b)   O  padrão  de  rea lce  do  parênqu ima pancreá t i co  na  fase  

a r te r ia l :  se  homogêneo ou  he te rogêneo.  

c)   A  in tens idade  do  rea lce  do  parênqu ima pancreá t i co  na  

fase  a r te r ia l .  Es te  parâmet ro  fo i  u t i l i zado  pa ra  a  

c lass i f i cação  da  per fusão  pe la  aná l i se  compara t i va  com 

o  rea lce  da  a r té r ia  i l í aca  ex te rna  ou  comum 

( responsáve l  pe lo  sangue  a r te r ia l  do  pâncreas  

t ransp lan tado)  p reench ida  pe lo  me io  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas  em um p lano  de  cor te  ao  exame de  u l t ra -

som que  poss ib i l i t ava  a  ava l iação  des ta  e  do  

parênqu ima pancreá t i co .   

A  in tens idade  de  rea lce  do  parênqu ima fo i  c lass i f i cada  

em:  

c1 .   rea lce  in tenso :  ca rac te r i zado  por  g rande  

in tens idade  de  b r i l ho  do  parênqu ima na  fase  a r te r ia l  

seme lhan te  à  a r té r ia  i l í aca  p reench ida  com o  me io  

de  con t ras te ;  

c2.   rea lce  moderado :  moderada  in tens idade  de  b r i l ho  

do  parênqu ima em grau  menor  que  a  a r té r ia  i l í aca  

p reench ida  com o  me io  de  con t ras te ;  

c3 .   rea lce  mín imo :  rea lce  de  apenas  a lguns  pequenos  

vasos  do  parênqu ima pancreá t i co  e  permanênc ia  da  

ecogen ic idade  em grande  par te  do  tec ido  

pancreá t i co  semelhan te  à  fase  p ré -con t ras te ;  
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c4.   rea lce  ausente .  

d)  Class i f i cação  da  per fusão  do  enxer to .  

d1 .  Padrão  de  per fusão  norma l :  

–  pâncreas  com ecogen ic idade  norma l ,  de  con to rnos  

n í t i dos  e  regu la res  na  fase  p ré -con t ras te ;  

–   rea lce  homogêneo in tenso  ou  moderado  na  fase  

pós-con t ras te .   

d2.  Per fusão  anorma l :  fo i  subd iv id ida  em 4  padrões .  

d2a.   Padrão de  pancreat i te  aguda:  fo i  cons iderado  

para  es ta  c lass i f i cação  quando se  observou :  

–   pâncreas  he te rogêneo,  i soecogên ico ,  h ipo  ou  

h iperecogên ico ,  de  con to rnos  inde f in idos  e  

d imensões  aumentadas  (N iko la id is  e t  a l . ,  2003 ;  

Bhargava  e  Hunte r ,  2004)   

–   rea lce  he te rogêneo ,  moderado  ou  mín imo na  fase  

a r te r ia l ;  

–   p resença  de  imagens  c ís t i cas  (pseudoc is tos )  e  

também co leções  carac te r i zadas  nas  fases  p ré  e /ou  

pós-con t ras te .   

d2b.  Padrão de  re je ição aguda :  f o i  cons iderado para  

es ta  c lass i f i cação  quando se  observou :  

–  pâncreas  hete rogêneo,  i soecogên ico ,  h ipoecogên ico  

ou  h iperecogên ico ,  d imensões  conservadas  ou  

aumentadas  (Bhargava  e  Hunte r ,  2004) ;   

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                  Casuística e Métodos 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 63

–  rea lce  a r te r ia l  moderado ,  mín imo ou  ausen te  na  

fase  pós-con t ras te .  

d2c.  Padrão de  re je ição crônica:  fo i  cons iderado  

para  es ta  c lass i f i cação  quando se  observou :  

–   pâncreas  he te rogêneo,  h ipoecogên ico ,  de  con to rnos  

de f in idos ,  d imensões  reduz idas  na  fase  p ré -

con t ras te  (Humar  e t  a l . ,  2003) ;   

–   rea lce  a r te r ia l  mín imo na  fase  pós -con t ras te  (Humar  

e t  a l . ,  2003) .   

d2d.  Padrão de  t rombose venosa e /ou ar ter ia l :  fo i  

cons iderado  para  es ta  c lass i f i cação  quando se  

observou :  

–   pâncreas  he te rogêneo,  i so ,  h iper  ou  h ipoecogên ico ,  

de  con to rnos  inde f in idos  assoc iado  ou  não  a  

co leções  e  l íqu ido  ao  redor  na  fase  p ré -con t ras te  

(Bhargava  e  Hunte r ,  2004) ;   

–   rea lce  ausen te  na  fase  a r te r ia l .  

Os  resu l tados  se  encon t ram nos  anexos  4  e  5  (pág inas  

121  e  122) .  

 

4 .2 .3  Aquis ição das  imagens 

A documentação  fo tográ f i ca  em pre to  e  b ranco  fo i  

rea l i zada  em v ideopr in te r  da  marca  Sony  e  também 
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arqu ivada  em JPEG (Jo in t  P ic tu res  Exper t  Group)  com 

aqu is ição  em CD (Compac t  D isc )  para  aná l i se .  

O es tudo  d inâmico  fo i  a rqu ivado  em f i ta  VHS (V ídeo  

Home Sys tem)  e  os  f i lmes  VHS agrupados  em DVD (D ig i t a l  

V ideo  D isc )  para  aná l i se .   

 

4 .2 .4  Exames laborator ia is  

Foram co lh idos  os  dados  dos  segu in tes  exames  

labora to r ia i s  da tados  desde  o  d ia  da  rea l i zação  do  es tudo  

de  u l t ra -som a té  100  d ias  após  (med iana  de  6  d ias ) :  

a)   Ami lase  sér i ca :  com va lo r  de  re fe rênc ia  en t re  28–100  

U/L  

b)   L ipase  sér i ca :  com va lo r  de  re fe rênc ia  en t re  13–60  U/L  

c)   Hemog lob ina  g l i cos i lada :  com va lo r  de  re fe rênc ia  en t re  

4 ,1–6 ,5% 

d)   Pep t ídeo-C:  com va lo r  de  re fe rênc ia  en t re  0 ,36–3 ,56  

mg/dL  

e)   G l i cemia  de  je jum:  com va lo r  de  re fe rênc ia  en t re  70–110  

mg/dL  

 

4 .2 .5  B iópsia  do pâncreas  t ransplantado 

Guiada  por  u l t ra -sonogra f ia  no  Serv iço  de  Rad io log ia  do  

Pron to -Socor ro  do  Hosp i ta l  das  C l ín icas  da  Facu ldade  de  
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Medic ina  da  Un ivers idade  de  São  Pau lo ,  e  fe i ta  nos  casos  

com suspe i ta  c l ín i ca  e /ou  labora to r ia l  de  re je ição  aguda  ou  

c rôn ica  (anexo  6 )  (pág ina  123) .   

 

4 .2 .6  S i tuação c l ín ica  

Baseada nos  exames labora to r ia i s .  Na  p resença  de  pe lo  

menos  um exame labora to r ia l  a l te rado ,  a  s i tuação  c l ín i ca  fo i  

cons iderada  anorma l ,  e ,  d ian te  de  exames labora to r ia i s  

den t ro  dos  va lo res  de  re fe rênc ia ,  a  s i tuação  c l ín i ca  fo i  

cons iderada  norma l  (anexo  6 )  (pág ina  123) .   

 

4 .2 .7  H ipótese  c l ín ico- laborator ia l  

Baseada  nos  resu l tados  dos  exames labora to r ia i s  e /ou  

b ióps ia  do  pânc reas  (quando ind icada)  (anexo  6 )  (pág ina  

123) .   

 

4.2 .8  Ut i l i zação ou não de  insul ina  exógena na  época 

de  rea l ização do exame 

In fo rmação  p roven ien te  do  p ron tuár io  e le t rôn ico  dos  

pac ien tes  (anexo  6 )  (pág ina  123)  e  cons iderado  “padrão  

ouro ”  no  d iagnós t i co  da  perda  do  enxer to .  

 

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                  Casuística e Métodos 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 66

4.2 .9  Anál ise  esta t ís t ica  

Fo i  rea l i zada  a  aná l i se  un ivar iada .  

In i c ia lmente ,  todas  as  va r iáve is  fo ram ana l i sadas  de  

fo rma descr i t i va .  

Para  as  var iáve is  quan t i ta t i vas  (d imensões  do  pânc reas  

em cen t ímet ros ,  tempo de  chegada  do  me io  de  con t ras te ) ,  a  

aná l i se  fo i  fe i ta  por  me io  da  observação  de  va lo res  mín imos  

e  máx imos ,  cá lcu los  de  méd ias ,  med ianas  e  desv ios -padrão .  

Para  as  var iáve is  qua l i t a t i vas  (ecogen ic idade ,  d imensões ,  

con to rnos ,  padrão  de  rea lce ,  in tens idade  de  rea lce ,  e  

padrão  de  per fusão ,  s i tuação  do  enxer to )  fo ram ca lcu ladas  

f reqüênc ias  abso lu tas  e  re la t i vas .  

Para  ava l ia r  a  concordânc ia  en t re  va r iáve is  qua l i ta t i vas  

fo i  u t i l i zado  o  Coef i c ien te  de  Concordânc ia  Kappa (κ )  

(Rosner ,  1986) ,  acompanhado de  seu  respec t i vo  in te rva lo  

de  con f iança  a  95% ( IC 95%) .  A  in te rp re tação  do  va lo r  

ob t ido  do  coe f i c ien te  fo i  rea l i zada  com base  no  “gu ide l ine ”  

adap tado  de  Land is  e  Koch  (1977) ,  po r  A l tman (1991) ,  o  

qua l  c lass i f i ca  a  fo rça  da  assoc iação  em pobre  (κ≤20%) ,  

regu la r  (κ  en t re  21% e  40%) ,  moderada  (κ  en t re  41% e  60%) ,  

boa  (κ  en t re  61% e  80%)  e  exce len te  (κ  en t re  81% e  100%) .   
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O tes te  de  Qu i -Quadrado  de  McNemar  ava l iou  a  

homogene idade  marg ina l  en t re  va r iáve is  ca tegór i cas  para  

observações  dependentes .  

A  assoc iação  en t re  va r iáve is  qua l i ta t i vas  fo i  ava l iada  

pe lo  Tes te  Qu i -Quadrado  e  nos  casos  em que  es te  tes te  não  

se  mos t rou  adequado fo i  u t i l i zado  o  Tes te  Exa to  de  F ischer .  

Nos  casos  em que  fo i  poss íve l  es t imar  a  fo rça  da  

assoc iação  en t re  va r iáve is  qua l i ta t i vas  fo i  ca lcu lado  o  “odds  

ra t io ”  com seu  respec t i vo  in te rva lo  de  con f iança  a  95% ( IC  

95%) .  

O tes te  de  Mann-Whi tney  fo i  u t i l i zado  para  ava l ia r  a  

re lação  en t re  uma var iáve l  qua l i ta t i va  com uma var iáve l  

quan t i ta t i va .  

Em toda  aná l i se  es ta t í s t i ca  fo i  ado tado  um n íve l  de  

s ign i f i cânc ia  de  5% (α=0,05) ,  ou  se ja ,  fo ram cons iderados  

como es ta t i s t i camente  s ign i f i can tes  os  resu l tados  que  

apresen ta ram p-va lo r  in fe r io r  a  5% (p<0 ,05) .   
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A idade  dos  pac ien tes  var iou  de  25  a  51  anos ,  com 

méd ia  de  idade  de  40  anos  (±  7 ,3  anos) .  

O  t ransp lan te  s imu l tâneo  de  r im e  pâncreas  fo i  rea l i zado  

em v in te  e  qua t ro  pac ien tes  es tudados  (92%)  e  em do is  

(8%) ,  o  t ransp lan te  de  pâncreas  so l i tá r io .  A  d renagem 

en té r i ca  das  secreções  exócr inas  fo i  rea l i zada  em 24  

pac ien tes  e  a  ves ica l  em 2  pac ien tes  (anexo  2 )  (pág ina  

119) .  

O  in te rva lo  en t re  a  rea l i zação  do  t ransp lan te  e  a  

rea l i zação  do  es tudo  var iou  de  um d ia  a  63  meses  (med iana  

de  24  meses)  (anexo  2 )  (pág ina  119) .   

Os  resu l tados  ob t idos  da  u l t ra -sonogra f ia  nos  29  es tudos  

fo ram d isc r im inados  nos  segu in tes  i tens  para  aná l i se  

pos te r io r .  
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5.1  PARÊNQUIMA PANCREÁTICO  

 

a)   Ecogenic idade  

Em 17  es tudos  (58 ,6%) ,  observou-se  a  ecogen ic idade  

norma l  (F igura  6A e  B) .  

 

 

 
A 

 

 
B 

Figura 6 -  Parênquima pancreático apresentando ecogenicidade normal 
(A e B) 
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Em 12  es tudos  (41 ,4%)  a  ecogen ic idade  fo i  

h ipoecogên ica  (F igura  7A e  B) .  

 

 
A 

 

 
B 

Figura 7 -  Parênquima pancreático hipoecogênico (A e B) 
 
 

Em nenhum dos  es tudos  a  ecogen ic idade  fo i  

h iperecogên ica .  
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b)   D imensões (ava l iação qual i ta t iva )  

Em 6  es tudos  (20 ,7%) ,  as  d imensões  es tavam 

aumentadas  (F igura  8 ) .  

 

 

Figura 8 -  Pâncreas de dimensões aumentadas (avaliação qualitativa). 
Pâncreas globoso, difusamente aumentado 

 

Em 19  es tudos  (65 ,5%) ,  as  d imensões  es tavam 

preservadas  (F igura  9 ) .  

 

 

Figura 9 -  Pâncreas de dimensões conservadas (avaliação qualitativa) 
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Em 4  es tudos  (13 ,8%) ,  as  d imensões  es tavam reduz idas  

(F igura  10) .  

 

 

Figura 10 -  Pâncreas de dimensões reduzidas (avaliação qualitativa) 
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c)  D imensões (Ava l iação quant i ta t iva ) :  (medida  do 

d iâmetro  antero-poster ior )  (em cent ímetros)  

O d iâmet ro  an te ro -pos te r io r  do  pâncreas  ao  n íve l  do  

corpo  var iou  de  1 ,1  a  5 ,1  cm com med iana  de  1 ,9  cm 

(F iguras  11  e  12) .  

 

 

Figura 11 -  Pâncreas com dimensões aumentadas. Diâmetro antero-
posterior de 3, 28 cm ao nível do corpo 

 
 
 

  
Figura 12 -  Pâncreas com dimensões conservadas. Diâmetro antero-

posterior de 1,53 cm ao nível do corpo 
 

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                                   Resultados 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 75

d)   Contornos 

Em 4  es tudos  (13 ,8%) ,  o  pâncreas  apresen tou  con to rnos  

i r regu la res  (F igura  13) .  

 

 

Figura 13 -  Pâncreas com contornos irregulares 

 

 

Em 25  es tudos  (86 ,2%) ,  o  pâncreas  apresen tou  

con to rnos  regu la res  (F igura  14) .  

 

 

Figura 14 -  Pâncreas com contornos regulares 
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5.2   EM RELAÇÃO AO REALCE PELO MEIO DE 

CONTRASTE POR MICROBOLHAS 

 

5 .2 .1   Padrão de  rea lce  do parênquima pancreát ico  

na  fase  ar ter ia l   

Em 19  es tudos  (65 ,5%) ,  o  padrão  de  rea lce  do  

parênqu ima pancreá t i co  fo i  homogêneo (F iguras  15A e  15B) .  

 

15A (p ré -con t ras te )  

 
A 

 

15B (pós-con t ras te )  

 
B 

Figuras 15A e 15B - Padrão de realce homogêneo do pâncreas. (A) fase 
pré-contraste. (B) fase pós-contraste 
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Em 9  es tudos  (31 ,0%) ,  o  padrão  de  rea lce  do  

parênqu ima pancreá t i co  fo i  he te rogêneo (F igura  16) .  

 

16A (p ré -con t ras te )  

 
A 

 

16B (pós-con t ras te )  

 
B 

Figura 16A e 16B - Padrão de realce heterogêneo do pâncreas. (A) fase 
pré-contraste. (B) fase pós-contraste 

 

 

Em 1  es tudo  (3 ,5%) ,  não  houve  rea lce  do  parênqu ima 

pancreá t i co  por  t rombose  ta rd ia  do  enxer to .   
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5.2 .2   O  tempo (em segundos)  da  chegada do meio  

de  contraste  no parênquima pancreát ico  

O tempo de  chegada do  me io  de  con t ras te  no  pâncreas  

t ransp lan tado ,  em 28  pac ien tes  (exc lu ídos  o  que  apresen tou  

fa lha  técn ica  e  o  que  apresen tou  t rombose  do  enxer to ) ,  

va r iou  de  11  a  23  segundos  com med iana  de  15 ,5  segundos  

(F igura  17) .  

 

 

Figura 17 -  Tempo de chegada do meio de contraste (medido em 
segundos). Observar no canto inferior direito da figura a 
medida em segundos 

 

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                                   Resultados 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 79

5.2 .3   In tens idade do rea lce  do parênquima 

pancreát ico  na  fase  ar ter ia l  

Em 12  es tudos  (41 ,4%) ,  o  rea lce  do  parênqu ima fo i  

cons iderado  in tenso  (F igura  18) .  

 

 

Figura 18 -  Realce intenso do parênquima pancreático. Observar no centro 
da figura o meio de contraste na artéria ilíaca (que serviu de 
parâmetro comparativo para avaliação da intensidade de 
realce) 
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Em 11  es tudos  (37 ,9%) ,  o  rea lce  do  parênqu ima fo i  

cons iderado  moderado  (F igura  19) .  

 

 

Figura 19 -  Realce moderado do parênquima pancreático. Observar no 
centro da figura o meio de contraste na artéria ilíaca (que 
serviu de parâmetro comparativo para avaliação da intensidade 
de realce) 

 

Em 5  es tudos  (17 ,2%) ,  o  rea lce  do  parênqu ima fo i  

cons iderado  mín imo (F igura  20) .  

 

 

Figura 20 -  Realce mínimo do parênquima pancreático. Observar no centro 
da figura o meio de contraste na artéria ilíaca (que serviu de 
parâmetro comparativo para avaliação da intensidade de 
realce) 

 

Em 1  es tudo  (3 ,5%) ,  o  rea lce  do  parênqu ima fo i  ausen te .   
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5.2 .4 .   C lass i f icação  da  per fusão do enxer to  

(baseada na  in tens idade  do  rea lce  do  

parênqu ima pancreá t i co  na  fase  a r te r ia l )  

Em 18  es tudos  (62 ,1%) ,  a  per fusão  do  enxer to  fo i  

c lass i f i cada  como norma l .  

Em 11  es tudos  (37 ,9%) ,  a  per fusão  do  enxer to  fo i  

c lass i f i cada  como anorma l .  

 

5.3   H IPÓTESE DIAGNÓSTICA  ( suger ida  pe lo  examinador ,  

de  acordo  com os  achados  da  u l t ra -sonogra f ia  modo-B 

e  da  per fusão  do  enxer to )  

Em 18  es tudos  (62 ,0%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

enxer to  norma l .   

Em 5  es tudos  (17 ,2%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

pancrea t i te  aguda .   

Em 1  es tudo  (3 ,5%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

re je ição  aguda .   

Em 4  es tudos  (13 ,8%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

re je ição  c rôn ica .   

Em 1  es tudo  (3 ,5%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

t rombose .   
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5.4  S ITUAÇÃO CLÍNICA  (de  acordo  com os  resu l tados  dos  

exames labora to r ia i s )  

Em 13  es tudos  (44 ,8%) ,  a  s i tuação  c l ín i ca  fo i  

cons iderada  norma l .  

Em 16  es tudos  (55 ,2%) ,  a  s i tuação  c l ín i ca  fo i  

cons iderada  anorma l .  

 

5 .5   H IPÓTESE CLÍNICO-LABORATORIAL  (baseada  na  

s i tuação  do  enxer to  de  acordo  com os  resu l tados  dos  

exames labora to r ia i s  e  b ióps ia ,quando d ispon íve l )  

Em 17  es tudos  (58 ,6%) ,  a  s i tuação  c l ín i ca  fo i  no rma l .  

Em 4  es tudos  (13 ,8%) ,  hav ia  pancrea t i te  aguda .  

Em 5  es tudos  (17 ,2%) ,  hav ia  re je ição  aguda .  

Em 3  es tudos  (10 ,4%) ,  hav ia  re je ição  c rôn ica .  

 

5.6   S ITUAÇÃO DO ENXERTO  (baseada no  uso  ou  não  de  

insu l ina  exógena)  

Em 25  es tudos  (86 ,2%) ,  não  hav ia  uso  de  insu l ina  

exógena.  

Em 4  es tudos  (13 ,8%) ,  hav ia  uso  de  insu l ina  exógena.  
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5.7   ANÁLISE DA CONCORDÂNCIA ENTRE A PERFUSÃO 
DO ENXERTO E A S ITUAÇÃO CLÍNICA DO ENXERTO 
(EXAMES LABORATORIAIS)   

 

Em 18  es tudos  (62 ,1%) ,  a  per fusão  do  enxer to  (baseada 

no  exame de  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  con t ras te )  fo i  

c lass i f i cada  como norma l ,  enquan to  a  s i tuação  c l ín i ca  

(baseada nos  exames  labora to r ia i s )  fo i  no rma l  em 13  

es tudos  (44 ,8%)  (Tabe la  1 ) .   

 
 

Tabela 1 -  Distribuição dos 29 estudos de acordo com a situação clínica 
(baseada nos resultados dos exames laboratoriais e biópsia) e 
a perfusão do enxerto (baseada na intensidade do realce do 
parênquima pancreático na fase arterial) – HCFMUSP – 2004 a 
2006 

 

Situação clínica 
(exames laboratoriais) Perfusão do enxerto 

Normal Anormal 

Total 

Normal 12 (41,4%) 6 (20,7%) 18 (62,1%) 

Anormal 1 (3,4%) 10 (34,5%) 11 (37,9%) 

Total 13 (44,8%) 16 (55,2%) 29 (100,0%) 

 

 

Apesar  de  ser  observado  17 ,3% a  ma is  de  resu l tados  

norma is  na  per fusão  quando comparados  aos  resu l tados  

c l ín i co - labora to r ia i s ,  o  Tes te  do  Qu i -Quadrado  McNemar  
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não fo i  capaz  de  ev idenc ia r  d i fe rença  es ta t i s t i camente  

s ign i f i can te  en t re  es tes  resu l tados  (p=0 ,125) .  

O  coe f i c ien te  de  concordânc ia  Kappa (κ )  fo i  de  52 ,9% 

( IC  a  95% [22 ,5%;  83 ,3%] ) ,  i nd icando  uma moderada  

concordânc ia  en t re  essas  duas  var iáve is .   

 
 

5 .8   ANÁLISE DA CONCORDÂNCIA ENTRE A HIPÓTESE 
DIAGNÓSTICA (ULTRA-SONOGRAFIA MODO-B E 
COM CONTRASTE)  E  A HIPÓTESE CLÍNICO-
LABORATORIAL (S ITUAÇÃO DO ENXERTO DE 
ACORDO COM OS RESULTADOS DOS EXAMES 
LABORATORIAIS E  BIÓPSIA)  

  

Na  ava l iação  da  d is t r ibu ição  con jun ta  dos  29  es tudos  de  

acordo  com a  h ipó tese  c l ín i co - labora to r ia l  e  a  h ipó tese  

d iagnós t i ca  (u l t ra -som)  observou-se  que  aprox imadamente  

55% de les  (16  es tudos)  apresen ta ram c lass i f i cação  norma l  

tan to  na  h ipó tese  c l ín i ca  como na  h ipó tese  d iagnós t i ca  

(Tabe la  2 ) .   
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Tabela 2 -  Distribuição dos 29 estudos de acordo com a hipótese clínico-
laboratorial (baseada na situação do enxerto) e a hipótese 
diagnóstica (sugerida de acordo com os achados da ultra-
sonografia modo-B e perfusão do enxerto) – HCFMUSP – 2004 
a 2006 

 
Hipótese diagnóstica (ultra-som) Hipótese 

clínico-
laboratorial Normal Pancreatite Rej. Aguda Rej. 

Crônica 

Total 

Normal 16 (55,2%) – – 1 (3,4%) 17 (58,6%) 

Pancreatite 1 (3,4%) 3 (10,3%) – – 4 (13,8%) 

Rej. Aguda 1 (3,4%) 2 (6,9%) 2 (6,9%) – 5 (17,2%) 

Rej. Crônica – – – 3 (10,3%) 3 (10,3%) 

Total 18 (62,0%) 5 (17,2%) 2 (6,9%) 4 (13,8%) 29 (100,0%) 

 

 

O  coe f i c ien te  de  concordânc ia  Kappa fo i  de  70 ,6% ( IC  a  

95% [47 ,1%;  94 ,0%] )  ind icando  uma boa  concordânc ia  en t re  

essas  duas  var iáve is .   

Em 18  es tudos  (62 ,0%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

enxer to  norma l  ao  u l t ra -som,  e  em 17  es tudos  (58 ,6%) ,  a  

s i tuação  c l ín i ca  fo i  cons iderada  norma l .  

Houve  um ma io r  número  de  pac ien tes  com re je ição  

aguda  c l ín i co  labora to r ia l ,  5  es tudos  (17 ,2%)  do  que  na  

h ipó tese  fo rmu lada  pe lo  u l t ra -som,  1  (3 ,4%) .  

Em 4  es tudos  (13 ,8%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

re je ição  c rôn ica  do  enxer to  observada  em 3  es tudos  
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(10 ,3%)  (2  casos  com b ióps ia  e  um caso  de  re je ição  c rôn ica  

c l ín i ca ) .  

Em 1  es tudo  (3 ,4%) ,  fo i  cons iderada  a  h ipó tese  de  

t rombose  do  enxer to ,  con f i rmada na  s i tuação  c l ín i ca  

labora to r ia l .   

Em 4  es tudos  (13 ,8%) ,  hav ia  pancrea t i te  aguda .  

 

 

5 .9   ANÁLISE DA CONCORDÂNCIA ENTRE A SITUAÇÃO 
CLÍNICA (NORMAL OU ANORMAL)  (DE ACORDO COM 
OS RESULTADOS DOS EXAMES LABORATORIAIS E  
BIÓPSIA)  E  OS ACHADOS ISOLADOS DA ULTRA-
SONOGRAFIA MODO-B E COM CONTRASTE 

 

Observou-se  que  as  carac te r ís t i cas  de  con to rnos ,  

d imensões  (ava l iação  quan t i ta t i va  em cen t ímet ros )  e  o  

tempo (em segundos)  da  chegada do  me io  de  con t ras te  no  

parênqu ima pancreá t i co  não se  mos t ra ram assoc iados  com 

a  s i tuação  c l ín i ca  (p>0 ,05)  (Tabe la  3 ) .  
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Tabela 3 -  Distribuição dos 29 estudos realizados de acordo com a situação 
clínica (baseada nos resultados dos exames laboratoriais e biópsia) 
e características do pâncreas transplantado na ultra-sonografia 
(modo-B e contraste) – HCFMUSP – 2004 a 2006 

 
 Situação Clínica  

 Normal (n=13) Anormal (n=16) p-valor 

Ecogenicidade   0,010# 

Normal 11 (84,6%) 6 (37,5%)  

Hipoecogênica 2 (15,4%) 10 (62,5%)  

Dimensões   0,011## 

Aumentada – 6 (37,4%)  

Preservada 12 (92,3%) 7 (43,8%)  

Reduzida 1 (7,7%) 3 (18,8%)  

Contornos   0,107## 

Irregulares – 4 (25,0%)  

Regulares 13 (100,0%) 12 (75,0%)  

Dimensões (cm)   0,846### 

Mediana (Mín.-Máx.) 1,9 (1,3 – 2,7) 1,9 (1,1 – 5,1)  

Padrão realce   0,016## 

Sem realce – 1 (6,2%)  

Homogêneo 12 (92,3%) 7 (43,8%)  

Heterogêneo 1 (7,7%) 8 (50,0%)  

Tempo (segundos)*   0,142### 

Mediana (Mín.-Máx.) 14 (12 – 23) 17 (11 – 23)  

Intensidade realce*   0,039## 

Mínimo 1 (7,7%) 4 (26,7%)  

Moderado 3 (23,1%) 8 (53,3%)  

Intenso 9 (69,2%) 3 (20,0%)  

Hipótese diagnóstica   0,107## 

Normal 12 (92,3%) 6 (37,5%)  

Pancreatite – 5 (31,2%)  

Rejeição aguda – 2 (12,5%)  

Rejeição crônica  1 (7,7%) 3 (18,8%)  

* excluído paciente sem realce 
# Teste Qui-Quadrado 

## Teste Exato de Fischer 
### Teste de Mann-Whitney 
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a)  Ecogenic idade do pâncreas  

En t re  os  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  anorma l  16  (55%) ,  

10  (63%)  de les  apresen ta ram-se  h ipoecogên icos .  

En t re  os  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  norma l  13  (45%) ,  

o  ma is  f reqüente  fo i  a  ecogen ic idade  norma l  em 11  es tudos  

(85%) .  

Observou-se  assoc iação  es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  

com a  s i tuação  c l ín i ca  (p=0 ,010) .   

A  fo rça  da  assoc iação  en t re  essas  duas  var iáve is  fo i  

mensurada  pe lo  cá lcu lo  do  odds  ra t io ,  o  qua l  fo i  de  9 ,167  

( IC  a  95% [1 ,493  ;  56 ,295 ]  –  p=0 ,017) ,  ou  se ja ,  a  chance  de  

o  pac ien te  apresen ta r  s i tuação  c l ín i ca  anorma l  en t re  

aque les  com ecogen ic idade  h ipoecogên ica  é  9 ,2  vezes  

àque la  observada  en t re  pac ien tes  com eco tex tu ra  norma l .   

 

b )  D imensões (ava l iação qual i ta t iva )  

Ent re  os  16  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  anorma l  (55%) ,  

7  es tudos  (44%)  apresen ta ram d imensões  conservadas .  

En t re  13  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  norma l  (45%) ,  

92% (12  es tudos)  apresen ta ram d imensões  p reservadas .  

Houve  assoc iação  es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  en t re  

d imensões  e  s i tuação  c l ín i ca  (p=0 ,011) .  
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Também pode ser  observado  que  d imensões  aumentadas  

ou  reduz idas  fo ram ma is  f reqüen tes  en t re  pac ien tes  com 

s i tuação  c l ín i ca  anorma l .  

 

c )  Padrão de  rea lce  (homogêneo ou heterogêneo)  

Ent re  os  13  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  norma l  (45%) ,  

o  padrão  de  rea lce  fo i  homogêneo em 12  (92 ,3%)  es tudos .  

En t re  16  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  anorma l  (55%) ,  o  

ma is  f reqüen te  fo i  padrão  de  rea lce  he te rogêneo em 8  

es tudos  (50% dos  casos) .  

Pode-se  d ize r  que  a  chance  de  o  pac ien te  apresen ta r  

s i tuação  c l ín i ca  anorma l  en t re  aque les  com rea lce  

he te rogêneo  é  13 ,7  vezes  ma io r  do  que  aque la  observada  

en t re  pac ien tes  com rea lce  homogêneo (Odds  ra t io  =  13 ,714  

–  IC  a  95% [1 ,405 ;  133 ,849 ]  –  p=0 ,024) .   

Observou-se  que  um pac ien te  do  g rupo  s i t uação  c l ín i ca  

anorma l  não  apresen tou  rea lce  por  t rombose  do  enxer to .   

Re t i rando-se  esse  pac ien te  da  aná l i se ,  observou-se  que  

a inda  ass im a  assoc iação  com s i tuação  c l ín i ca  permanece  

(p=0 ,016) .   
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d)   In tens idade do rea lce  do parênquima pancreát ico  

na  fase  ar ter ia l  

Ent re  13  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  norma l  (45%) ,  o  

ma is  f reqüen te  fo i  a  in tens idade  do  rea lce  in tenso  em 9 

(69,2%).  

En t re  os  16  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  anorma l  (55%) ,  

o  ma is  f reqüen te  fo i  i n tens idade  do  rea lce  moderado  em 8 

(53%)  es tudos ,  segu idos  da  in tens idade  de  rea lce  ba ixo  em 

4  es tudos  (27%) .   

Observou-se  assoc iação  es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  

en t re  in tens idade  do  rea lce  e  s i tuação  c l ín i ca  (p=0 ,039) .  

 

e )   H ipótese  d iagnóst ica  (caracter ís t icas da  u l t ra -

sonograf ia  modo-B e  com contraste )  

Ent re  13  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  norma l  (45%) ,  o  

ma is  f reqüen te  fo i  a  h ipó tese  d iagnós t i ca  norma l  em 12  

es tudos  (92%) .   

En t re  os  16  es tudos  com s i tuação  c l ín i ca  anorma l  (55%) ,  

fo i  fe i ta  a  h ipó tese  d iagnós t i ca  norma l  em 6  es tudos  

(37 ,5%) .  

Ut i l i zando  o  Tes te  Exa to  de  F ischer ,  observou-se  que  

houve  uma ma io r  p roporção  de  es tudos  com a  h ipó tese  

d iagnós t i ca  norma l  (baseada nos  achados  de  u l t ra -

sonogra f ia  modo-B e  com con t ras te )  do  que  a  p roporção  que  
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fo i  observada  en t re  aque les  que  apresen ta ram s i tuação  

c l ín i ca  anorma l  (p=0 ,010) .  

 

 

5 .10   ANÁLISE DA CONCORDÂNCIA ENTRE A S ITUAÇÃO 
DO ENXERTO (USO DE INSULINA EXÓGENA OU 
NÃO) ,  PERFUSÃO DO ENXERTO E HIPÓTESE 
DIAGNÓSTICA (ULTRA-SOM)  (SUGERIDA PELO 
EXAMINADOR)  

 

Houve  assoc iação  es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  en t re  

uso  de  insu l ina  com per fusão  e  h ipó tese  D iagnós t i ca  

(p<0 ,05)  de  acordo  com a  tabe la  4 .   

Todos  os  es tudos  que  es tavam com uso  de  insu l ina  

apresen ta ram per fusão  anorma l .  En t re  aque les  sem uso  de  

insu l ina  28% (7  es tudos)  apresen ta ram per fusão  anorma l  

(p=0 ,014) .   

Com re lação  à  h ipó tese  d iagnós t i ca  observou-se  que  

ma is  de  70% dos  es tudos  sem uso  de  insu l ina  apresen ta ram 

h ipó tese  norma l .  

En t re  os  es tudos  com uso  de  insu l ina ,  as  h ipó teses  

fo ram pancrea t i te  e  re je ição  aguda .   

 

 

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                                   Resultados 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 92

Tabela 4 -  Distribuição dos 29 estudos de acordo com uso de insulina 
(padrão-ouro), perfusão do enxerto e hipótese diagnóstica 
(u l t ra -som)  – HCFMUSP – 2004 a 2006 

 

 Insulina  

 
Com 
(n=4) 

Sem 
(n=25) 

p-valor 

Perfusão   0,014# 

Normal - 18 (72,0%)  

Anormal 4 (100,0%) 7 (28,0%)  

Hipótese 
Diagnóstica   0,001## 

Normal - 18 (72,0%)  

Pancreatite 2 (50,0%) 3 (12,0%)  

Rej. Aguda 2 (50,0%) -  

Rej. Crônica - 4 (16,0%)  
# Teste Exato de Fisher 

## Generalização do Teste Exato de Fisher 
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5.11   ANÁLISE DA CONCORDÂNCIA ENTRE A SITUAÇÃO 
DO ENXERTO (USO DE INSULINA EXÓGENA OU 
NÃO)  E  OS ACHADOS ISOLADOS DA ULTRA-
SONOGRAFIA MODO-B E COM CONTRASTE  

 

De  acordo  com a  Tabe la  5  pode-se  observar  que  

con to rnos ,  d imensões ,  padrão  do  rea lce ,  fase  a r te r ia l  e  

in tens idade  do  rea lce  não  se  mos t ra ram assoc iação  

es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  com o  uso  de  insu l ina  

(p>0 ,05) .  

Com re lação  a  ecogen ic idade  pode-se  observar  que  em 

68% dos  es tudos  sem uso  de  insu l ina  a  ecogen ic idade  e ra  

norma l  enquanto  que  todos  aque les  com insu l ina  

apresen ta ram h ipoecogen ic idade  (p=0 ,021) .  

Com re lação  às  d imensões  observou-se  que  75% dos  

es tudos  em uso  de  insu l ina  apresen ta ram d imensões  

aumentadas  enquan to  que  en t re  os  es tudos  sem uso  de  

insu l ina  a  ma io r ia  de les  (72%)  apresen tou  d imensões  

p reservadas  (p=0 ,028) .  
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Tabela 5 -  Distribuição dos 29 estudos de acordo com uso de insulina 
(padrão-ouro) e resultados do ultra-som modo-B e com 
contraste – HCFMUSP – 2004 a 2006 

 
 Insulina  

 
Com 
(n=4) 

Sem 
(n=25) 

p-valor 

Ecogenicidade   0,021# 

Normal - 17 (68,0%)  

Hipoecogênica 4 (100,0%) 8 (32,0%)  

Dimensões   0,028## 

Aumentadas 3 (75,0%) 3 (12,0%)  

Preservadas 1 (25,0%) 18 (72,0%)  

Reduzidas - 4 (16,0%)  

Contornos   >0,999# 

Irregulares - 4 (16,0%)  

Regulares 4 (100,0%) 21 (84,0%)  

Dimensões (cm)   0,562### 

Mediana (Mín-Máx) 2,2 (1,6 – 2,9) 1,9 (1,1 – 5,1)  

Padrão realce   0,234# 

Homogêneo 1 (33,3%) 18 (72,0%)  

Heterogêneo 2 (66,7%) 7 (28,0%)  

Fase arterial (seg)*   0,673### 

Mediana (Mín-Máx) 15 (14 – 23) 16 (11 – 23)  

Intensidade realce*   0,275## 

Baixo 1 (33,3%) 4 (16,0%)  

Moderado 2 (66,7%) 9 (36,0%)  

Intenso - 12 (48,0%)  

* excluído paciente sem realce 
# Teste Exato de Fisher 

## Generalização do Teste Exato de Fisher 
### Teste de Mann-Whitney 
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5.12   ANÁLISE DA CONCORDÂNCIA ENTRE A S ITUAÇÃO 
DO ENXERTO (USO DE INSULINA EXÓGENA OU 
NÃO)  E  S ITUAÇÃO CLÍNICA (NORMAL OU ANORMAL)  
(RESULTADOS DOS EXAMES LABORATORIAIS E  
BIÓPSIA)  E  HIPÓTESE DIAGNÓSTICA (ULTRA-
SONOGRAFIA MODO-B E COM CONTRASTE)  

 

Não  houve  assoc iação  es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  

en t re  s i tuação  c l ín i ca  e  uso  de  insu l ina  (p=0 ,107) ,  

Houve  assoc iação  es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  en t re  

uso  de  insu l ina  e  h ipó tese  d iagnós t i ca  (p=0 ,008) ,  ou  se ja ,  a  

ma io r  par te  dos  es tudos  em uso  de  insu l ina  apresen tavam 

h ipó tese  de  re je ição  aguda  (75%) .  Já  en t re  aque les  sem uso  

de  insu l ina  68% apresen tavam h ipó tese  d iagnós t i ca  norma l  

(Tabe la  6 ) .  
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Tabela 6 -  Distribuição dos 29 estudos de acordo com uso de insulina 
(padrão-ouro), situação clínica do enxerto e hipótese 
diagnóstica relacionada ao ultra-som – HCFMUSP – 2004 a 
2006 

 

 Insulina  

 
Com 
(n=4) 

Sem 
(n=25) 

p-valor 

Situação Clínica   0,107# 

Normal - 13 (52,0%)  

Anormal 4 (100,0%) 12 (48,0%)  

Hipótese diagnóstica   0,008## 

Normal - 17 (68,0%)  

Pancreatite 1 (25,0%) 3 (12,0%)  

Rejeição aguda 3 (75,0%) 2 (8,0%)  

Rejeição crônica  - 3 (12,0%)  

# Teste Exato de Fisher               ## Generalização do Teste Exato de Fisher 
 

 

 

5 .13   MEDIDAS DIAGNÓSTICAS DA PERFUSÃO DO ENXERTO COM A 
ULTRA SONOGRAFIA COM MEIO DE CONTRASTE POR 
MICROBOLHAS 

 

Tomando-se  o  uso  de  Insu l ina  como sendo o  padrão  ouro  

ava l iou -se  as  med idas  d iagnós t i cas  do  resu l tado  da  

per fusão .  Os  resu l tados  encon t ram-se  d ispos tos  nas  

Tabe las  7  e  8 .  
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De acordo  com a  Tabe la  7  pode-se  observar  que  a  

ava l iação  da  per fusão  com a  USMCM não apresen tou  

nenhum resu l tado  fa lso  nega t i vo ,  ou  se ja ,  nenhum pac ien te  

fo i  c lass i f i cado  como “Norma l ”  quando es tava  em uso  de  

insu l ina  (perda  do  enxer to ) .  Des tes  4  pac ien tes ,  3  

apresen tavam re je ição  e  um panc rea t i te .  Por  ou t ro  lado ,  

pode-se  observar  que  houve  7  (28%)  resu l tados  fa lsos  

pos i t i vos ,  ou  se ja ,  7  pac ien tes  fo ram c lass i f i cados  como 

apresen tando  per fusão  “anorma l ”  após  a  ava l iação  com a  

USMCM mas es tavam sem uso  de  insu l ina  a té  o  momento  da  

ava l iação .  Des tes  7 ,  de  acordo  com os  exames labora to r ia i s  

e  a  b ióps ia  (quando d ispon íve l )  2  apresen tavam pancrea t i te ,  

3  re je ição  c rôn ica  e  2  re je ição  aguda .  Como podemos ver  

nenhum apresen tava  “s i tuação  c l ín i ca  norma l ” .  

 

 

Tabela 7 -  Distribuição dos 29 estudos de acordo com o uso ou não de 
insulina (padrão-ouro) e perfusão do enxerto – HCFMUSP – 
2004 a 2006 

 

Insulina 
Perfusão 

Com Sem 
Total 

Anormal 4 7 11 

Normal - 18 18 

Total 4 25 29 
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De acordo  com a  Tabe la  8  pode-se  observar  que  a  

capac idade  da  aná l i se  da  per fusão  com a  USMCM em 

iden t i f i ca r  a  per fusão  anorma l  (perda  do  enxer to )  en t re  

aque les  que  verdade i ramente  usavam insu l ina  fo i  de  100% 

(sens ib i l i dade) .  Já  a  capac idade  da  USMCM em iden t i f i ca r  

pac ien tes  sem uso  de  insu l ina  (enxer to  func ionan te )  en t re  

aque les  que  rea lmente  não  faz iam uso  de  insu l ina  fo i  de  

72% (espec i f i c idade) .  Um pac ien te  em nossa  amos t ra  com 

resu l tado  de  per fusão  anorma l  na  USMCM apresen ta  36% 

de  p robab i l i dade  de  usar  insu l ina  (perda  do  enxer to )  (Va lo r  

Pred i t i vo  Pos i t i vo ) .  Já  um pac ien te  da  amos t ra  com 

resu l tado  de  per fusão  norma l  na  USMCM tem 100% de  

p robab i l i dade  apresen ta r  o  enxer to  pancreá t i co  func ionan te .  

A  acurác ia  do  tes te ,  ou  se ja ,  a  p roporção  de  acer tos  

en t re  os  ind iv íduos  com per fusão  anorma l  e  perda  do  

enxer to  (uso  de  insu l ina )  e  os  ind iv íduos  com per fusão  

anorma l  e  enxer to  func ionan te  em re lação  à  amos t ra  

es tudada  fo i  de  75 ,9%.  
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Tabela 8 -  Valores da sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, 
valor preditivo negativo e acurácia com os respectivos 
intervalos de confiança de acordo com a tabela 7 – HCFMUSP 
– 2004 a 2006 

 

 Valor IC a 95% 

Sensibilidade 100,0% [51,0% ; 100,0%] 

Especificidade 72,0% [52,4% ; 85,7%] 

VPP 36,4% [15,2% ; 64,6%] 

VPN 100,0% [82,4% ; 100,0%] 

Acurácia 75,9% [56,5% ; 89,7%] 

 
 
 
 
 

Antonio Sergio Zafred Marcelino                                                                                                                   Resultados 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

DISCUSSÃO 
 
 

 

 



Contribuição do meio de contraste ultra-sonográfico na avaliação do pâncreas transplantado 101

O es tudo  do  pâncreas  t ransp lan tado  por  métodos  de  

imagem é  um desa f io .  A  per fusão  do  enxer to  vem sendo  

es tudada  por  d i fe ren tes  métodos  de  imagem como o  

Dopp le r ,  a  tomogra f ia  computador izada ,  a  c in t i l og ra f ia  e  a  

ressonânc ia  magnét i ca ,  mas  sem sucesso  na  ava l iação  dos  

pequenos  vasos  in t rapancreá t i cos  (Bhargava  e  Hunte r ,  

2004) .   

A lguns  métodos  a l te rna t i vos  exper imenta is  que  

quan t i f i cam a  per fusão  cap i la r  do  pâncreas  t ransp lan tado  

pe la  dosagem do  ox igên io  no  in te r io r  do  parênqu ima,  e /ou  

quan t i f i cação  de  mic rovasos  (po la r i zação  espec t ra l  

o r togona l )  (Schaser  e t  a l . ,  2005) ,  fo ram suger idos  como 

métodos  de  quan t i f i cação  da  per fusão ,  do  g rau  de  i squemia  

e  de  parâmet ro  p rognós t i co  para  a  sobrev ida  do  enxer to  

(Schaser  e t  a l . ,  2005) .  

No  r im t ransp lan tado ,  resu l tados  in i c ia i s  demons t ra ram 

que  a  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas  pode  d iagnos t i ca r  a  re je ição  aguda  no  es tág io  

in i c ia l  (F ischer  e t  a l . ,  2005) .  

A  poss ib i l i dade  da  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  

con t ras te  por  m ic robo lhas  de  segunda geração  con t r ibu i r  

também na  ava l iação  da  per fusão  do  enxer to  pancreá t i co  de  
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fo rma s imp les  e  m in imamente  invas iva  fo i  o  mot i vo  para  o  

desenvo lv imento  des te  es tudo  inéd i to .   

A inda  ho je ,  há  d i f i cu ldade  de  carac te r i zação  do  enxer to  

pancreá t i co  nos  d i fe ren tes  métodos  de  imagem;  res t r i ções  

para  o  uso  do  me io  de  con t ras te  iodado  da  tomogra f ia  

computador i zada  e  do  gado l ín io  ( ressonânc ia  magnét i ca )  e  

também d i f i cu ldades  na  padron ização  dos  achados  nos  

d i fe ren tes  métodos  de  imagem.   

Os  me ios  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  são  

carac te r i zados  por  es tab i l i dade  quando submet idos  à  a l ta  

p ressão  e  me ia  v ida  longa .  A lém d isso ,  é  essenc ia lmente  

in t ravascu la r  e  não  há  ex t ravazamento  para  o  in te rs t í c io  

(F ischer  e t  a l . ,  2005) .  

A  ausênc ia  de  c r i té r ios  padron izados  para  a  ava l iação  

do  enxer to  pancreá t i co ,  levou-nos  à  adap tação  de  

parâmet ros  p roven ien tes  dos  es tudos  do  pânc reas  por  

ou t ros  métodos  de  imagem.  Da  ava l iação  do  pâncreas  

p r im i t i vo  com me io  de  con t ras te  de  mic robo lhas  u t i l i zamos o  

tempo de  chegada do  me io  de  con t ras te  no  enxer to  e  

ava l iação  dos  con to rnos  (K i tano  e t  a l . ,  2004)  (R ickes  e t  a l . ,  

2006a)  (Takeda  e t  a l . ,  2003 ;  R ickes  e t  a l . ,  2006b)  

(D ’Onof r io  e t  a l . ,  2007)  (D ’Onof r io  e t  a l . ,  2005 ;  Ohsh ima e t  

a l . ,  2004) .  
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Os c r i té r ios  de  quan t i f i cação  da  in tens idade  de  rea lce  do  

enxer to  (por  comparação  com a  a r té r ia  i l í aca)  e  padrão  de  

rea lce  pe lo  me io  de  con t ras te  (homogêneo ou  he te rogêneo)  

fo ram adap tados  da  tomogra f ia  computador i zada  e  

ressonânc ia  magnét i ca  com o  ob je t i vo  de  reduz i r  a  

sub je t i v idade  na  quan t i f i cação  da  in tens idade  do  rea lce .  

A  metodo log ia  ap l i cada  nes te  es tudo  requer  por  par te  do  

examinador  conhec imentos  bás icos  de :  ana tomia  vascu la r  

do  pânc reas ;  técn ica  c i rú rg ica  ap l i cada  no  enxer to  des te  

ó rgão ;  f i s ipa to log ia  das  compl i cações  dos  t ransp lan tes  e  

en tend imento  do  e fe i to  de  con t ras te  causado  pe las  

m ic robo lhas .  É  necessár ia ,  a inda ,  para  reprodu t ib i l i dade  e  

con f iab i l i dade  adequadas ,  a  u t i l i zação  de  equ ipamentos  de  

u l t ra -som com harmôn ica  de  pu lso  inver t ido  e  exper iênc ia  

em u l t ra -sonogra f ia  gera l  e  com me io  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas .   

Embora  tenham s ido  u t i l i zados  do is  equ ipamentos  de  

u l t ra -sonogra f ia ,  houve  padron ização  dos  parâmet ros  de  

impor tânc ia  para  a  aná l i se :  f reqüênc ia  dos  t ransdu to res ,  

índ ice  mecân ico ,  pos ic ionamento  do  foco  na  reg ião  de  

in te resse  (ao  n íve l  do  tec ido  pancreá t i co )  e  a jus te  da  

esca la  de  c inzas  para  ev i ta r  o  compromet imento  na  

qua l idade  e  un i fo rmização  do  es tudo .   
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Por  se  t ra ta r  de  um es tudo  in i c ia l ,  sem cor respondênc ia  

na  l i t e ra tu ra ,  a lgumas fa lhas  podem ser  aven tadas .   

O  es tudo  fo i  desenvo lv ido  de  fo rma p rospec t i va  (exames  

de  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas)  

e  re t rospec t i va  (aná l i se  dos  exames labora to r ia is  e  

u t i l i zação  ou  não  da  insu l ina  exógena)  (que  é  o  “padrão  

ouro ”  para  a  perda  do  enxer to ) .   

A lém d isso ,  o  pâncreas  t ransp lan tado  é  um órgão  de  

d i f í c i l  ava l iação  e  a  não  rea l i zação  de  um es tudo  p i lo to  

pode ,  por  exemplo ,  te r  in f luenc iado  na  iden t i f i cação  do  

enxer to  no  caso  em que  ocor reu  a  fa lha  técn ica  (um dos  

p r ime i ros  casos  em ordem c rono lóg ica ) ,  embora  a lguns  

au to res  des taquem que  a  carac te r i zação  do  pâncreas  

t ransp lan tado  ao  modo-B se ja  um fa to r  l im i tan te  para  a  

aná l i se  (Kah l  e t  a l . ,  1998) .  

O  me io  de  con t ras te  manufa tu rado ,  d i fe ren te  do  

indus t r ia l i zado ,  pode  es ta r  su je i to  a  a lgumas var iações  na  

man ipu lação  e  qua l idade .  A  ten ta t i va  de  min im izar  es ta  

poss íve l  fa lha  fo i  es tabe lec ida  com a  comparação  en t re  a  

in tens idade  de  rea lce  do  enxer to  e  da  a r té r ia  responsáve l  

pe la  i r r igação  do  mesmo como padrão  de  c lass i f i cação  do  

rea lce ,  reduz indo  ou  p ra t i camente  exc lu indo  es ta  

sub je t i v idade .  
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A c lass i f i cação  da  s i tuação  do  enxer to  (baseada nos  

exames labora to r ia i s  e  b ióps ia  quando d ispon íve l )  pode  te r  

s ido  ou t ro  v iés ,  já  que  em quadros  in i c ia is  pode  não  haver  

d i fe rença  c l ín i ca  e  labora to r ia l  en t re  re je ição  aguda ,  

ep isód io  ta rd io  de  pancrea t i te  aguda  e  f í s tu la  ves ica l .  

Nes tas  en t idades ,  o  pac ien te  pode  apresen ta r  

h iperami lasemia  e  h iper l i pasemia  e  o  d iagnós t i co ,  na  

ma io r ia  dos  casos ,  é  con f i rmado de  fo rma evo lu t i va  ou  

f ina lmente  por  exames de  imagem e  b ióps ia  do  enxer to .  As  

enz imas  pancreá t i cas  também podem es ta r  e levadas  em 

conseqüênc ia  da  pancrea t i t e  aguda  do  enxer to  secundár ia  

ao  fenômeno de  i squemia  e  reper fusão  e  es tas  e levações  

não  têm s ign i f i cado  a  não  ser  que  acompanhadas  de  s ina is  

c l ín i cos  de  pancrea t i te  aguda  e  necess idade  de  u t i l i zação  

de  insu l ina  exógena e  o  conhec imento  c l ín i co  é  

fundamenta l .  

Os  exames labora to r ia i s  es tudados  e  a  co r re lação  com 

os  achados  da  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  con t ras te  de  

mic robo lhas  se  mos t ra ram sa t i s fa tó r ios  nes te  es tudo ,  

embora  o  c r i té r io  de  “padrão  ouro ”  para  a  perda  do  enxer to  

se ja  a  necess idade  de  insu l ina  exógena (Humar  e t  a l . ,  

2003) .   

V is to  que  a lguns  pac ien tes  podem apresen ta r  n íve is  

e levados  da  l i pase ,  ami lase  ou  c rea t in ina  (ac ima dos  
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va lo res  de  re fe rênc ia )  sem qua lquer  in f luênc ia  na  função  do  

pâncreas  em secre ta r  a  insu l ina  e  mante r  os  n íve is  

g l i cêmicos  norma is  a  esco lha  dos  exames labora to r ia i s  na  

aná l i se  pode  te r  in f luenc iado  em a lguns  resu l tados .  

O “padrão  ouro ”  para  perda  do  enxer to ,  como já  fo i  

comentado ,  é  a  u t i l i zação  de  insu l ina  exógena,  e  v imos  que  

houve  assoc iação  es ta t i s t i camente  s ign i f i can te  en t re  

c r i té r ios  u l t ra -sonográ f i cos  e  a  necess idade  de  insu l ina .  

En t re tan to ,  em nenhum dos  casos  con f i rmados  de  re je ição  

c rôn ica  e  iden t i f i cados  a t ravés  da  u l t ra -sonogra f ia  com me io  

de  con t ras te  hav ia  a  u t i l i zação  da  insu l ina  por  par te  do  

pac ien te  no  momento  do  nosso  es tudo .  Sabe-se  en t re tan to  

que  a  perda  da  função  do  enxer to  pancreá t i co  se  in i c ia  pe la  

a l te ração  da  função  exócr ina  segu ida  da  perda  da  função  

endócr ina .  Quem sabe  o  es tudo  da  per fusão  do  enxer to  de  

fo rma ser iada  poderá  ser  de te rminan te  no  d iagnós t i co  da  

re je ição  c rôn ica  que  é  o  g rande  desa f io  d iagnós t i co  a tua l  no  

pâncreas  t ransp lan tado .  I s to  poderá  favorecer  os  nossos  

achados  no  es tudo  da  per fusão  do  enxer to  pancreá t i co .  
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6.1  ECOGENICIDADE DO PARÊNQUIMA PANCREÁTICO 

 

O  emprego  do  u l t ra -som modo-B na  aná l i se  da  

ecogen ic idade  do  enxer to  co r re lac ionou-se  pos i t i vamente  na  

d i fe renc iação  de  s i tuação  c l ín i ca  norma l  (85%)  e  anorma l  

(63%)  bem como com o  “padrão  ouro ”  (uso  de  insu l ina  

exógena) .  Kah l  e t  a l .  (1998) ,  observaram ecogen ic idade  

reduz ida  em 5  dos  33  casos  de  pâncreas  t ransp lan tados  

es tudados .  Em qua t ro  dos  nossos  c inco  casos ,  houve  

cor re lação  des te  achado  (pâncreas  h ipoecogên ico)  e  quadro  

c l ín i co  anorma l  ( re je ição  aguda  ou  pancrea t i te ) .   

Em nosso  es tudo ,  a  assoc iação  es ta t i s t i camente  

s ign i f i can te  en t re  es tas  duas  var iáve is  re fo rça  a  

necess idade  de  ava l iação  dos  aspec tos  do  u l t ra -som modo-

B na  aná l i se  do  enxer to  pancreá t i co .  

 

 

6 .2  D IMENSÕES   

 

Não  houve  cor re lação  en t re  a  med ida  do  pâncreas  no  

d iâmet ro  an te ro -pos te r io r  (ava l iação  quan t i ta t i va )  e  a  

s i tuação  c l ín i ca .  En t re tan to ,  a  ava l iação  qua l i t a t i va  
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cor re lac ionou-se  pos i t i vamente  com a  s i tuação  c l ín i ca  e  o  

uso  de  insu l ina  exógena (padrão  ouro ) .  

As  d imensões  reduz idas  fo ram re lac ionadas  

pos i t i vamente  com a  re je ição  c rôn ica .  Embora  f reqüen te ,  a  

re je ição  c rôn ica  é  pouco  es tudada  e  os  aspec tos  de  imagem 

descr i tos  são  p roven ien tes  da  tomogra f ia  computador i zada  

(Humar  e t  a l . ,  2003) .  

A  re je ição  c rôn ica  é  carac te r i zada  por  espessamento  

per ia r te r io la r  e  oc lusão  da  mic roc i rcu lação  com 

compromet imento  in i c ia l  do  componente  exócr ino  (ep isód ios  

de  h iperami lasemia)  e  depo is  envo lv imento  das  i l ho tas ,  que  

resu l ta  em f ib rose ,  redução  da  vascu la r i zação ,  a t ro f ia  dos  

ác inos  e  do  enxer to .  O ba ixo  rea lce  do  enxer to  nos  casos  

de  re je ição  c rôn ica ,  fo i  c i tado  por  Humar  e t  a l .  (2003)  em 

es tudos  de  tomogra f ia  computador i zada .  O resu l tado  do  

nosso  es tudo  (co r re lação  en t re  d imensões  reduz idas  e  

re je ição  c rôn ica )  poderá  con t r ibu i r  em es tudos  fu tu ros  

espec í f i cos  para  es ta  en t idade  (ma io r  número  de  casos) ,  

com o  in tu i to  de  se  ava l ia r  os  aspec tos  des ta  compl i cação  

ao  u l t ra -som Modo-B e  com o  me io  de  con t ras te  em 

ava l iação  i so lada  ou  evo lu t i va .   
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6.3  TEMPO (EM SEGUNDOS)  DA CHEGADA DO MEIO DE 

CONTRASTE NO PARÊNQUIMA PANCREÁTICO   

 

Houve  amp la  var iação  no  tempo de  chegada do  me io  de  

con t ras te  no  enxer to  nos  es tudos  norma is  e  a l te rados  e  es te  

c r i té r io  não  d i fe renc iou  esses  es tudos .  En t re tan to ,  em todos  

os  es tudos  o  pâncreas  apresen tou  rea lce  p recoce  na  fase  

a r te r ia l .   

Os  achados  observados  em nossa  amost ra  apenas  

cor roboram os  resu l tados  p rév ios  de  ou t ros  métodos  de  

imagem em que  o  pâncreas  apresen ta  rea lce  p recoce  na  

fase  a r te r ia l .  Takeda  e t  a l .  (2003) ,  em es tudo  do  pâncreas  

p r im i t i vo  com me io  de  con t ras te  de  mic robo lhas ,  

observaram o  rea lce  do  parênqu ima em 20  segundos  (ma is  

ta rd io  do  que  observado  em nosso  es tudo) ,  mas  em seu 

es tudo  fo i  u t i l i zado  me io  de  con t ras te  de  p r ime i ra  geração  

(bo lhas  de  a r )  que  são  manufa tu rados  com mic robo lhas  de  

ma io r  tamanho (d i f i cu ldade  em a t ravessar  a  bar re i ra  cap i la r  

pu lmonar ) ,  l ongev idade  reduz ida  e  ráp ida  d i fusão  (menor  

tempo de  duração  na  c i rcu lação  sangu ínea  e  ma io r  

des t ru ição  quando submet ido  à  p ressão  das  câmaras  

card íacas) .  O  me io  de  con t ras te  u t i l i zado  em nosso  es tudo  

apresen ta  ma io r  longev idade ,  menor  d i fusão ,  é  ma is  

res is ten te  às  p ressões  card íacas  e  o  d iâmet ro  das  
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microbo lhas  é  menor ,  o  que  favorece  a  passagem pe los  

cap i la res  pu lmonares .  Es tas  ca rac te r ís t i cas  do  me io  de  

con t ras te  podem exp l i ca r  a  d i fe rença  de  tempo ob t ida  en t re  

os  es tudos .  

 

 

6 .4   PADRÃO DE REALCE (HOMOGÊNEO OU 

HETEROGÊNEO)  

 

O  padrão  de  rea lce  homogêneo cor re lac ionou-se  

pos i t i vamente  com os  es tudos  norma is .  

Es te  achado  des tacou  a  impor tânc ia  do  me io  de  

con t ras te  de  mic robo lhas  na  ava l iação  do  enxer to  e  a  

necess idade  de  se  es tudar  o  padrão  de  rea lce .   

Se  homogêneo,  houve  ma io r  p robab i l i dade  de  que  o  

enxer to  es t i vesse  norma l  e  se  he te rogêneo,  13 ,7  vezes  

ma io r  chance  de  que  o  enxer to  es t i vesse  em s i tuação  

c l ín i ca  a l te rada .  

Es te  achado poderá  poss ib i l i t a r  uma aná l i se  ma is  

c r i te r iosa  do  es tado  per fus iona l  do  enxer to  e  em es tudos  

fu tu ros  cor re lac ionar  a  per fusão  en t re  os  d i fe ren tes  

métodos  de  d iagnós t i co  por  imagem.  
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Naque le  pac ien te  com necrose  e  t rombose  do  enxer to  a  

u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  con t ras te  permi t iu  a  ava l iação  

cor re ta  (ausênc ia  de  rea lce ) ,  pos te r io rmente  con f i rmada 

com tomogra f ia  computador i zada .  

 

 

6.5   INTENSIDADE DO REALCE DO PARÊNQUIMA 

PANCREÁTICO NA FASE ARTERIAL 

 

A  in tens idade  de  rea lce  co r re lac ionou-se  pos i t i vamente  

com a  s i tuação  c l ín i ca .  O rea lce  in tenso  cor re lac ionou-se  

com os  es tudos  norma is  e  o  moderado  e  mín imo com 

es tudos  a l te rados .  

O rea lce  mín imo cor re lac ionou-se  com a  re je ição  c rôn ica ,  

resu l tado  es te  que  fo i  de  encon t ro  às  observações  de  

Humar  e t  a l . ,  (2003)  em es tudos  de  tomogra f ia  

computador i zada .  Nes te  es tudo ,  a  re je ição  c rôn ica  é  

ca rac te r i zada  por  rea lce  mín imo pe lo  me io  de  con t ras te  

iodado ,  a lém de  d imensões  reduz idas  e  con to rnos  

i r regu la res .  
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6.6  CLASSIF ICAÇÃO DA PERFUSÃO DO ENXERTO 

 

O  es tudo  ob teve  sucesso  na  d i fe renc iação  en t re  os  

padrões  de  per fusão  norma is  e  a l te rados .   

O  padrão  de  per fusão  in tenso  cor re lac ionou-se  

pos i t i vamente  com es tudos  norma is .  

No  caso  de  t rombose ,  o  me io  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas  fez  o  d iagnós t i co ,  pos te r io rmente  

complementado  e  co r re lac ionado  com a  tomogra f ia  

computador i zada .  

Nos  casos  de  re je ição  c rôn ica  o  ba ixo  rea lce  do  enxer to  

poss ib i l i t ou  o  d iagnós t i co  de  mane i ra  e fe t i va  e  o  es tudo  de  

ma io r  número  de  casos  em con jun to  com os  achados  do  

u l t ra -som modo-B poderão  cor robora r  com nossos  

resu l tados .  In te ressan te  ressa l ta r  que  es tes  pac ien tes  com 

d iagnós t i co  con f i rmado de  re je ição  c rôn ica  não  faz iam uso  

de  insu l ina  exógena a té  o  momento  da  ava l iação  com u l t ra -

sonogra f ia  com con t ras te .  Es te  achado  da  u l t ra -sonogra f ia  

com me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  poderá  con t r ibu i r  de  

fo rma s ign i f i ca t i va  em es tudos  evo lu t i vos  da  per fusão  do  

enxer to  pancreá t i co  ao  longo  do  tempo e  quem sabe  

d iagnos t i ca r  de  mane i ra  p recoce  a  poss íve l  perda  ou  

tendênc ia  à  perda  do  enxer to .  
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No r im t ransp lan tado ,  a  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  

con t ras te  por  m ic robo lhas  é  capaz  de  d iagnos t i ca r  a  

re je ição  aguda no  es tág io  in i c ia l ,  ca rac te r i zada  por  

a l te rações  na  mic roc i rcu lação .  A lém do  expos to ,  nes te  

es tudo  as  re je ições  agudas  túbu lo - in te rs t i c ia i s  (Ban f f  I )  não  

fo ram assoc iadas  com qua lquer  a l te ração  na  u l t ra -

sonogra f ia  com me io  de  con t ras te  por  m ic robo lhas  já  que  

con f inadas  ao  espaço  ex t ravascu la r ,  não  in te r fe rem na  

d inâmica  des te  t ipo  de  me io  de  con t ras te  (F ischer  e t  a l . ,  

2005) (F ischer  e t  a l . ,  2006) .  

As  a l te rações  de  per fusão  do  pâncreas  t ransp lan tado ,  

en t re tan to ,  podem levar  à  re je ição  aguda  e  também à  

pancrea t i te  pós-enxer to ,  o  que  leva  à  superpos ição  dos  

achados  en t re  es tas  en t idades  e  d i f i cu ldades  no  d iagnós t i co  

d i fe renc ia l .  Pudemos em nossa  amost ra  d i fe renc ia r  es tas  

duas  compl i cações  agudas  daque les  es tudos  com padrão  de  

per fusão  norma l ,  re je i ção  c rôn ica  e  t rombose .  

 

 

6 .7  PERSPECTIVAS 

 

Os  resu l tados  ob t idos  são  encora jadores  e  a  rea l i zação  

de  novos  es tudos  se  faz  necessár ia  para  es tabe lecer  a  

con f iab i l i dade  e  reprodu t ib i l i dade  do  método .  
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Estudos  compara t i vos  en t re  os  métodos  de  imagem 

(u l t ra -som com me io  de  con t ras te ,  tomogra f ia  

computador i zada  e  ressonânc ia  magnét i ca )  poderão  

cor robora r  os  resu l tados  aqu i  expos tos  bem como or ien ta r  a  

ro t ina  e  um a lgor i tmo de  ava l iação  a  ser  segu ido  pe lo  

INRAD na  ava l iação  do  enxer to  pancreá t i co .  

A  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas  poderá  ser  o  método  in i c ia l  de  ava l iação  e  

quan t i f i cação  da  per fusão  do  enxer to  bem como gu ia r  os  

casos  que  serão  submet idos  à  b ióps ia  em busca  de  á reas  

foca is  de  a l te ração  da  per fusão  do  enxer to .  A  tomogra f ia  

computador i zada  e  a  ressonânc ia  magnét i ca  poderão  ser  

u t i l i zadas  para  ava l iação  da  ex tensão  de  co leções  pós-

opera tó r ias ;  das  anas tomoses  em d i fe ren tes  p lanos  ao  

u t i l i za r  as  técn icas  de  recons t rução  t r id imens iona l  e ,  se  

necessár io ,  con f i rmação  dos  achados  da  USMCM.   

O desenvo lv imento  de  “so f twares”  espec í f i cos  de  

quan t i f i cação  da  per fusão ,  já  d i spon íve is  em nosso  Serv iço  

poderá  p roporc ionar  ma io r  acurác ia  nos  resu l tados  e  

aná l i se  evo lu t i va  dos  enxer tos  desde  o  pós-opera tó r io  

imed ia to .   
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a)   Os  padrões  de  vascu la r i zação  no  pâncreas  

t ransp lan tado  norma l  e  naque les  com suspe i ta  de  

compl i cações  fo ram es tabe lec idos  no  es tudo .   

 

b )   Os  c r i té r ios  de  ecogen ic idade  e  a  ava l iação  qua l i ta t i va  

das  d imensões  do  pâncreas  na  u l t ra -sonogra f ia  modo-B 

se  mos t ra ram sa t i s fa tó r ios  na  d i fe renc iação  en t re  

es tudos  norma is  e  a l te rados .  

 

c )   A  u l t ra -sonogra f ia  com me io  de  con t ras te  por  

m ic robo lhas  do  pâncreas  t ransp lan tado  fo i  ú t i l  na  

d i fe renc iação  en t re  es tudos  norma is  e  es tudos  

a l te rados ,  u t i l i zando  os  c r i t é r ios  de  padrão  de  rea lce ,  

in tens idade  do  rea lce  e  padrão  de  per fusão  do  enxer to  

(norma l  ou  anorma l )  na  fase  a r te r ia l .  
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ANEXO 1:  Do número do estudo, registro HC, das iniciais, idade, sexo, e 
tempo de transplante (em meses) na época do estudo. 

N ú m e r o  
d o  c a s o  R e g i s t r o  H C  I n i c i a i s  I d a d e  S e x o  

T e m p o  d e  
t r a n s p l a n t e  

e m  m e s e s  

1  3 3 7 0 7 4 2 C  E D B  4 4  M  3 3  

2  2 9 0 7 0 5 8 F  A S F  3 7  M  9  

3  2 1 9 2 0 6 1 D  I P S  4 4  F  4 7  

4  2 4 4 2 2 3 0 D  L L M  3 4  F  2 6  

5  2 2 6 5 1 3 2 D  D F S  4 1  M  0 , 1  

6  1 3 6 1 9 8 0 0 E  N F  5 1  M  4  

7  3 1 7 8 3 5 7 G  M M T  3 9  M  4 9  

8  3 3 1 2 7 1 2 E  C A M F  5 0  M  9  

9  2 7 8 4 7 7 2 C  C A O S  3 5  M  5 2  

1 0  3 3 3 3 9 8 8 H  J A M  4 4  M  2 7  

1 1  3 3 6 8 0 8 6 C  J R C  2 5  F  1  

1 2  3 3 3 0 5 8 4 J  M R S  3 3  M  3 1  

1 3  2 2 1 5 0 5 9 C  M G M B  4 2  F  3 4  

1 4  3 3 8 1 7 5 1 A  W S O  3 3  M  1 8  

1 5  3 3 3 1 3 7 8 A  L R V  5 0  M  5 1  

1 6  5 2 3 4 9 3 9 H  V C  5 1  M  3 3  

1 7  2 7 6 9 8 5 1 D  J D V  4 2  M  2 1  

1 8  2 7 5 4 7 7 3 I  C A M  3 5  F  1 6  

1 9  3 3 5 1 6 2 4 G  L Z M  3 5  F  3 9  

2 0  1 3 6 4 4 8 0 0 A  P K P  3 5  F  3  

2 1  3 3 4 4 1 9 7 E  R G  5 0  M  2 2  

2 2  3 2 6 6 5 3 1 I  N F M  2 7  F  3 2  

2 3  2 5 0 7 4 7 9 K  C M F  4 5  F  6 3  

2 4  3 3 8 9 9 2 7 K  F M S  3 1  F  5  

2 5  E X T E R N O  R B  3 6  M  1 6  

2 6  3 3 3 3 9 8 8 H  J A M  4 5  M  3 7  

2 7  3 3 4 4 1 9 7 E  R G  5 1  M  3 5  

2 8  2 2 6 5 1 3 2 D  D F S  4 2  M  1 8  

2 9  1 3 6 1 6 4 6 6 ª  M R M  3 5  M  0 , 1  

3 0  2 9 0 7 0 5 8 F  A S F  3 8  M  2 1  

23: estudo excluído por falha técnica 
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ANEXO 2:  Do número do estudo, iniciais do paciente, tempo de transplante 
(tx) na época do estudo (em meses), data do exame e tipo de 
drenagem das secreções exócrinas. 

N ú m e r o  d o  
e s t u d o  I n i c i a i s  T e m p o  d e  t x  

e m  m e s e s  
D a t a  d o  e x a m e  

d e  U S  
S e c r e ç õ e s  
e x ó c r i n a s  

1  E D B  3 3  6 / 1 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

2  A S F  9  2 4 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

3  I P S  4 7  9 / 1 2 / 2 0 0 4  e n t é r i c a  

4  L L M  2 6  1 1 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

5  D F S  0 , 1  2 3 / 6 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

6  N F  4  9 / 1 2 / 2 0 0 4  e n t é r i c a  

7  M M T  4 9  9 / 1 2 / 2 0 0 4  e n t é r i c a  

8  C A M F  9  9 / 1 2 / 2 0 0 4  e n t é r i c a  

9  C A O S  5 2  2 0 / 1 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 0  J A M  2 7  1 1 / 1 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 1  J R C  1  1 0 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 2  M R S  3 1  1 7 / 3 / 2 0 0 5  v e s i c a l  

1 3  M G M B  3 4  1 7 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 4  W S O  1 8  2 4 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 5  L R V  5 1  2 4 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 6  V C  3 3  2 4 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 7  J D V  2 1  9 / 8 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 8  C A M  1 6  4 / 8 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

1 9  L Z M  3 9  1 1 / 8 / 2 0 0 5  v e s i c a l  

2 0  P K P  3  1 6 / 8 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

2 1  R G  2 2  1 6 / 8 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

2 2  N F M  3 2  1 8 / 8 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

2 3  C M F  6 3  1 8 / 8 / 2 0 0 5  f a l h a  t é c n i c a  

2 4  F M S  5  1 8 / 3 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

2 5  R B  1 6  1 / 1 1 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

2 6  J A M  3 7  1 / 1 1 / 2 0 0 5  e n t é r i c a  

2 7  R G  3 5  1 0 / 9 / 2 0 0 6  e n t é r i c a  

2 8  D F S  1 8  2 5 / 6 / 2 0 0 6  e n t é r i c a  

2 9  M R M  0 , 1  1 5 / 9 / 2 0 0 6  e n t é r i c a  

3 0  A S F  2 1  5 / 8 / 2 0 0 6  e n t é r i c a  

23: estudo excluído por falha técnica 
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ANEXO 3:  Do número do estudo, tempo de transplante (tx) na época do 
estudo (em meses), ecogenicidade, dimensões e contornos do 
pâncreas ao ultra-som Modo-B. 

N ú m e r o  d o  
 e s t u d o  

T e m p o  d e  t x  
e m  m e s e s  E c o g e n i c i d a d e  D i m e n s õ e s  C o n t o r n o s  

1  3 3  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  R e g u l a r e s  

2  9  h i p o e c o g ê n i c a  a u m e n t a d a s  i r r e g u l a r e s  

3  4 7  h i p o e c o g ê n i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

4  2 6  h i p o e c o g ê n i c a  r e d u z i d a s  i r r e g u l a r e s  

5  0 , 1  h i p o e c o g ê n i c a  a u m e n t a d a s  r e g u l a r e s  

6  4  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

7  4 9  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

8  9  h i p o e c o g ê n i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

9  5 2  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 0  2 7  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 1  1  h i p o e c o g ê n i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 2  3 1  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 3  3 4  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 4  1 8  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 5  5 1  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 6  3 3  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 7  2 1  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

1 8  1 6  h i p o e c o g ê n i c a  r e d u z i d a s  r e g u l a r e s  

1 9  3 9  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

2 0  3  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

2 1  2 2  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

2 2  3 2  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

2 3  6 3  f a l h a  t é c n i c a  f a l h a  t é c n i c a  f a l h a  t é c n i c a  

2 4  5  h i p o e c o g ê n i c a  a u m e n t a d a s  i r r e g u l a r e s  

2 5  1 6  h i p o e c o g ê n i c a  r e d u z i d a s  i r r e g u l a r e s  

2 6  3 7  h i p o e c o g ê n i c a  a u m e n t a d a s  r e g u l a r e s  

2 7  3 5  h i p o e c o g ê n i c a  a u m e n t a d a s  r e g u l a r e s  

2 8  1 8  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

2 9  0 , 1  c a r a c t e r í s t i c a  p r e s e r v a d a s  r e g u l a r e s  

3 0  2 1  h i p o e c o g ê n i c a  a u m e n t a d a s  r e g u l a r e s  

23: estudo excluído por falha técnica 
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ANEXO 4:  Do número do estudo, tempo de transplante (em meses), diâmetro 
antero-posterior (AP) em centímetros (cm) no corpo do pâncreas, 
padrão de realce e tempo de chegada do contraste na fase 
arterial. 

N ú m e r o  
d o  e s t u d o  

T e m p o  d e  t x  
e m  m e s e s  

D i â m e t r o  A P  
( c m )  P a d r ã o  d e  r e a l c e F a s e  a r t e r i a l  

( e m  s e g u n d o s )  

1  3 3  2 , 4  h o m o g ê n e o  2 1 , 0  

2  9  5 , 1  h e t e r o g ê n e o  1 8 , 0  

3  4 7  2 , 0  h e t e r o g ê n e o  2 3 , 0  

4  2 6  1 , 6  h e t e r o g ê n e o  1 6 , 0  

5  0 , 1  2 , 9  h o m o g ê n e o  1 5 , 0  

6  4  1 , 8  h o m o g ê n e o  1 4 , 0  

7  4 9  1 , 6  h o m o g ê n e o  1 6 , 0  

8  9  1 , 8  h o m o g ê n e o  1 5 , 0  

9  5 2  1 , 8  h o m o g ê n e o  2 0 , 0  

1 0  2 7  2 , 7  h o m o g ê n e o  1 3 , 0  

1 1  1  2 , 2  h o m o g ê n e o  1 2 , 0  

1 2  3 1  2 , 1  h o m o g ê n e o  1 4 , 0  

1 3  3 4  2 , 3  h o m o g ê n e o  1 3 , 0  

1 4  1 8  1 , 9  h o m o g ê n e o  1 2 , 0  

1 5  5 1  1 , 7  h o m o g ê n e o  1 9 , 0  

1 6  3 3  1 , 6  h o m o g ê n e o  1 3 , 0  

1 7  2 1  1 , 6  h o m o g ê n e o  1 2 , 0  

1 8  1 6  1 , 3  h e t e r o g ê n e o  2 3 , 0  

1 9  3 9  1 , 9  h o m o g ê n e o  1 7 , 0  

2 0  3  2 , 5  h o m o g ê n e o  1 5 , 0  

2 1  2 2  2 , 0  h o m o g ê n e o  1 8 , 0  

2 2  3 2  1 , 7  h o m o g ê n e o  1 3 , 0  

2 3  6 3  f a l h a  t é c n i c a f a l h a  t é c n i c a  f a l h a  t é c n i c a  

2 4  5  3 , 9  h e t e r o g ê n e o  1 1 , 0  

2 5  1 6  1 , 4  h e t e r o g ê n e o  2 3 , 0  

2 6  3 7  1 , 6  h e t e r o g ê n e o  1 4 , 0  

2 7  3 5  2 , 3  s e m  r e a l c e  0 , 0  

2 8  1 8  1 , 1  h e t e r o g ê n e o  1 8 , 0  

2 9  0 , 1  2 , 2  h o m o g ê n e o  1 7 , 0  

3 0  2 1  3 , 9  h e t e r o g ê n e o  2 0 , 0  

23: estudo excluído por falha técnica 
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ANEXO 5:  Do número do estudo, tempo de chegada do contraste na fase 
arterial, intensidade de realce, perfusão do pâncreas e hipótese 
diagnóstica (Modo-B e realce pós-contraste). 

N ú m e r o  d o  
e s t u d o  

F a s e  a r t e r i a l  
( e m  s e g u n d o s )

I n t e n s i d a d e  d o  
r e a l c e  

P e r f u s ã o  
( n o r m a l  o u  

a n o r m a l )  
H i p ó t e s e  

d i a g n ó s t i c a  

1  2 1 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

2  1 8 , 0  m o d e r a d o  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

3  2 3 , 0  b a i x o  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  

4  1 6 , 0  b a i x o  a n o r m a l  r e j .  c r ô n i c a  

5  1 5 , 0  m o d e r a d o  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

6  1 4 , 0  m o d e r a d o  n o r m a l  n o r m a l  

7  1 6 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

8  1 5 , 0  m o d e r a d o  n o r m a l  n o r m a l  

9  2 0 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

1 0  1 3 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

1 1  1 2 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

1 2  1 4 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

1 3  1 3 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

1 4  1 2 , 0  m o d e r a d o  n o r m a l  n o r m a l  

1 5  1 9 , 0  m o d e r a d o  n o r m a l  n o r m a l  

1 6  1 3 , 0  m o d e r a d o  n o r m a l  n o r m a l  

1 7  1 2 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

1 8  2 3 , 0  b a i x o  a n o r m a l  r e j .  c r ô n i c a  

1 9  1 7 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

2 0  1 5 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

2 1  1 8 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

2 2  1 3 , 0  m o d e r a d o  n o r m a l  n o r m a l  

2 3  f a l h a  t é c n i c a  f a l h a  t é c n i c a  f a l h a  t é c n i c a  f a l h a  t é c n i c a  

2 4  1 1 , 0  m o d e r a d o  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

2 5  2 3 , 0  b a i x o  a n o r m a l  r e j .  c r ô n i c a  

2 6  1 4 , 0  m o d e r a d o  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

2 7  0 , 0  s e m  r e a l c e  a n o r m a l  t r o m b o s e  

2 8  1 8 , 0  b a i x o  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  

2 9  1 7 , 0  i n t e n s o  n o r m a l  n o r m a l  

3 0  2 0 , 0  m o d e r a d o  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

23: estudo excluído por falha técnica 
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ANEXO 6:  Do número do estudo, biópsia, do uso de insulina exógena ou 
não, situação clínica e hipótese clínico-laboratorial. 

 

N ú m e r o  
d o  

e s t u d o  
B i ó p s i a  

U s o  d e  
i n s u l i n a  

e x ó g e n a  o u  
n ã o  

S i t u a ç ã o  
c l í n i c a  

H i p ó t e s e  c l í n i c a  
l a b o r a t o r i a l  

1  S e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

2  S e m  b i ó p s i a  s e m  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

3  r e j e i ç ã o  c o m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  a g u d a  

4  s e m  b i ó p s i a  s e m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  c r ô n i c a  

5  s e m  b i ó p s i a  c o m  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

6  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

7  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

8  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

9  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  

1 0  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

1 1  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

1 2  s e m  b i ó p s i a  s e m  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

1 3  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

1 4  s e m  b i ó p s i a  s e m  n o r m a l  n o r m a l  

1 5  s e m  b i ó p s i a  S e m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  

1 6  s e m  b i ó p s i a  S e m  n o r m a l  n o r m a l  

1 7  s e m  b i ó p s i a  S e m  n o r m a l  n o r m a l  

1 8  s e m  b i ó p s i a  S e m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  c r ô n i c a  

1 9  s e m  b i ó p s i a  S e m  n o r m a l  n o r m a l  

2 0  s e m  b i ó p s i a  S e m  n o r m a l  n o r m a l  

2 1  s e m  b i ó p s i a  S e m  n o r m a l  n o r m a l  

2 2  s e m  b i ó p s i a  S e m  n o r m a l  n o r m a l  

2 3  f a l h a  t é c n i c a  S e m  f a l h a  t é c n i c a  f a l h a  t é c n i c a  

2 4  r e j e i ç ã o  S e m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  

2 5  r e j e i ç ã o  c r ô n i c a  S e m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  c r ô n i c a  

2 6  r e j e i ç ã o  C o m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  

2 7  t r o m b o s e  C o m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  

2 8  r e j e i ç ã o  S e m  a n o r m a l  r e j e i ç ã o  

2 9  s e m  b i ó p s i a  S e m  n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

3 0  s e m  b i ó p s i a  s e m  a n o r m a l  p a n c r e a t i t e  

n o r m a l  
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