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Resumo

O renograma com %°"Tc-MAG; permite a avaliagcdo funcional do sistema urinario em
utentes adultos e pediatricos. O protocolo para a realizagdo do renograma tem vindo a
padronizar-se, de acordo com recomendacdes internacionais. As guidelines mais recentes
recomendam que, nos renogramas, a avaliacao seja efetuada através de dois indicadores: a
funcao renal relativa (FRR) e a excrecao renal do tracador. Assim, surgiu a Atividade Residual
Normalizada (NORA — Normalized Residual Activity), que é indicada para a avaliacdo de
drenagem, e representa a quantidade de atividade que permanece no rim num dado instante
comparativamente com a presente no segundo minuto do estudo. Pode ser calculada no final
do estudo dinamico (NORAZ%), em imagens adquiridas apds a mic¢do, precocemente apds o
estudo dinamico (NORAPY) e mais tardiamente (NORAPM),

O objetivo desta dissertacéo visou estabelecer valores de referéncia da NORA por grupo
etario, tipo de rim (normais, dilatados e obstruidos) e diferentes momentos de célculo.
Também se pretendeu estudar a influéncia da visualizacdo da vesicula biliar no célculo deste
parametro, e avaliar as diferencas entre NORAPM e NORAPM' bem como 0 seu impacto no
diagnostico de obstrucao.

Para a concretizacdo destes objetivos, realizaram-se renogramas com *"Tc-MAG; em
utentes com justificacdo clinica para o exame, e calculou-se, através de um software
desenvolvido para o processamento de renogramas, os valores de NORA?°, NORAPM e
NORAPMt,

O estudo desenvolvido permitiu obter valores de referéncia para utentes pediatricos e
adultos. Sugere ainda que a visualizacdo da vesicula biliar ndo interfere no célculo da NORA.
A NORAPM e NORAPM diferem entre si, exceto em rins obstruidos. Porém, a distin¢c&o entre
rins dilatados e obstruidos através da analise da drenagem, apenas é possivel através da
NORAPM! o que acentua a importancia de aquisicdo de imagem de p6s-miccéo entre os 50 e

60 minutos apés o inicio do estudo dinamico.

Palavras-chave: Renograma, Drenagem, Atividade Residual Normalizada (NORA), Rim,

Vesicula biliar.
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Abstract

The **™Tc-MAG3; renogram allows functional evaluation of the urinary system in paediatric
and adult patients. The protocol for performing this exam must be standardized, according to
international recommendations. The most recent guidelines advise that the evaluation be
performed through two indicators: relative renal function (RRF) and renal tracer excretion.
Thus, Normalized Residual Activity (NORA) has emerged, it is the one indicated to evaluate
drainage, and represents the renal counts that are still remaining in the kidney at any moment,
divided by the renal counts present in the second minute of the study. It can be calculated at
the end of the dynamic study (NORA?°) and at postmicturition images, obtained early after the
dynamic study (NORAP™) and later (NORAPMY,

The purpose of this project was to determine NORA reference values by age group, kidney
condition (normal, dilated and obstructed) and different moments of calculation. It was also
intended to study the influence of gallbladder on parameter calculation, and evaluate the
differences between NORAPM and NORAPM! and their impact on obstruction diagnosis.

To achieve these objectives, *™Tc-MAG; renograms were performed in patients with
clinical justification for this exam, and NORAZ, NORAPM and NORAP™ values were calculated
using a software developed for renograms processing.

This project allowed us to obtain reference values for paediatric and adult patients. It also
suggests that visualization of gallbladder does not interfere with NORA calculation. NORAPM
and NORAPM differ from each other except for obstructed kidneys. Moreover, the distinction
between dilated and obstructed kidneys through drainage analysis is only possible with
NORAPMt so in these cases it is very important to acquire a post-micturition image between 50

and 60 minutes after the beginning of the dynamic study.

Keywords: Renogram, Drainage, Normalized Residual Activity (NORA), Kidney,
Gallbladder.
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1. Introducao

Ao longo de mais de quarenta anos de histdria, 0 renograma tornou-se uma técnica
indispensavel para avaliacdo funcional em doentes, adultos e pediatricos, que revelem
alteracGes nefro-urolégicas, maioritariamente quando associadas a dilatacdo das vias
excretoras. Embora sendo um procedimento com metodologia variavel de servico para
servico, a técnica, tornando-se cada vez mais importante na avaliacdo de doentes com
hidronefrose, tem vindo a padronizar-se, de acordo com recomendacdes internacionais. As
guidelines mais recentes recomendam que, através deste método, a avaliacao seja efetuada
através de dois indicadores: a fungdo renal relativa (FRR) e a excrecao renal do tracador (1).

O radiofarmaco mais comumente utilizado na préatica clinica para a realizagdo de
renogramas € a mercaptoacetiltriglicina (MAG3s) radiomarcada com o isétopo tecnécio-99-
metastavel (*°°*Tc). Este radiofarmaco é removido do plasma por captacéo nos tabulos renais
proximais, resultando num aumento do racio da atividade rim-fundo (1), para além disso, € o
mais indicado para o estudo da drenagem devido a sua eficiéncia de eliminagcéo por secrecdo
tubular que ronda os 68% (2), e esta descrito que 70% da atividade administrada é eliminada
por excrecdo urinaria 30 minutos apds a administracao (2), tornando-o muito adequado para
o estudo da drenagem urinaria. Apesar das suas vantagens em relagdo a outros
radiofarmacos disponiveis no mercado, parte da atividade administrada do **"Tc-MAG; é
eliminada por excrecdo hepatobiliar (em estudos normais aproximadamente 2% da atividade
administrada, que em casos de insuficiéncia renal grave, aumenta para 10%) (3).

As indicacdes clinicas para a realizagdo deste estudo incluem todas as uropatias que
requeiram avaliagdo da drenagem (ex: estenose vesico-uretérica ou pelvi-uretérica, obstrucédo
ou disfuncdo da bexiga) e outras situacdes em que haja necessidade de avaliacdo da fungéo
renal relativa, como por exemplo a pielonefrite crénica. Esta também indicado em casos de
transplantacado renal, para avaliacdo de perfusdo e fungédo do enxerto renal.

A guideline europeia para renogramas pediatricos recomenda a realiza¢cdo de um estudo
dindmico de pelo menos 20 minutos, e aquisicao de imagem de pés-miccdo entre 50 a 60
minutos apés a administracao do radiofarmaco, nas mesmas condi¢cfes do estudo dindmico,
para comparacao (4). Para distincao entre obstrucdo e atraso na excre¢éo, que em termos de
resultados se traduz em retencdo do radiofarmaco na arvore pielo-calicial e/ou ureter,
resultando num aumento continuo da curva atividade-tempo ou uma auséncia de definicao de
fase excretora, o estudo deve ser efetuado com prova diurética. Durante muito tempo, a
drenagem foi avaliada através da morfologia da curva renogréafica e do tempo de semi-
excrecao do renograma obtidos no estudo com furosemida. Esta andlise surgiu através de um
protocolo desenvolvido nos Estados Unidos da América, que implicava a algaliacdo dos
doentes, denominado Well Tempered Diuretic Renogram (5). No entanto, quando os doentes
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nao estdo algaliados, este método néo é preciso, na medida em que ndo entra em linha de
conta com o esvaziamento vesical. Por este motivo, houve necessidade de tentar padronizar
a avaliacdo da drenagem através de outros parametros semiquantitativos, nomeadamente
através do Output Efficiency (OE) e da atividade residual normalizada (NORA do acrénimo
inglés Normalized Residual Activity). O OE representa a quantidade de atividade que deixa o
rim em relacdo a que entrou, expressa em percentagem (6). A NORA é um parametro
inversamente correlacionado com o OE e representa a quantidade de atividade que
permanece no rim num dado instante comparativamente com a presente no segundo minuto
do estudo. Estes parametros sdo ambos independentes da fun¢éo diferencial e podem ser
calculados tanto no final do estudo dindmico como nas imagens de pés-mic¢do, sendo
presentemente aconselhavel utilizar qualquer um dos dois para avaliacdo renogréfica de
drenagem renal. No entanto, a NORA €é de programac¢do mais simples, e como tal, € o
parametro mais utilizado (7). A falta de padronizacdo no que respeita ao momento da
realizacao das imagens de pds-mic¢ao, pode levar a alteragdes na interpretacéo do estudo,
alertando para a importancia de estabelecer valores de referéncia de NORA para diferentes

condigdes clinicas e grupos etérios.
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2. Objetivos

O objetivo geral da investigacdo que sustenta esta dissertacdo, consiste em estabelecer
valores de referéncia do calculo da NORA para rins sem dilatacdo de cavidades excretoras
(drenagem conservada), rins hidronefréticos - dilatados ou obstruidos, e cicatriciais; para
diferentes grupos etarios (pediatricos e nao-pediatricos) e em diferentes momentos de
avaliacdo. Ou seja, pretende-se calcular em renogramas sem prova diurética e com prova
diurética, o valor de NORA no final do estudo dindmico, isto €, 20 minutos apds o inicio do
estudo (NORA?%), na imagem de p6s-miccdo imediatamente apds a conclusdo da primeira
aquisicdo de imagens (pés-miccdo inicial - NORAPM) e na imagem de pds-miccdo tardia
(NORAPMY "adquirida no intervalo de cerca de 1 hora ap6s o inicio do estudo.

Os objetivos especificos definidos séao:

e avaliar a presenca da vesicula biliar nas imagens de pés-micc¢ao inicial e tardia através

de andlise visual, e tentar perceber se esta relacionada com o momento de avaliacéo
e qual a sua influéncia em termos de quantificagdo, nomeadamente no calculo da
NORA,;

e perceber se existem diferencas significativas nos valores da NORAPM e NORAPM e

gual o seu impacto em termos de diagnostico/exclusdo de obstrugéo, com possiveis

implicacdes na otimizag&o dos protocolos de estudo.



Valores de referéncia para calculos da atividade residual normalizada em renogramas com %°™Tc-MAG3

3. Organizacao da dissertacéo

A dissertacdo encontra-se organizada em oito capitulos. No primeiro capitulo, a
Introducédo, enquadra-se o problema.

No segundo capitulo enunciam-se 0s objetivos que nortearam o processo de investigacao.

No terceiro e presente capitulo apresenta-se a estrutura da dissertacao.

No quarto capitulo, é feita uma revisao tedrica dos aspetos que constituem a base teérica
desta dissertacdo. Assim, neste capitulo descreve-se a anatomia dos rins e a sua funcao no
organismo, descreve-se a importancia e mais-valia da realiza¢do do renograma na avaliacédo
funcional do aparelho urindrio, os possiveis radiofdrmacos, os parametros quantitativos
obtidos no estudo e a sua importancia, os varios protocolos possiveis no renograma, as fontes
de erro associadas, a importancia dos parametros de avaliagdo da drenagem renal e 0s varios
softwares existentes para processamento dos renogramas, homeadamente os utilizados na
presente investigacao.

No quinto capitulo é exposta a metodologia usada para o desenvolvimento da dissertacao,
a amostra e como se procedeu a recolha da informagéo, o protocolo de aquisicdo que
corresponde ao utilizado na pratica clinica do servico de Medicina Nuclear onde foi
desenvolvido o estudo e o protocolo de processamento. Também neste capitulo encontra-se
descrito qual foi 0 método para a elaboracdo da base de dados e qual a analise estatistica
utilizada.

No sexto capitulo sdo apresentados os principais resultados, obtidos mediante o
processamento dos renogramas e 0 seu tratamento estatistico.

No sétimo capitulo sédo discutidos os resultados obtidos.

O oitavo capitulo contém as conclusfes e aponta algumas perspetivas para trabalhos
futuros que possam continuar nesta linha de investigagdo e contribuir para resolver problemas
gue surgiram durante a realizacéo deste trabalho.

Por fim, e para a referenciagdo bibliografica, utilizou-se nesta dissertagdo a Norma

Vancouver (8).
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4. Fundamentacao teorica

Os rins sdo os principais 6rgaos excretores do organismo. Outros 6rgdos como a pele, o
figado, os pulmd@es e os intestinos eliminam alguns produtos de degradacéo, mas em caso de
faléncia dos rins, os restantes 6rgdos excretores ndo sdo suficientes para compensa-los
adequadamente. E assim, importante perceber que os rins desempenham as seguintes
funcdes (9):

o Filtragem do sangue: no glomérulo e na capsula de Bowman, isto é, no corpusculo
renal, € onde o sistema vascular e o trato urinario estdo mais proximos, por esse
motivo, € onde ocorre a filtragem do plasma sanguineo pelos capilares glomerulares
fenestrados (9)(10). As proteinas e as células sanguineas séo retidas no sangue,
enquanto que um grande volume de filtrado é produzido, conhecido como filtrado
glomerular. A grande maioria do volume filtrado € reabsorvido para o sangue
juntamente com iBes e moléculas Uteis. Um pequeno volume de agua, produtos de
degradacdo metabdlicos, moléculas toxicas e ides em excesso permanecem no
filtrado. Os produtos de degradacgédo adicionais sdo excretados para o filtrado através
do tubo coletor, que segue pelo bacinete até ao ureter e deste para a bexiga, dando
origem a urina (9).

¢ Regulacdo do volume sanguineo: os rins tém um papel fulcral no controlo do volume
do liquido extracelular no organismo, produzindo ora um grande volume de urina
diluida, ora um pequeno volume de urina concentrada (9).

e Regulacdo da concentracdo de solutos no sangue. Os rins ajudam a regular a
concentracéo dos principais ides, tais como Na*, Cl, K*, Ca%*, e HPO.* (9).

e Regulacao do pH do liquido extracelular: os rins excretam quantidades variaveis de H*
para ajudar a regular o pH do liquido extracelular.

e Regulacdo da sintese dos globulos vermelhos: os rins produzem a eritropoietina,
hormona que regula a sintese dos glébulos vermelhos na medula 6ssea.

e Sintese da vitamina D: os rins tém um papel importante no controlo dos niveis de Ca?*
no sangue, regulando a sintese de vitamina D. (9)

De um modo geral, os rins estéo localizados junto a parede posterior do abdomen, por
detras do peritoneu, de cada lado da coluna vertebral. Estendem-se desde o nivel da dltima
vértebra toracica (T12), ou dorsal, até a terceira vértebra lombar (L3), e estdo parcialmente
protegidos pela grelha dorsal (9). O figado estd em posi¢cdo superior relativamente ao rim
direito, causando um ligeiro desvio caudal deste em relagéo ao rim esquerdo (10).

Uma seccéo frontal do rim revela que este se divide no cortex externo, e na medula,
interna, que rodeia o seio renal. A regiao medular é constituida por piramides renais, em forma

de cone. Prolongamentos das pirdmides, denominados raios medulares, projetam-se para o

5



Valores de referéncia para calculos da atividade residual normalizada em renogramas com %°™Tc-MAG3

cértex, enquanto que os prolongamentos do cértex, as colunas renais, se projetam por entre
piramides. A base de cada piramide determina a divisdo entre o cortex e a medula, estando
0S seus vértices, ou papilas renais, dirigidas para o seio renal. Os pequenos calices séo
camaras, em forma de funil, dentro das quais se projetam as papilas renais (9).

A juncdo de vérios célices forma estruturas idénticas mais dimensionadas, os grandes
calices. Os grandes calices convergem para formar o grande canal, o bacinete, rodeado pelo
seio renal. O bacinete diminui gradualmente de tamanho, transformando-se num tubo de
pequeno didmetro, o ureter, que sai do rim pelo hilo e assegura a sua ligagdo a bexiga (9)(10).

A unidade histolégica e funcional basica do rim € o nefrénio, uma estrutura tubular com
uma porcdo terminal dilatada, denominada cpsula de Bowman, um tubo contornado
proximal, uma ansa de Henle e um tubulo contornado distal. Este conflui num tubo coletor,
que transporta a urina do cortex renal para a papila. Proximo da extremidade da papila renal,
varios tubos coletores fundem-se, formando um tubulo de grande didmetro chamado canal
papilar que drena nos pequenos calices. O corpusculo renal (ou corpusculo de Malpighi) e os
tubulos contornados proximal e distal estéo situados na regido cortical; ja os tubulos coletores,
parte das ansas de Henle e 0s canais papilares encontram-se na medula renal (figura 1)
(9)(10).

A Medicina Nuclear tem um papel importante na avaliagdo de diversas patologias renais,
nomeadamente anomalias congénitas (hidronefrose) ou adquiridas mais tarde, como por
exemplo, calculos renais (2). Os procedimentos mais comuns para avaliacdo do sistema
nefro-urinario que a Medicina Nuclear proporciona sdo 0 renograma, a cintigrafia renal e a
cistocintigrafia (direta e indireta) (1). Todos estes conferem baixa dose efetiva de exposi¢éo a
radiagcéo (por exemplo, uma crianga com idade inferior a cinco anos que seja submetida a um
renograma com %"™Tc-MAG; regista uma dose efetiva inferior a 0,022 mSv/MBq
independentemente da funcdo renal) (10), habitualmente ndo requerem sedacdo e sdo de
realizacao relativamente simples. Em certos casos, a seda¢ao pode ser necessaria, mas deve
ser evitada na medida em que pode interferir com a mic¢éo e pretende-se que a avaliacao
seja feita em condig¢Oes basais (11).

O procedimento realizado neste projeto € o renograma, razao pela qual se torna pertinente
saber as indicacgfes clinicas para as quais este exame € uma mais-valia. Assim, é de referir
gue todas as uropatias que requerem avaliacdo da drenagem renal e da funcdo renal
diferencial tém indicacao potencial para realizacdo do renograma (4), nomeadamente quando
existe suspeita de obstrucao pielo-ureteral ou uretero-vesical, para avaliacdo apds correcéo
cirurgica de obstrugdo do aparelho excretor urinario, para avaliacdo inicial e seguimento
clinico de enxerto renal (12), na investigagcéo de dilatacdo do aparelho excretor urinario e na

suspeita de doenca renovascular (13)(14).
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Figura 1 - Corte longitudinal da secg¢éo funcional do rim e representacdo detalhada do nefronio (unidade basica do

rim). Adaptada de: Seeley RR et al (2003) (9).
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Sao vaérios os radiofarmacos disponiveis no mercado que permitem a realizacao deste
estudo, no entanto, a molécula mercaptoacetiltriglicina radiomarcada com tecnécio 99-
mestastavel (**"Tc-MAG:;) é atualmente o radiofarmaco de primeira escolha na pratica clinica
devido as suas propriedades farmacocinéticas (2).

O ®mT¢c-MAGsacumula-se na célula tubular proximal e é transportado para o limen tubular
através de transportadores de anides organicos na membrana apical. Caso o transportador
da membrana apical esteja danificado, o **"Tc-MAGg; pode ser extraido do plasma com maior
eficiéncia do que o transportado para o lumen tubular, resultando em atividade retida no
paréngquima.

O ortoiodohipurato com lodo-123 (*?%-OIH) é uma das opc¢Ges para a realizacdo do
renograma. Apresenta um perfil de excrecdo urinaria muito idéntico ao do *™Tc-MAGs, no
entanto, a clearance plasmatica do **"Tc-MAG; é de 55% enguanto que a do ?°-OIH é de
65%. Apesar da clearance do **"Tc-MAG3 ser inferior, devido a sua mais baixa eficiéncia de
extracdo, a sua concentracao plasmatica € superior, assim como a sua ligacéo as proteinas
plasmaticas (75-90% da molécula liga-se as proteinas plasmaticas engquanto que para o 1%|-
OIH esta ligacdo é apenas de 53-74% (2)). Por outro lado, a clearance mais baixa do **"Tc-
MAG: é balancada pelo menor volume de distribuicdo, dando-lhe uma taxa de eliminagdo
igual a do 2°-OIH. Apesar das suas caracteristicas favoraveis, o ?°I-OIH ja caiu em desuso,
devido ao facto de o radioisétopo ser o %I (2)(3).

O ®"Tc-acido dietileno triamina pentacético (DTPA — do acrénimo inglés
diethylenetriaminepentaacetic acid) é outra opcéo para a realizagdo do estudo, e ainda muito
utilizado na prética clinica devido ao menor custo comparativamente com o do *™T¢c-MAG; e
o facto de este Ultimo ndo se encontrar disponivel comercialmente em todos os paises. A
vantagem do ®"Tc-MAGs; em relacéo ao *"Tc-DTPA é a maior extracdo renal, 68% e 20%
respetivamente (2), proporcionando imagens de qualidade superior, isto €, com menos
atividade de fundo, em doentes com suspeita de obstru¢do e/ou com diminui¢do da funcéo
renal (1)(2)(15). No caso de doentes pediatricos, uma vez que 0s seus rins sdo ainda imaturos,
a captacao renal de qualquer radiofarmaco renal é particularmente baixa, com potencial
elevada atividade de fundo, e, por essa razao, da-se preferéncia a radiofarmacos com elevada
extracao renal (4).

Apesar das suas vantagens, o ®"Tc-MAG; apresenta excrecédo hepatobiliar. Em estudos
de biodistribuicdo, para individuos com funcdo renal normal, verificou-se uma excrecao
hepatobiliar de aproximadamente 2% da atividade administrada, valor que aumenta para 10%
em doentes com insuficiéncia renal grave (3). Ocasionalmente, a atividade na vesicula biliar
pode ser confundida com atividade renal e as imagens tardias podem apresentar acumulag&o

de atividade intestinal (16).
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Como referido anteriormente, uma das indicacBes para a realizacdo do renograma é a
obstrucdo das vias urinarias, que pode levar a nefropatia obstrutiva (dilatacdo dos calices
renais, pélvis ou ureteres, associada a compromisso da atividade parenquimatosa). Nestes
casos em que se verifica retencdo do radiofarmaco na arvore pielo-calicial e/ou ureter, que se
reflete por um aumento continuo da curva atividade-tempo ou uma auséncia de definicdo de
fase excretora, o estudo deve ser efetuado com prova diurética, o que permite aumentar o
fluxo urinério e perceber se existe diminuida, intermédia ou boa drenagem. No renograma
com diurético é possivel avaliar a fungéo renal e a dindmica da &rvore pielo-calicial e ureter
de forma ndo-invasiva, o que é uma mais-valia comparativamente com outros estudos
disponiveis, nomeadamente o teste de Whitaker (17).

A semelhanca do *"Tc-MAGs;, a furosemida tem uma elevada ligacdo a proteina
plasmatica. Esta, ndo é filtrada pelo glomérulo, mas é secretada pelo tlbulo proximal,
atingindo o seu local de acao no lumen tubular do ramo ascendente da ansa de Henle através
do fluido tubular. A secre¢éo da furosemida é reduzida nos rins com compromisso da funcéo
renal, aguda ou crénica; além disso, a secrecdo de furosemida é ainda mais reduzida em
pacientes com insuficiéncia renal cronica devido a acumulacdo de acidos organicos
endoégenos que inibem competitivamente o transporte de furosemida pelo sistema
transportador. Quando h& uma funcéo renal deteriorada, deve ser dada uma maior dose de
furosemida para compensar a secrecdo reduzida e atingir um nivel efetivo de diurético no
fluido tubular, devendo ainda a drenagem ser interpretada com maior precaugéo (17).

A furosemida é uma sulfonamida n&o-antibidtica, o que leva a questdes acerca da
seguranca dos doentes que relatam hipersensibilidade aos antibiéticos sulfonamidas. Esta
documentado que as reacgfes adversas a medicagcdo que contém sulfonamida ocorrem em
cerca de 3% dos doentes e estdo mais associadas a agentes antibiéticos do que nao-
antibiéticos. As reacdes de hipersensibilidade desenvolvem-se tipicamente entre 7-14 dias
apos a exposicdo a sulfonamida, e manifesta-se maioritariamente por erupgdo maculopapular
(18). De facto, estd descrito que as reacdes alérgicas documentadas na presenca de
antibiéticos sulfonamidas estdo associadas a Imunoglobulina E (IgE) presente nestes
antibiéticos, mais especificamente devido a ter na sua constituicdo o anel heterociclico N1.
Esta estrutura heterociclica N1 ndo esta presente em sulfonamidas ndo-antibiéticas, pelo que
0 risco de reacao alérgica nestes doentes é reduzido (19).

Existem varios protocolos de renograma com prova diurética, que diferem no tempo de
administracdo do diurético e no numero de aquisi¢cdes de estudos dindmicos (um ou dois)
(4)(19)(20). Os protocolos mais comuns na prética clinica sédo o FO (administragédo do diurético
simultdnea ao radiofarmaco) e F+20 (administracdo do diurético no inicio da aquisi¢cdo do
segundo estudo dindmico) (11)(19)(20). No entanto, ha alguns autores que defendem também
0 protocolo F-15, no qual o diurético € administrado 15 minutos antes do radiofarmaco.
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O protocolo FO tem vindo a tornar-se o mais utilizado, pois minimiza o tempo de imagem
e requer apenas numa unica punc¢do venosa, caso hao se pretenda utilizar minicateter, facto
vantajoso para doentes pediatricos e/ou com veias de pequeno calibre (4). O protocolo F+20
permite a avaliacdo direta da drenagem do tracador que se acumulou num sistema coletor
dilatado e pode facilitar a exclusdo de obstrucdo num rim com ma funcdo. Nos casos de
protocolo FO, a administracdo de furosemida antes do preenchimento maximo do sistema
coletor pode levar a um tempo de semi-excrecdo (TY2) prolongado (o tempo que leva a
atividade no rim diminuir para 50% do seu valor maximo) e originar falsos-positivos. Ainda
assim, todos os protocolos revelam resultados aceitaveis na maioria dos doentes (17).

A analise qualitativa do renograma consiste em avaliar visualmente o transito renal do
radiofarmaco, nomeadamente a captacdo parenquimatosa e a drenagem do mesmo pelas
vias excretoras. Relativamente a analise quantitativa, este estudo permite a obtencdo de
parametros como:

e Funcao renal relativa (FRR): a captacdo relativa do radiofarmaco proporciona a
medicdo da funcdo renal diferencial. Para o *"Tc-MAGs;, um dos métodos mais
robustos de medig&o deste parametro consiste no método integral, que se baseia em
delimitar regides de interesse (ROI - do acrénimo inglés Region of Interest) em torno
de cada rim e das &reas envolventes, representativas do fundo circulante e do
radiofarmaco presente nos espacos intersticiais. Gerando depois curvas de atividade
em funcéo do tempo referentes a estas ROIs, as contagens integrais da curva de cada
ROI renal subtraida do respetivo fundo, durante o periodo de 1 a 2 minutos apos a
injecdo, vai permitir quantificar a funcao renal relativa. Em sujeitos com funcéo renal
normal, o intervalo de confianca de 95% para a captacéo relativa do ®™Tc-MAG;
usando uma correcgdo de fundo peri-renal, varia entre 42% e 58% (16)(19)(21).

Em sujeitos com hipofuncéo renal bilateral e atraso na excrecao, a razéo rim-fundo
serd reduzida em comparacdo com os rins que funcionam normalmente; nessa
configuracdo, o valor da fungéo diferencial sera mais preciso se a medigdo for obtida
nao durante o periodo de pés-injecdo de 1 a 2 minutos, mas sim no periodo do primeiro
minuto antes do tragador deixar a ROI renal (16)(19)(21).

e Tempo maximo de captacdo (Tmax): corresponde ao tempo necessario para se
atingirem as contagens maximas no rim (16)(19)(21)(22). Os valores normais para este
parametro, para estudos basais com *™T¢c-MAGs3, séo 3,8+1,2 min para rins hidratados
e 4,6x1,2 min para rins ndo hidratados (21)(23);

e Tempo de semi-excrecdo (Ti2): corresponde ao tempo necessario para que as
contagens da area renal atinjam metade do valor das contagens maximas (16)(19)(22).
Os valores normais para este parametro para estudos basais com *°™Tc-MAGs; séo
6,2+2,5 min para rins hidratados e 7,4+1,8 para rins n&o hidratados (21)(23);
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e Racio de contagens 20 min/max (20 min/max count ratio): corresponde a uma
gquantificacdo por uma medida da atividade residual aos 20 minutos apds a
administracdo do radiofarmaco, consistindo no quociente entre as contagens aos 20
minutos e as contagens maximas observadas (16)(22). Este parametro fornece um
indice do tempo de transito e funcdo parenquimatosa e é frequentemente obtido
através das ROIs do rim e cortical (parénguima). Para o *™Tc-MAGs, o racio de
contagens 20 min/méx normal para ROIs corticais é de 0,19+0,07 para o rim direito e
0,19+0,04 para o rim esquerdo. Se o doente n&o estiver desidratado e o valor para a
ROI cortical exceder 0,35, o rim possivelmente terd& um transito cortical do
radiofarmaco alterado (16).

Os racios de contagens 20 min/méax e 20 min/1-2min podem ser Uteis na
monitorizacdo de doentes com suspeita de obstru¢cdo do trato urinario ou de
hipertensdo renovascular (16)(19).

A interpretacao do transito renal pode ser por analise visual e por avaliacdo quantitativa,
calculando parametros como o Ti2 (24). No entanto, € importante realgar que os valores
normais dependem da escolha do radiofarmaco, do intervalo entre a administragéo deste e a
da furosemida, do método de hidratacéo, do volume da bexiga, da presenga ou auséncia de
algaliacdo, da dose de furosemida administrada, do desenho das ROIs, e do préprio algoritmo
utilizado para o calculo dos parametros (19)(25)(26)(27).

E importante também ter percecéo das varias fontes de erro no renograma. A distingao
entre rim obstruido e ndo obstruido é sempre uma tarefa dificil, principalmente quando se trata
de um rim com fun¢éo reduzida ou sistema coletor dilatado (19). Uma pélvis marcadamente
dilatada pode servir como reservatério e, mesmo na auséncia de obstrucéo, resultar em fraca
drenagem. A fungéo reduzida e um sistema coletor dilatado séo fontes comuns de resultados
falsos-positivos ou inconclusivos. Por outro lado, até ao momento nédo foram definidos critérios
consensuais para distinguir rins obstruidos de nao obstruidos.

Alguns dos fatores que podem influenciar a avaliagdo da drenagem séo:

e Na&o esvaziar a bexiga imediatamente antes do inicio do estudo: a drenagem do rim
para a bexiga depende de movimentos peristélticos e da presséo diferencial entre a
pélvis renal e a bexiga. Para doentes com peristaltismo prejudicado, o principal fator
gue facilita a drenagem € a diferenca de pressdo. Uma bexiga cheia diminui a diferenca
de presséo e pode atrasar o esvaziamento. Para além disso, os doentes que iniciem
o estudo com a bexiga cheia, podem precisar de terminar o exame antes do tempo
devido a urgéncia miccional, resultando num estudo tecnicamente insatisfatério (19).
O esvaziamento da bexiga pode ser dificultado em determinadas situagfes clinicas,
como € o caso de bexiga neuropatica. A algaliacdo é recomendada nestes casos, se
ndo estiver contraindicada por outros motivos (28). Uma bexiga muito grande, pode

11



Valores de referéncia para calculos da atividade residual normalizada em renogramas com %°™Tc-MAG3

sobrepor-se com as ROIs desenhadas em torno do rim, originando uma curva
atividade-tempo crescente na fase excretora. E importante estar ciente de que ndo se
trata de uma obstrucdo, mas sim de uma bexiga cheia, facto relativamente frequente
em criangas peguenas com bexiga distendida (28);
Extravasamento da atividade administrada: a infiltracdo de uma fracao substancial da
atividade administrada faz com que a atividade continue a entrar na corrente
sanguinea ao longo da aquisi¢cdo e pode levar a obtencdo de uma curva atividade-
tempo que sugere absor¢ao lenta e drenagem atrasada. A presenca de infiltracdo pode
ser avaliada por uma imagem sobre o local da inje¢do na conclus&o do estudo. O grau
de infiltracdo pode ser estimado dividindo as contagens na area de infiltragdo pelas
contagens injetadas (19)(28). E possivel calcular uma estimativa da funcdo renal
diferencial, mas nao refletird a captagdo parenquimatosa, pois continuard a haver
captacao parenquimatosa mesmo quando se verificar atividade no sistema coletor de
cada rim, levando a erros grosseiros nos resultados. Se, por outro lado, a questédo se
refere & drenagem, por exemplo, para avaliagdo da drenagem apos pieloplastia, é
muito imprudente interpretar o estudo, havendo necessidade de repeticdo do exame
(28);
Hidratacdo inadequada: uma deficiente hidratagcdo, em termos de imagem do
renograma, ira provocar uma acumulagdo progressiva do radiotracador no sistema
coletor, com pouca ou nenhuma atividade na bexiga (23). Este problema ocorre mais
frequentemente em criangas com bexiga de pequeno volume, que por essa razéo
ingerem pouca agua para evitar a urgéncia miccional frequente (29). A hidratacéo pode
ser um problema em casos de pélvis dilatada ou bexiga neurogénica, pois a crianca
habitualmente diminui a ingestdo de liquidos para se defender da dificuldade em
esvaziar a bexiga. Nestes casos, a hidratagdo endovenosa € seriamente considerada
como a melhor solucéo possivel (28).
Ma funcdo renal: a avaliacdo da drenagem em rins com ma funcao renal pode ser
dificil, especialmente em caso de sistemas coletores dilatados. Nessas condig6es,
ocorre fraca captacao do radiofarmaco pelos rins e também fraca excre¢do do mesmo,
0 que pode levar erradamente a impressdo de obstrucédo (28)(29). Mais ainda, a ma
funcéo renal provoca uma fraca diurese e prejudica o estudo, uma vez que o fluxo
induzido pela furosemida é aproximadamente proporcional a fungdo renal. Para
contornar isso, sugere-se aumentar a dose de furosemida em caso de insuficiéncia
renal (21);
Movimento do doente: as ROIs delimitadas no processamento do exame séo fixas, por
esse motivo, 0 movimento do doente durante o exame faz com que parte do rim ndo
seja incluida na ROI, resultando em curvas de renogramas falsas e parametros
12
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incorretos. Para estes casos, € indispensavel a aplicacdo de um software para
correcdo de movimento antes de processar o estudo (19)(29);

o Diclofenac: este anti-inflamatério ndo esteroide, bloqueia a producdo de
prostaglandinas e inibe a contracdo espontanea dos ureteres, pelo que prolonga o
tempo de transito do radiofarmaco e o correspondente tempo maximo de captacao,
em individuos saudaveis. E possivel que outros anti-inflamatérios n&o-esteroides
tenham efeito semelhante (16);

e Determinagdo do tempo zero: o tempo zero do renograma, consistindo no ponto
ordenadas zero na curva atividade/tempo, deve ser padronizado. N&o sendo possivel
determina-lo informaticamente em alguns sistemas, a aquisicao do estudo deve ser
iniciada no preciso momento em que o radiotragador atinge a area precordial (19).
Apesar do tempo de transito ndo ser influenciado pela determinacdo do tempo zero,
existem outros parametros que estéo relacionados com a precisdo da determinagéo
desse momento. O momento recomendado para a determinagdo do tempo zero nas
curvas renais é correspondente as contagens maximas na curva referente a ROI
desenhada sobre o coragéo (ventriculo esquerdo) (21).

Os parametros como Tmax OU T12 S0 dependentes da fungéo renal, razdo pela qual, a sua
interpretacdo €, por vezes, dificil. Para além disso, quando se pretende comparar dois
renogramas sucessivos do mesmo doente nos quais a furosemida foi administrada em
momentos diferentes do estudo, essa comparagdo € limitada. Uma forma de resolver este
problema € estimar o OE ajustando a parte inicial do renograma a integral da curva do coracao
(7)(30). Este parametro, teoricamente, representa a percentagem de atividade que deixou o
compartimento renal durante o intervalo de tempo considerado. No caso de imagens de pés-
mic¢do, é necessario extrapolar a curva do coracao entre o final do renograma e a imagem
separada da pos-miccédo (31). Esta imagem pdés-miccional deve ser tardia, num intervalo de
tempo pré-definido habitualmente entre os 50 e 60 minutos apos o inicio do estudo, para que
se possam comparar resultados de renogramas realizados com diferentes protocolos
diuréticos. Chaiwatanarat T et al. (1993) validaram o OE renal como um parametro quantitativo
objetivo na avaliacdo de obstrucédo do trato urinario superior. Na grande maioria dos casos,
os investigadores verificaram existir uma boa correlacao entre o OE e o diagnéstico final. Em
54 dos 65 estudos foi possivel excluir diagnostico de obstrugdo com um valor preditivo
negativo de 98% (6). Os resultados deste estudo, vieram mostrar que o diagnostico de
obstrucdo urinaria através do parametro OE apresenta uma sensibilidade de 91%,
especificidade de 94% e precisdo de 94%, comparado com o0s 92%, 89% e 89%,
respetivamente, do renograma com prova diurética sem o célculo deste parametro (6).

Mais tarde, Piepsz A et al. (2000) sugeriram que a NORA poderia ser tdo eficiente como
o OE na avaliagdo da drenagem. A NORA é um parametro simples, e tal como o OE,
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correlacionado com o verdadeiro tempo médio de transito. Ambos sdo independentes da
funcdo renal e ambos permitem a quantificacdo da drenagem em qualquer momento do
estudo (7)(32).

A vantagem € que a NORA é mais facil de calcular comparativamente com o OE, pois
requer apenas a atividade num dado instante (por exemplo, no final do renograma ou na
imagem de pds-mic¢do) e a atividade renal entre os minutos 1 e 2 a partir do momento em
que o radiotracador chega aos rins, ou seja, € um racio entre as contagens num dado instante
e as contagens entre o minuto 1 e 2 apés a chegada do radiofarmaco aos rins (33).

A maior fraqueza deste parametro é precisamente o facto de considerar as contagens
entre o minuto 1 e 2, pelo que esta muito dependente da determinagédo do tempo zero (tempo
em que o tracador chega a area cardiaca).

Piepsz A et al. (2002) para estudos de renograma com *°"Tc-MAG; (protocolo F+20)
apresentaram valores de NORA (percentil 90), para uma boa drenagem, de 0,70 no final do
renograma, 0,23 no final da furosemida e 0,10 na imagem de pés-miccdo (entre 50 a 60
minutos apoés a administracao do radiofarmaco) (32). Nogarede C et al. (2010) demonstraram
gue para o caso de renograma com *°*"Tc-MAG3; com protocolo FO, em utentes pediatricos, 0s
valores de NORA obtidos foram melhores do que em condigfes basais. Obtiveram valores de
percentil 90 para rins normais de 0,4 no final do renograma e 0,2 na imagem de pds-micgéo
(33).

A NORA é um parametro robusto que permite a avaliagdo da drenagem renal e valores
elevados estdo associados a uma fraca drenagem, que podem ser associados a rins operados
nédo-obstruidos.

Sdo varios os softwares existentes no mercado que permitem o processamento de
renogramas, nomeadamente os disponiveis na Xeleris Functional Imaging Workstation (GE),
Syngo (Siemens) (com definicdo semi-automatica das ROIs), e Odyssey (Picker) (com
definicdo manual das ROIs) (34); no entanto, nenhum destes programas esta preparado para
os calculos de drenagem renal (OE e NORA) e, como tal, sdo parametros que nao estéo ainda
implementados na maioria dos servicos.

A Unica possibilidade de obter estes valores através dos softwares supramencionados, é
projetando as ROIs do rim e do fundo no estudo dindmico apds o reframed de um minuto,
recolher o valor das contagens das ROIs e executar os calculos numa folha de Excel projetada
para este propésito. Esta solucao foi preparada e testada, mas provou ser muito demorada
(35).

A Agéncia Internacional de Energia Atomica (IAEA do acronimo inglés International Atomic
Energy Agency) numa tentativa de colmatar as dificuldades associadas aos calculos destes
parametros, promoveu o desenvolvimento de um software para andlise e processamento de

estudos renais dinamicos (36)(37). Uma melhoria adicional foi a inclusdo de guias de
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orientacdo para profissionais menos experientes, incorporando ferramentas com as recentes
recomendacdes sobre o tempo de transito e a drenagem do rim. Estdo assim incluidos neste
programa os parametros da NORA e OE, dando assim um passo em frente na padronizacdo
da interpretacdo dos estudos de renograma (36)(37). Este software apresenta, contudo,
algumas limitac6es, nomeadamente, o facto de ndo ser compativel com todos os hardwares.
Um outro software de processamento de renogramas € comercializado pela Segami
Corporation, no entanto a falta de representatividade em Portugal é uma limitacéo (35).
Deste modo, foi desenvolvido em Portugal, num projeto de graduacgéo, na Escola Superior
de Tecnologia e Gestéo do Instituto Politécnico de Portalegre, um software de processamento
de renogramas que permite a integracdo de todas as imagens adquiridas desde a
administracdo do radiofarmaco até a Ultima imagem de pds-mic¢do, numa Unica curva de
atividade-tempo; o célculo da FRR pelo modo integral, entre o primeiro e segundo minuto de
aquisicao e a NORA aos 20 minutos e na imagem de pos-micc¢éao; e versatilidade para analisar
imagens adquiridas com diferentes matrizes e diferentes protocolos de tempos de frames (35).
A primeira versao deste software — versao 1.0.0. — foi registada e o seu codigo depositado
na ASSOFT — Associagdo Portuguesa de Software, pelos autores Ana Isabel Santos, médica
especialista em Medicina Nuclear, e Pedro Pepé, o Engenheiro Biomédico que desenvolveu
0 codigo do software e que é responsavel pela sua manutencdo e continua melhoria
[Certificado ASSOFT 2133/2015, 14 de Setembro de 2015] (35)(38).
Por uma questdo de disponibilidade, serd este o software utilizado na obtencdo dos

valores de NORA para o desenvolvimento do presente projeto.
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5. Metodologia

5.1. Amostra

O presente projeto foi desenhado como um estudo de casuistica, ou estudo de caso, com
abordagem exclusivamente prospetiva.

A amostra em estudo é ndo probabilistica, recolhida por conveniéncia, constituida por 81
renogramas realizados em utentes (adultos e pediatricos) com indicacédo para realizacdo de
renograma com °*"Tc-MAG;, referenciados ao Servico de Medicina Nuclear do Hospital
Garcia de Orta, E.P.E. (HGO), no periodo de outubro 2017 a junho 2018.

Foi definido como critério de inclusdo para o estudo a realizacdo de um renograma com
®mT¢c-MAG; basal ou com intervencéo diurética, utilizando o protocolo FO.

Foram definidos como critérios de excluséo, a realizacdo de um renograma para avaliagéo
de enxerto renal (pés-transplante) ou renograma com intervencao diurética na qual o diurético
€ administrado antes ou depois da administragdo do radiofarmaco, nomeadamente casos de
renogramas com prova diurética realizada quinze minutos antes (F-15) ou vinte minutos ap6s
(F+20). Foram ainda excluidos do estudo, utentes que realizem renograma para diagndéstico
de hipertensdo renovascular (renograma com prova de Captopril);

O estudo teve o parecer positivo por parte da Comisséo de Etica para a Satude do HGO e
os dados dos participantes foram recolhidos, com o consentimento dos mesmos, de acordo
com o modelo presente em apéndice I, que lhes foi facultado no momento da anamnese.

Posteriormente, os dados foram agrupados de acordo com a faixa etaria em dois grupos,
pediatricos (grupo P — GpP — até aos 18 anos) e adultos (grupo A — GpA —igual ou superior a
18 anos) (figura 2), e cada um desses grupos foi ainda subdividido de acordo com as
caracteristicas de drenagem/patologia, classificando-se como rins normais (GpP | e GpA I),
todos aqueles com drenagem normal, isto €, em que nao se observou comprometimento da
drenagem, independentemente da patologia associada; rins dilatados (GpP Il e GpA II) foram
todos aqueles em que foi possivel detetar atraso na drenagem; os rins obstruidos (GpP Il e
GpA l1ll) os que revelaram uma acumulacdo crescente da atividade ao nivel das arvores
excretoras ao longo do estudo dindmico; e os rins cicatriciais (GpP IV e GpA V) os que, por
andlise do estudo dindmico de frames de 1 minuto, foi possivel verificar a existéncia de lesdes
parenquimatosas graves comprometendo a interpretacdo da drenagem. Esta classificagcéo foi
realizada por uma Unica meédica especialista recorrendo a observagcdo das imagens
compostas sequenciais do estudo dindmico, representando cada uma 1 minuto do estudo.

Globalmente, analisou-se um total de 160 rins, pois apesar de terem sido recolhidos dados
de 81 utentes, registou-se um caso de rim Unico e outro caso com auséncia de fungdo num
dos rins. ApGs o processamento dos renogramas, foram ainda excluidos mais dois rins devido

a muito ma funcao renal, o que levou a impossibilidade de calculo dos valores de NORA.
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A presenca de atividade na vesicula biliar foi avaliada por um Unico operador,

exclusivamente por analise visual.

s

I

Normais Dilatados Obstruidos Cicatriciais
N (n (1) (V)

Figura 2 - Organizagdo da amostra.

Legenda: GpP - grupo pediatrico; GpA — Grupo adulto
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5.2. Realizacdo do renograma

5.2.1. Preparacéo radiofarmacéutica

Foi utilizado um kit de MAGs comercializado em Portugal e adquirido segundo os
procedimentos de Cédigo de Contratacéo Publica nacional. A sua marcagdo com *°™Tc e
respetivo controlo de qualidade sdo efetuados de acordo com as indicacbes do fabricante,

transpostas para protocolo interno do Servico.

5.2.2.Protocolo de aquisicao

Para a realizagcdo do renograma, o utente permanece em decubito dorsal, com os bragos
fora do campo de visdo do detetor da camara-gama (Modelo Millennium MG, da General
Electric). O ®"Tc-MAG; é administrado por via endovenosa, numa atividade padrdo de 111
MBq para utente adulto de 70 kg, no caso de utentes pediatricos a atividade é calculada de
acordo com o peso, em conformidade com o protocolo clinico e atividades de referéncia
diagndstica do Servigo de Medicina Nuclear no qual os exames foram realizados. Quando se
pretende excluir obstrucao, é administrada furosemida em simultéaneo (protocolo F0) e a dose

administrada difere consoante a faixa etaria (tabela 1).

Tabela 1 - Dose de furosemida administrada por via endovenosa.

Dose (mg/kg) Dose maxima (mg)
<2 anos 1 20
Entre 2 e 16 anos 0,5 20
>16 anos 0,5 40

O renograma com **"Tc-MAG; completo consiste na aquisicdo de varias imagens. De
acordo com o protocolo adotado pelo Servico de Medicina Nuclear onde foi realizado o estudo,
sdo adquiridas imagens estéaticas, sendo que a primeira a ser adquirida € uma imagem
estatica da seringa imediatamente antes da administracéo do radiofarmaco (estatica de pré-
seringa); segue-se 0 inicio do estudo dindmico de cerca de vinte minutos com o utente em
decubito dorsal e os rins no centro do campo de visao, utilizando-se como referéncias
anatémicas o apéndice xifoide, apontado trés dedos acima dessa referéncia como a zona
superior do campo de visdo, e a crista do iliaco na zona inferior do campo de viséo;
posteriormente € adquirida uma imagem estatica de local de injecdo para verificar se houve
infiltracdo o radiofarmaco; e finalmente as estaticas de pés-seringa e de pés-miccao. Para
poder avaliar se existem diferencas significativas no calculo da NORAPM e NORAPM!, foram

realizadas imagens estaticas e/ou estudo dindmico de pds-mic¢cdo em diferentes momentos,
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bem como lateral do abdémen para confirmar a presenca de atividade na vesicula biliar. As

condicBes de aquisicdo estipuladas pelo servico encontram-se discriminadas na tabela 2.

Tabela 2 - Condi¢des de aquisi¢cdo do renograma.

Colimador Baixa energia e alta resolucéo
Pico de
: 140 keV+7,5%
energia
Matriz 128x128 pixéis
Orientacédo 180.°
: Estéatica . .
Modalidade de : Estatica . o Estatica
- prée . Estatica Dinamico
aquisicéo da ’ Dinéamico local de o L Lateral do
: pos L pés-miccédo | pdés-miccao 5
imagem : injecéo abdémen
seringa
Detetor 2 le?2 2 le?2 le?2 1
Fase 1: 2
seg./frame
total de 60
10 seg./frame
frames
Tempo 20 seg. 30 seg. 60 seg. total de 12 60 seg.
Fase 2: 10
frames
seg./frame
total de
108 frames
Zoom 1 1 * 1 ** *% *%

*exceto para doentes pediatricos em que o zoom é adaptado a superficie corporal.

**jgual ao zoom definido para o estudo dindmico.

5.2.3. Protocolo de processamento

O processamento dos renogramas foi efetuado por um Unico operador, com recurso a

estacéo de processamento Xeleris™, [Versdo 1.1452; produzida pela General Electric Medical

Systems], através de uma ferramenta Renal analysis HGO.

A ferramenta utilizada projeta as imagens do estudo, utilizando a escala de cores French,

por conveniéncia do operador. Para além de outros pardmetros, este software permite-nos a

obtencdo da FRR (através do método integral (39)(40)), e do Ti,. Para a o célculo destes

parametros, é necessario o desenho de ROIs manuais em torno dos rins (figura 3), ROIs

manuais de fundo utilizando uma area peri-renal sem envolver a area piélica e da juncao

pieloureteral, e ROIs semiautomaticas do cortex renal (figura 4). A curva cardiaca € obtida
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através do desenho da ROl em torno da area cardiaca, através de uma frame inicial (figura
5).

139263

Figura 3 - Desenho da ROl manual em torno do rim direito.

Lt Kidney

Figura 4 - Representacdo das ROIs dos rins, ROIs de fundo (peri-renal) e do cértex renal.
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\ 139315
Lt mu. 7

m
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Figura 5 - Representacdo da ROI da atividade cardiaca (seta branca).

Para o célculo do parametro NORA, atendendo que néo se encontra disponivel na estacao
de processamento do Servico, a Unica possibilidade € recorrer ao calculo manual, que
consiste em exportar as contagens de ROIs para uma folha de célculo elaborada
especificamente para esse efeito, em programa Excel. Dado este método ser moroso, com
permissdo dos autores, foi utilizada a aplicacdo informatica referida anteriormente,
desenvolvida para um projeto de doutoramento em Medicina, exportando-se os dados DICOM
anonimizados para a mesma (38).

Esta € uma aplicacédo que permite a integracao de todas as imagens adquiridas, desde a
administracao do radiofarmaco até a ultima aquisicao da imagem de p6s-mic¢do numa Unica
curva atividade-tempo. Para isso o utilizador devera introduzir a informacdo do exame e as
imagens DICOM anonimizadas e indicar se foi realizado estudo com prova diurética, qual a
dose administrada e em que momento. Apds a introducdo de toda a informacgéo, sé&o
desenhadas as ROIs referentes aos rins, fundo circulante e area cardiaca, no estudo
din&mico, e depois ajustadas na imagem de pds-miccao (figura 6). Para além das ROIs dos
rins, do fundo e do coracdo, ha ainda a possibilidade de desenhar ROIs corticais e das
cavidades coletoras (35)(38).

Posteriormente é gerada a curva renografica dos dois rins, integrando todas as imagens
adquiridas (figura 7), permitindo assim, a partir destas mesmas curvas, obter os valores de
NORA.

Para o presente estudo, foi necessario realizar dois processamentos, uma vez que a
maioria dos utentes realizou imagens de pds-miccao inicial e tardia e a aplicacdo ndo permite
a inclusao simultanea das duas imagens pés-miccionais. Contudo, sdo utilizadas as mesmas

ROIs para o calculo da NORA em todos os momentos, nomeadamente NORAPM e NORAPMt,
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Dynamic study m O Post-Micturition [}

Figura 6 - Representagdo das ROIls dos rins, fundo (peri-renal) e area cardiaca no estudo dinamico
(a esquerda); ROIs renais e de fundo ajustadas a imagem de p6s-micgéo (a direita).

‘Whaole kidney

400 =

Counts/sec

T T T 1
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Figura 7 — Curva renogréfica obtida através das ROIs renais e de fundo, referente ao estudo dinamico

e aimagem de pés-miccéo.

Com esta aplicacéo é possivel ainda fazer correcdo de movimento e gerar o display com
reframe de 1 minuto de todas as aquisi¢des, o qual possibilita analisar visualmente o estudo
inteiro e também classificar o transito cortical do radiotragcador.

Devido a questdes éticas, e de protecdo de dados, o processamento dos renogramas
nesta ferramenta informatica, foi realizado apenas por uma médica especialista, a mesma que
efetuou a classificacéo dos rins.
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5.3. Andlise estatistica

Para desenhar a base de dados, recorreu-se ao programa brModelo (figura 6).

—O IdDRdNG —. IDRIM
—@ D —Old:d:_:;osses O Lateralidade
I
Doente  |—O Grupo etério 2 (O Diagnéstico
b |—( ) peso_kg =
(O Género O altura_cm (O Observagdes
0 (O hidratacio prévia ——O Pés-operatdrio
©m) ) creatinemia (O Cavidades excretoras
Rim
Renograma  |—— protocolo ——(ONORA20
() Diurético_dose (mg) () NORA PMi
O Diurético_Tadm (min) L (ONORA PMt
O Actividade adm (mCi) —OFR
(O tempo de administragio apds marcacdo kit_min (O Vesicula PMi
O Tempo imagem pés-micgo inicial_min ) Vesicula PMt
() Tempo imagem pés-micc3o tardia_min
| Pureza Radioquimica_% (,n)
©,n)f ©,n)
ID_IDRNG IDRNG_IDRIM

Figura 8 - Mapa conceptual da base de dados.

A base de dados foi posteriormente construida em Access (versao Office 2016) e
organizada em trés tabelas, a semelhanca do desenho da base de dados supramencionado.

Os dados foram estatisticamente trabalhados em IBM® SPSS Statistics (versdo 22)
recorrendo a estatistica descritiva e testes de hipéteses.

Para cada grupo (GpP e GpA) foi representada graficamente a variabilidade dos valores
de NORA?, NORAPM e NORAPM através do diagrama caixa-de-bigodes. Os outliers
registados foram classificados de acordo com o0 SPSS, em moderados e severos.

Dado o tamanho reduzido da amostra, e tendo em conta que a maior parte das variaveis
ndo apresentam uma distribuicdo normal, para analisar os valores de NORA foi necessario
recorrer aos testes de hipoteses ndo-paramétricos. Para analisar se existiam diferencas
estatisticamente significativas dos valores NORA?°, NORAPM e NORAPMt entre os dois grupos
etarios, recorreu-se aos testes para duas amostras independentes, o Teste de Mann-Whitney.
A semelhanca do que foi feito anteriormente, para avaliar se a distribuicdo dos valores de
NORA é a mesma para as diferentes categorias de diagndstico em cada um dos grupos
etarios, recorreu-se ao novamente ao teste de Mann-Whitney para o GpP e GpA (protocolo
sem furosemida) e ao teste Kruskal-Wallis para o GpA (protocolo FO).

Para avaliar se a presenca de atividade na vesicula biliar esta associada ao momento de
aquisicao da imagem de pos-miccdo, recorreu-se ao teste de Fisher. Para perceber se a
presenca de atividade na vesicula biliar influencia o célculo dos valores de NORA, recorreu-

se ao Teste de Mann-Whitney.

23



Valores de referéncia para calculos da atividade residual normalizada em renogramas com %°™Tc-MAG3
Por ultimo, para analisar se, para 0 mesmo doente, os valores obtidos da NORAPM' e

NORAPMt s3o estatisticamente diferentes recorreu-se ao Teste de Sinais, teste para amostras

emparelhadas.
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6. Resultados

Conseguiu-se recolher uma amostra de 81 renogramas com **"Tc-MAGs; realizados no

Servico de Medicina Nuclear do HGO no periodo entre outubro 2017 e junho 2018.

6.1. Caracterizac&o global da amostra
Na tabela 3 caracteriza-se a amostra recolhida de acordo com o sexo, idade, peso, altura

e atividade administrada.
Um total de 160 rins foram analisados neste estudo, 48 rins pediatricos e 112 rins adultos.

Tabela 3 — Dados dos utentes que integram a amostra em estudo.

Variaveis
N.° estudos 81
Sexo (N.° Fem/Masc) 35/46
Idade _anos (Mediana [P25; P75]) 47,0 [11,5; 67,0]
Peso_kg (Mediana [P25; P75]) 66,0 [42,5; 77,0]
Altura_cm (Mediana [P25; P75]) 158,0 [142,5; 167,5]
Atividade administrada_MBq (Mediana [P25; P75]) 114,7 [70,7; 125,8]

6.2. Grupo Pediétrico (GpP)

6.2.1. Caracterizacéo geral
No GpP foram analisados um total de 24 renogramas, correspondendo a 48 rins (tabela
4).

Tabela 4 - Caracterizagado dos utentes pediatricos que integram a amostra.

GpP

Variaveis :
N (%) Mediana [P25; P75]

N.° Renogramas
Sexo (F/M)
Idade_anos
Peso_kg
Altura_cm

Atividade administrada_MBq

24 (100) -
11/13 (46/54) -
- 1,8 [0,5; 10,0]
- 12,2 [7,5; 38,6]
- 87,5 [67,2; 139,5]
- 33,1 [24,1; 60,6]
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Apenas dois utentes pediatricos realizaram renograma sem intervencdo diurética. Por
essa razao, nao foi possivel analisar detalhadamente este subgrupo, pelo que iremos focar-
nos apenas nos estudos realizados com protocolo FO.

No GpP, de entre os 44 rins que foram avaliados recorrendo ao protocolo FO, através da
classificacdo obtida por analise qualitativa, foram identificados 28 como apresentando
drenagem normal (GpP - ), 12 dilatados (GpP - II), 3 obstruidos (GpP - Ill) e 1 cicatricial (GpP
- IV) (tabela 5). Posteriormente, para cada subgrupo serd efetuada uma andlise mais
detalhada, no entanto, para os rins obstruidos néo foi possivel fazer essa andlise devido ao
reduzido namero de casos (N=3). O rim cicatricial foi excluido por ndo ter curva renogréfica
interpretavel, isto é, por ndo ter um perfil funcional, ficando comprometida a avaliacdo da

drenagem.

Tabela 5 - Caracterizacdo do GpP que realizou renograma com protocolo FO, de acordo com 0s momentos
de aquisi¢do das imagens de p6s-mic¢éo, a lateralidade dos rins e diagnostico.

N.°
i PMi (min) PMt (min) | Lateralidade Diagnostico N (%)
rins
Protocolo N Mediana Mediana I Il Il Y,
GpP Esqg. | Dto.
FO (%) [P25; P75] [P25; P75]
44 29,0 57,0 28 12 3 1
22 22
(92) [27,0;32,5] [50,0;68,0] ®4) | @7 | (7) | @

Os valores de NORA foram representados em diagramas de caixa-de-bigodes que
permitiram avaliar a variabilidade dos mesmos.

Quando analisamos os valores de NORA? (figura 7) obtidos, para os rins normais os
valores apresentaram baixa dispersao interquartil e observa-se um outlier severo. Ja para os
rins dilatados apesar de ndo apresentarem outliers, revelam uma elevada disperséo

interquartil.

26



Valores de referéncia para calculos da atividade residual normalizada em renogramas com %°™Tc-MAG3

2,500
2,000
1,500
=]
™~
o]
=
1,000
10
*
/500 ‘
000
| T
normal dilataclo
Diagnéstico

Figura 9 - Quartis de NORA?° obtidos para o grupo pediatrico para 28 rins normais (GpP — I) e 12 dilatados
(GpP = 1).
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Figura 10 — Quartis de NORAPM obtidos para o grupo pediatrico para 16 rins normais (GpP — 1) e 5 dilatados
(GpP - 1I).
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Figura 11 - Quartis de NORAPMt obtidos para o grupo pediatrico para 28 rins normais (GpP — 1) e 12 dilatados (GpP
—1).

Para a NORAPM (figura 8), de referir que o nimero de rins normais e dilatados € inferior
ao numero de rins avaliados para a NORA? e NORAPM porque, em criancas ndo
colaborantes/sem controlo dos esfincteres, ndo foi possivel garantir a mic¢do logo apés o
término no estudo dinamico, pelo que nesses casos nédo foi adquirida imagem de pés-miccao
inicial. Aqui verifica-se que para 0s rins normais a disperséo interquartil foi ainda mais baixa
do que a registada para o NORA? e para os rins dilatados, mais uma vez, a dispersédo
interquartil foi superior a registada para os rins normais.

Para a NORAPM: (figura 9), nos rins normais, a disperséao interquartil € novamente inferior,
registando-se um outlier severo, comparativamente com a dispersdo interquartil dos rins
dilatados, para os quais se regista um outlier moderado. No entanto, a dispersao interquartil
dos rins dilatados € menor na NORAPM! comparativamente com a NORA? e NORAPM,

No subgrupo dos rins obstruidos apenas se registaram trés casos cujos valores de NORA
se encontram na tabela 6. Atendendo o nimero de reduzido de casos, nao foi possivel efetuar

qualquer andlise estatistica.
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Tabela 6 — Valores de NORA2°, NORAPM e NORAPM! obtidos para os rins obstruidos do GpP.

NORAZ2° NORAPM NORAPM
Rim 1 1,647 1,395 0,838
Rim 2 2,269 - 3,877
Rim 3 5,229 - 3,168

6.2.2. Grupo I: Rins normais

Os percentis de NORA?°, NORAPM e NORAPM encontrados para os 28 rins classificados

como drenagem normal no GpP estdo representados na tabela 7.

Tabela 7 — Percentis de NORAZ°, NORAPM e NORAPMt obtidos para o GpP - |I.

GpP Mediana P25 P75 P90
NORA?Z 0,248 0,184 0,316 0,393
NORAPM 0,704 0,134 0,170 0,227
NORAPM 0,124 0,089 0,177 0,225

6.2.3.

Grupo IlI: Rins dilatados

Os percentis de NORA?, NORAPY e NORAPM encontrados para os 12 rins classificados
como dilatados para o GpP estéo representados na tabela 8. Para este grupo verifica-se que

os valores obtidos de NORAPM s&o tendencialmente inferiores aos valores de NORAPM,

Tabela 8 - Percentis de NORA2°, NORAPM e NORAPMt gbtidos para o GpP - Il.

GpP Mediana P25 P75 P90
NORA?% 0,686 0,541 1,370 1,983
NORAPMi 0,704 0,380 1,438 -
NORAPM! 0,324 0,219 0,549 1,035
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6.3. Grupo Adulto (GpA)

6.3.1. Caracterizacéo geral

No GpA foram analisados um total de 57 renogramas, correspondendo a 112 rins (tabela

9).
Tabela 9 - Caracterizagdo dos utentes adultos que integram a amostra.
Variaveis e
N (%) Mediana [P25; P75]
N.° Renogramas 57 (100) -
Sexo (F/M) 35/22 (61/39) -
Idade_anos .- 58,0 [46,0; 68,0]
Peso kg .- 72,0 [62,0; 82,0]
Altura_cm .- 164,0 [156,0; 170,0]
Atividade administrada_MBq .- 121,4 [114,3; 129,5]

O numero de rins classificados relativamente ao diagnéstico difere do niumero de rins
inicialmente analisados, pois dois rins foram excluidos por fungéo renal degradada o que
impossibilitou o calculo da NORA, dando um total de rins classificados de 110. Registaram-se
22 rins nos estudos sem prova diurética e 88 rins nos com protocolo FO. No total, foram
classificados 64 rins como apresentando drenagem normal, 24 dilatados, 7 obstruidos e 15
cicatriciais (tabela 10).

Dado haver um maior nimero de casos de renogramas realizados com protocolo sem
prova diurética, para este grupo ja é possivel efetuar uma andlise detalhada para valores de

NORA obtidos através do protocolo sem prova diurética e do protocolo FO.
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Tabela 10 - Caracterizacdo do GpA de acordo com o protocolo realizado, os momentos de aquisicao das
imagens de pds-mic¢éo, a lateralidade dos rins e diagnostico.

N.° PMi PMt i i i
) ) ) Lateralidade Diagnostico N (%)
rins (min) (min)
Protocolo N Mediana | Mediana I Il Il v
[P25; [P25; Esq. | Dto.
(%)
P75] P75]
Sem - 32,0 63,0 10 9 0 3
prova 20) [29,0; [57,0; 11 11 (45) (41) ) | (14)
diurética 35,0] 73,0]
88 31,0 66,5 54 15 7 12
GpA FO (80) [27,0; [55,0; 44 46 (61) a7) 8) | (14)
33,0] 73,0]
110 31,0 66,0 64 24 7 15
Total (100) [27,0; [55,0; 55 57 (58) (22) (6) (14)
33,0] 73,0]

6.3.2. Protocolo sem prova diurética

Dos rins avaliados por renograma sem prova diurética, apenas é possivel analisar rins
normais e dilatados, na medida em que nao se registaram casos de rins obstruidos e, mais
uma vez, os rins cicatriciais foram excluidos por impossibilidade de avaliacdo de drenagem.

Através dos diagramas de caixa-de-bigodes podemos verificar que para 0s rins com
drenagem normal, os valores de NORA? revelam mais baixa dispersdo interquartil
comparativamente com os rins dilatados (figura 10).

Quando analisamos a NORAPM (figura 11) a dispersédo interquartil dos dois grupos é
superior a registada para a NORA?, ndo existindo outliers. Para além disso, a dispersédo
interquartil obtida para os rins dilatados é superior a obtida para os rins normais, facto que
também se verificou para a variavel NORAPM: (figura 12).
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Figura 12 - Quartis de NORAZ obtidos para o GpA, protocolo sem prova diurética, para 10 rins normais (GpA

— 1) e 9 dilatados (GpA — II).
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Figura 13 - Quartis de NORAPMi obtidos para o GpA, protocolo sem prova diurética, para 10 rins normais (GpA

- 1) e 9 dilatados (GpA — II).
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Figura 14 - Quartis de NORAPM! obtidos para o grupo adulto, protocolo sem prova diurética, para 10 rins

normais (GpA - 1) e 9 dilatados (GpA - II).

6.3.2.1. Grupo I: rins normais
Os percentis de NORAZ, NORAPM e NORAPM encontrados para os 10 rins classificados

como apresentando drenagem normal do GpA que realizaram renograma sem prova diurética,

estdo representados na tabela 11.

Tabela 11 - Percentis de NORA?%, NORAPM e NORAPMt gbtidos para o GpA — I, protocolo sem prova diurética.

GpA Mediana P25 P75 P90
NORAZ2° 0,422 0,335 0,724 1,414
NORAPM 0,378 0,192 0,486 0,847
NORAPM 0,180 0,109 0,339 0,669

6.3.2.2. Grupo Il rins dilatados
Os percentis de NORA?°, NORAPM e NORAPM encontrados para os 9 rins classificados

como sendo rins dilatados para o GpA, que realizaram renograma sem prova diurética estéo

representados na tabela 12.
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Tabela 12 - Percentis de NORAZ°, NORAPM e NORAPM! obtidos para o GpA — Il, protocolo sem prova diurética.

GpA Mediana P25 P75 P90
NORA?° 0,924 0,337 1,367 -
NORAPM 0,269 0,164 0,789 -
NORAPM! 0,333 0,052 0,480 -

6.3.3. Protocolo com prova diurética

Dos rins avaliados por renograma com prova diurética apenas foram excluidos os rins
cicatriciais, mais uma vez por impossibilidade de avaliacdo de drenagem e auséncia de perfil
funcional.

Através dos diagramas em caixa-de-bigodes, podemos verificar a dispersdo interquartil
dos valores de NORA varia entre rins normais, dilatados e obstruidos, registando-se uma

maior dispersao interquartil para os rins obstruidos.

Protocolo com prova diurética
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Figura 15 - Quartis de NORAZ?° obtidos para o GpA, protocolo com prova diurética, para 54 rins normais (GpA
- 1), 15 dilatados (GpA - Il) e 7 obstruidos (GpA - 1l1).
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Protocolo com prova diurética
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Figura 16 - Quartis de NORAPM gbtidos para o GpA, protocolo com prova diurética, para 49 rins normais (GpA

- 1), 14 dilatados (GpA - 1l) e 7 obstruidos (GpA - 1l1).
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Figura 17 - Quartis de NORAPMt obtidos para o GpA, protocolo com prova diurética, para 54 rins normais (GpA

- 1), 15 dilatados (GpA - 1) e 7 obstruidos (GpA - 1l1).
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6.3.3.1.Grupo I: rins normais
Os percentis de NORA?°, NORAPM e NORAPM encontrados para os 54 rins classificados
como apresentando drenagem normal para o GpA, que realizaram renograma com prova

diurética, estdo representados na tabela 13.

Tabela 13 - Percentis de NORA2°, NORAPM e NORAPMt obtidos para o GpA — I, protocolo com prova diurética.

GpA Mediana P25 P75 P90
NORA?Z 0,370 0,275 0,501 0,776
NORAPM 0,258 0,190 0,370 0,469
NORAPM! 0,187 0,118 0,298 0,453

6.3.3.2. Grupo lI: rins dilatados
Os percentis de NORA?, NORAPM e NORAPM encontrados para os rins classificados
como dilatados para o GpA, que realizaram renograma com prova diurética, estao

representados na tabela 14.

Tabela 14 - Percentis de NORA%°, NORAPM e NORAPM! obtidos para o GpA — Il, protocolo com prova diurética.

GpA Mediana P25 P75 P90
NORA?Z 1,126 0,529 1,878 2,581
NORAPMi 0,586 0,324 1,103 1,830
NORAPM! 0,402 0,135 0,826 1,905

6.3.3.3. Grupo llI: rins obstruidos
Os percentis de NORA?°, NORAPM e NORAPM encontrados para os 7 rins classificados
como obstruidos para o GpA, que realizaram renograma com prova diurética, estdo

representados na tabela 15.

Tabela 15 - Percentis de NORAZ°, NORAPM e NORAPM! obtidos para o GpA — Ill, protocolo com prova diurética.

GpP Mediana P25 P75 P90
NORAZ2° 2,921 2,735 12,566 -
NORAPM 2,981 2,512 10,562 -
NORAPM 3,128 2,125 12,423 -
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Para o GpA — lll ndo foi possivel o calculo do percentil 90 devido ao reduzido nimero de

casos que se registaram (N=7).
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6.4. Valores de NORA vs. Grupo etario

Para ser possivel comparar os valores de NORA por grupo etério (GpP vs. GpA), apenas
podemos fazé-lo para os casos que realizaram protocolo FO, pois como vimos, foi o Unico
protocolo para o qual foi possivel a andlise no GpP devido ao reduzido nUmero de renogramas
sem prova diurética. Assim, comparou-se a distribuicdo dos valores de NORA?, NORAPM e
NORAPMt entre os dois grupos etarios, separadamente para rins normais e rins dilatados, uma

vez que para o GpP foram os Unicos subgrupos de diagndstico que conseguimos analisar.

6.4.1. Grupo [: rins normais

Comecou-se entdo por comparar a distribuicdo dos valores de NORA? obtidos para os
rins normais, submetidos a renograma com protocolo FO, entre os dois grupos etarios.
Aplicou-se o teste de Mann-Whitney para perceber se esta diferenca na distribuicdo dos
valores de NORA ¢é estatisticamente significativa. Na tabela 16 pode confirmar-se que se
verificam diferencas estatisticamente significativas na distribuicdo dos valores de NORA?®

encontrada para rins normais () entre utentes pediatricos e adultos (valor p < 0,001).

Tabela 16 — Comparacdo da distribuicdo dos valores de NORA%, NORAPM e NORAFM! obtidos para rins
normais entre grupos etarios (GpP - 1 e GpA - 1)

GpP vs. GpA
N Mediana P90 teste Valor p
GpP - | 28 0,248 0,390
NORA?° <0,001
GpA -1 54 0,370 0,776
_ GpP -1 16 0,157 0,226 Mann-
NORAPM . <0,001
GpA - | 49 0,258 0,469 Whitney
GpP - | 28 0,124 0,225
NORAPM! 0,007
GpA -1 54 0,187 0,453

A semelhanca do que acontece para a NORAZ, também para a NORAPM e NORAPM se
verificam diferencas estatisticamente significativas entre o GpP — | e 0 GpA — | (valores p

<0,001 e 0,007, respetivamente).

6.4.2. Grupo IlI: rins dilatados
Para os rins dilatados, ndo se encontram diferencas estatisticamente significativas entre
0 GpP e 0 GpA para os valores de NORAZ (valor p = 0,227), de NORAPM (valor p = 0,622) e
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de NORAPM (valor p = 0,792). Verificou-se que os valores de NORA?°, NORAPM e NORAPM!

seguem a mesma distribuicdo para os dois grupos etarios (tabela 17).

Tabela 17 - Comparacgdo da distribuicdo dos valores de NORA?, NORAPM e NORAPM! obtidos para rins
dilatados entre grupos etarios (GpP - 1l e GpA - II).

GpP vs. GpA
N Mediana P90 teste Valor p
GpP -l 12 0,686 1,983
NORA?Z 0,227
GpA- i 15 1,268 2,464
, GpP -1 5 0,704 .- Mann-
NORAPMi _ 0,622
GpA-Il| 14 0,586 1,830 Whitney
GpP - I 12 0,324 1,035
NORAPM 0,792
GpA-i 15 0,402 1,904
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6.5. Valores de NORA vs. Diagndstico

Uma vez que para 0s rins normais, como se verificou anteriormente, os valores de NORA
variam consoante 0 grupo etario, para tentar estabelecer valores de referéncia, é necessario
avaliar separadamente, isto é, por grupo etario se os valores de NORA variam consoante o
diagnostico.

6.5.1. Grupo pediatrico (GpP)

Para o GpP, uma vez que s6 foi possivel analisar dois subgrupos (normais e dilatados),
tentou-se perceber se os valores de NORA diferem consoante se trata de um rim normal (1)
ou de um rim dilatado (I1). Verificou-se que o percentil 90 do NORA?® é muito diferente entre
rins normais e dilatados (tabela 18), encontrando-se uma evidéncia estatistica muito forte
(valor p < 0,001) de que ha diferenca na distribuicdo dos valores deste parametro entre os
dois subgrupos. No caso da NORAPM ndo foi possivel calcular o percentil 90 devido ao
reduzido nimero de casos de rins pediatricos dilatados dos quais tenham sido obtidas
imagens de pds-miccéo inicial (N=5). No entanto, a distribuicdo dos valores de NORAPM
apresenta uma evidéncia estatistica muito forte de haver diferenca entre os dois tipos de rins
(valor p < 0,001). Para a NORAPM o percentil 90 também difere bastante entre rins normais
e rins dilatados, e, mais uma vez, verificou-se que essa diferenca é estatisticamente muito

forte (valor p < 0,001).

Tabela 18 — Comparacéo da distribuicdo dos valores de NORA%°, NORAPM e NORAPM! obtidos para o GpP
entre rins normais e rins dilatados (GpP - | e GpP - II).

GpP - 1vs. GpP -l

N Mediana P90 teste Valor p
GpP - | 28 0,248 0,393

NORA?Z <0,001
GpP - I 12 0,686 1,983

_ GpP -1 16 0,157 0,227 Mann-
NORAPM . <0,001
GpP - 1I 5 0,704 - Whitney

GpP -1 28 0,124 0,225

NORAPM! <0,001
GpP-1l| 12 0,324 1,035
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6.5.2. Grupo adulto (GpA)

No GpA é possivel fazer o mesmo tipo de andlise feito para o GpP, no entanto, para este
grupo tem-se dois protocolos em analise, o renograma de protocolo sem prova diurética e o
renograma de protocolo FO.

Seré entdo efetuada a andlise separada de cada um dos protocolos.

6.5.2.1. Protocolo sem prova diurética

Com este protocolo foi possivel analisar apenas dois subgrupos, os rins normais (I) e os
rins dilatados (II). Como se pode verificar pela tabela 19, no GpA cujos utentes foram
submetidos a renograma sem prova diurética, ndo ha uma evidéncia estatistica da existéncia
de diferenga dos valores de NORAZ?, NORAP™ e NORAPM! entre rins normais e dilatados
(valores p de 0,278, 1,000 e 0,968, respetivamente). Nao foi possivel obter o percentil 90 dos

valores de NORA para os rins dilatados devido ao reduzido nimero de casos (N=9).

Tabela 19 — Comparacdo da distribuicdo dos valores de NORA%°, NORAFPM e NORAPM! obtidos para o GpA

entre rins normais e rins dilatados (GpA - | e GpA - ), que foram avaliados por renograma sem prova diurética.

GpA -1vs. GpA -1l
N Mediana P90 teste Valor p
GpA-1 10 0,422 1,414
NORA?Z° 0,278
GpA -1l 9 0,924 -
, GpA -1 10 0,378 0,847 Mann-
NORAPMi _ 1,000
GpA -1l 9 0,269 .- Whitney
GpA -1 10 0,180 0,669
NORAPM! 0,968
GpA -1l 9 0,333 -

6.5.2.2. Protocolo com prova diurética (FO0)

Com o protocolo FO para além de rins normais e dilatados, foi possivel analisar ainda rins
obstruidos. Nao foi possivel calcular o percentil 90 para os rins obstruidos devido ao reduzido
numero de casos (N=9).

Compararam-se as distribuicdes dos valores de NORA?°, NORAPM e NORAPM entre rins
normais e dilatados, rins normais e obstruidos e entre rins dilatados e obstruidos (tabela 20).
Para o caso “Normais vs. Dilatados” a distribuicdo dos valores de NORAZ difere de forma
estatisticamente muito forte (valor p < 0,001), a dos de NORAP™ difere de forma

estatisticamente forte (valor p = 0,003) e a dos de NORAPM difere de um modo

41



Valores de referéncia para calculos da atividade residual normalizada em renogramas com %°™Tc-MAG3

estatisticamente significativo entre as categorias (valor p = 0,042). Para “Normais vs.
Obstruidos” a distribuicdo dos valores de NORA?, NORAPM e NORAPM diferem de forma
estatisticamente muito forte (valor p < 0,001). Para “Dilatados vs. Obstruidos” apenas existem

diferencas estatisticamente significativas no caso da NORAPM (valor p = 0,037).

Tabela 20 - Comparag&o da distribuicio dos valores de NORA?, NORAPMi e NORAFM! entre os grupos “Rins
normais vs. Rins dilatados”, “Rins normais vs. Rins obstruidos” e “Rins dilatados vs. Rins obstruidos” que foram

avaliados por renograma com protocolo FO.

N Mediana | P90 Teste Kruskal-Wallis (valor p)

GpA - | 54 0,370 0,776 GpA - 1vs. GpA- I <0,001

NORAZ | GpA-Il 15 1,268 2,464 | GpA-1lvs. GpA-l <0,001
GpA - Il 7 2,921 - GpA - 1l vs. GpA - 1lI 0,344

GpA-1 | 49 0,258 | 0,469 | GpA-1vs. GpA-Ill 0,003

NORAPM | GpA — I 14 0,586 1,830 | GpA-Ilvs.GpA-Ill <0,001
GpA -1l 7 2,981 .- GpA -1l vs. GpA - 11l 0,124

GpA -1 54 0,187 0,453 ] GpA-Ilvs.GpA-Ii 0,042

NORAFPMt | GpA — I 15 0,402 1,905 | GpA-1lvs.GpA-llI <0,001
GpA - 1l 7 3,128 - GpA - 1l vs. GpA - 1lI 0,037
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6.6. Influéncia da visualizacdo da vesicula biliar na avaliacdo da

drenagem

6.6.1. Visualizacdo da vesicula biliar vs. Momento de aquisi¢ao de imagem de pos-

miccéo

Para perceber se a presenca de atividade na vesicula biliar esta associada com o
momento de avaliacdo apés o inicio do estudo, utilizaram-se apenas os rins direitos que
realizaram renograma com **"Tc-MAG3; com protocolo FO (GpP e GpA) e de entre estes, 0s
gue realizaram as duas imagens de pos-miccao, inicial e tardia, respetivamente. Para este
estudo de possivel associacao, recorreu-se ao teste de Fisher. Na tabela 21 podemos verificar
gue dos 57 utentes, 19 ndo apresentavam atividade na vesicula biliar na imagem de pés-
.miccéo inicial, e desses, 10 ja revelaram atividade na vesicula biliar na pés-mic¢ao tardia.
Por outro lado, dos 38 casos em que se verificou presenca de atividade na vesicula biliar, na
imagem de pos-micgao inicial, apenas em um dos casos ndo se verificou na imagem de pos-

micgdao tardia.

Tabela 21 — Relacédo entre a visualiza¢do da vesicula biliar e 0 momento de aquisi¢cdo da imagem de pos-

micgao.
Imagem PMt Vesicula vs. Imagem PM
Vesicula | Nao Sim Total Teste Valor p
Imagem N&o 10 19
PMi Sim 1 37 38 Fisher < 0,001
Total 10 47 57

Existe uma evidéncia estatistica muito forte de associacao entre 0 momento da aquisi¢ao

da imagem de pds-miccao e a visualizacdo da vesicula biliar (valor p < 0,001).

6.6.2.NORA vs. Lateralidade

Para tentar perceber se a presenca ou auséncia de atividade na vesicula biliar tem
influéncia no célculo da NORA e, consequentemente, possa levar a diferencas de valores de
referéncia consoante a lateralidade, avaliou-se, na amostra total, se existem diferencas entre
os valores de NORA entre o rim esquerdo e o rim direito, ou seja, perceber se é necessario
estabelecer valores de referéncia de acordo com a lateralidade.

Utilizaram-se todos os casos (GpP e GpA) que realizaram renograma com *°"Tc-MAG3
com prova diurética (FO) e analisou-se, para rins normais, dilatados e obstruidos, se os valores

de NORAZ, NORAPM e NORAPMtvariavam entre rins esquerdos e rins direitos.
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6.6.2.1. Grupo I: rins normais

Para os rins normais, comparou-se os valores de NORA?°, NORAPM e NORAPM entre rins
direitos e rins esquerdos. Apesar de os valores de mediana e percentil 90 dos rins direitos
serem inferiores aos registados para os rins esquerdos (tabela 22), essa diferenca de
distribuicdo de valores ndo é estaticamente significativa, uma vez que se obteve valores p
superiores a 0,05 (0,057 para a NORA?°; 0,111 para a NORAPM: e 0,135 para a NORAPMY),
Ou seja, verificou-se que os valores de NORA?, NORAPM e NORAPM' seguem a mesma
distribuicédo tanto para o rim esquerdo como para o rim direito.

Tabela 22 — Comparac&o de valores de NORA2, NORAPM e NORAPM, nos rins normais, que foram avaliados

por renograma com protocolo FO, de acordo com a lateralidade.

NORA RE vs. NORA RD
N Mediana P90 teste Valor p
RE 41 0,335 0,827
NORA?Z 0,057
RD 41 0,295 0,496
_ RE 31 0,241 0,536 Mann-
NORAPM _ 0,111
RD 34 0,202 0,383 Whitney
RE 41 0,152 0,474
NORAPM 0,135
RD 41 0,140 0,301

6.6.2.2. Grupo ll: rins dilatados

Para os rins dilatados, os valores de mediana da NORA%, NORAPM e NORAPM foram
superiores para o rim direito, no entanto, a semelhanca dos rins normais, os valores de
percentil 90 foram inferiores para o rim direito (tabela 24). Apesar de se registarem estas
diferencas, mais uma vez, a diferenca destes valores entre rins diretos e esquerdos nédo é
estatisticamente significativa (0,829 para a NORA?, 0,480 para a NORAPM e 0,583 para a
NORAPMY),
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Tabela 23 — Comparacdo dos valores de NORA?, NORAFM e NORAPM! nos rins dilatados, que foram

avaliados por renograma com protocolo FO, de acordo com a lateralidade.

NORA RE vs. NORA RD
N Mediana P90 teste Valor p
RE 14 0,756 2,657
NORA?Z 0,583
RD 13 1,218 1,967
, RE 10 0,578 2,236 Mann-
NORAPM _ 0,842
RD 9 0,721 - Whitney
RE 14 0,316 1,545
NORAPMt 0,583
RD 13 0,479 1,469

6.6.2.3. Grupo lll: rins obstruidos

Para os rins obstruidos, podemos verificar que os valores da mediana da NORAZ,

NORAPM e NORAPM é superior para os rins direitos, no entanto, essa diferenca ndo é

estatisticamente significativa (0,183 para a NORA?, 0,250 para a NORAPM e 0,267 para a
NORAPMY) (tabela 24).

Tabela 24 — Comparacgédo dos valores de NORAZ°, NORAPM e NORAFM nos rins obstruidos, que foram

avaliados por renograma com protocolo FO, de acordo com a lateralidade.

NORA RE vs. NORA RD

N Mediana P90 teste Valor p

RE 3 1,889 -

NORA?° 0,183
RD 7 2,921 -

, RE 3 1,810 - Mann-

NORAPMi _ 0,250
RD 5 2,981 - Whitney
RE 3 1,302 -

NORAPMt 0,267
RD 7 3,168 -
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6.6.3. NORA vs. Vesicula biliar
Para perceber se existem diferencas nos valores de NORAPM e NORAPM consoante se
verifica a presenca ou auséncia de atividade na vesicula biliar, foram analisados apenas os
rins direitos (os Unicos que poderiam ser influenciados no célculo da NORA pela presenca de
atividade na vesicula biliar), avaliados por renograma com *™Tc-MAG; com protocolo FO.
Fomos assim estudar, na amostra total, de acordo com o diagndstico (rins normais, dilatados

e obstruidos) se existiam diferencas nos valores de NORAPM e NORAPM:,

6.6.3.1. Grupo I: rins normais

Para rins normais, registaram-se 8 casos sem presenca de vesicula biliar e 25 com
presenca de atividade na vesicula biliar, no momento do célculo da NORAPM. No momento
do célculo da NORAPM registaram-se 5 casos sem presenca de atividade na vesicula biliar e
35 com presenca de atividade na vesicula biliar. Através da andlise estatistica verificou-se
que ndo existem diferencas na distribuicdo dos valores de NORAPM e NORAPM (valores p de
0,150 e 0,103, respetivamente) consoante se verifica a presenca ou auséncia de atividade na

vesicula biliar (tabela 25).

Tabela 25 — Comparacéo dos valores de NORAPM e NORAPM! obtidos para rins direitos, classificados como
normais, que foram avaliados por renograma com protocolo FO, de acordo com visualiza¢do ou néo visualiza¢do

de vesicula biliar.

NORA vs. Vesicula
Vesicula | N Mediana P90 teste Valor p
‘ N&o 0,248 -
NORAPM : 0,204
Sim 25 0,193 0,344 Mann-
Nao 5 0,081 - Whitney
NORAPM : 0,103
Sim 35 0,176 0,313

6.6.3.2. Grupo Il: rins dilatados

Para rins dilatados, registaram-se 3 casos sem presenca de vesicula biliar e 5 com
presenca de atividade na vesicula biliar, no momento do calculo da NORAPM. No momento
do célculo da NORAPM registaram-se 3 casos sem presenca de atividade na vesicula biliar e
10 com presenca de atividade na vesicula biliar. Através da analise estatistica verificou-se
que também ndo se verificam diferencas estatisticamente significativas nos valores de

NORAPM e NORAPM entre os rins direitos com e sem presenca de atividade na vesicula biliar
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nas aquisi¢coes das imagens de pos-miccao, pois os valores p obtidos foram de 0,393 para a
NORAPM e 0,573 para a NORAPM! (tabela 26).

Tabela 26 — Comparagéo dos valores de NORAPM e NORAPM! obtidos para rins direitos, classificados como
dilatados, que foram avaliados por renograma com protocolo FO, de acordo com visualiza¢&o ou néo visualizagao
de vesicula biliar.

NORA vs. Vesicula
Vesicula | N Mediana P90 teste Valor p
‘ N&o 3 0,391 -
NORAPM : 0,393
Sim 5 0,834 - Mann-
Nao 3 0,269 - Whitney
NORAPMt : 0,573
Sim 10 0,519 1,746

6.6.3.3. Grupo lll: rins obstruidos

Para os rins obstruidos, registaram-se 4 casos sem presenca de vesicula biliar e 1 com
presenca de atividade na vesicula biliar, no momento do célculo da NORAPM. No momento
do célculo da NORAPM registaram-se 4 casos sem presenca de atividade na vesicula biliar e
3 com presenca de atividade na vesicula biliar. Nao foi possivel analisar a NORAPM dado que
apenas se registou um rim direito classificado como obstruido, com presenca de vesicula na
imagem de pés-micgédo inicial. No entanto, ao analisar os valores da NORAPM, verificou-se
que, apesar dos valores das medianas da NORAPM serem diferentes entre a presenca e
auséncia de vesicula biliar, essa diferenca néo é estatisticamente significativa (valor p = 0,057)
(tabela 27).

Tabela 27 — Comparacéo dos valores de NORAPM e NORAPMt obtidos para rins direitos, classificados como
obstruidos, que foram avaliados por renograma com protocolo F0O, de acordo com visualiza¢&o ou néo visualizagao
de vesicula biliar.

NORA vs. Vesicula
Vesicula N Mediana P90 teste Valor p
NORAPM Nao 4 2,980 .-
Sim 1 - -
Nao 4 2,836 - Mann-
NORAPMt : _ 0,057
Sim 3 12,423 - Whitney
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6.7. NORAPM yvs, NORAPM!

Tal como verificado anteriormente, os valores de NORA diferem entre grupos etéarios e
entre diagndsticos, mas neste ponto averiguou-se se os valores de NORAPM e NORAPM!
apresentam diferencas para o mesmo utente. Para isso, retiramos da amostra total apenas os
utentes que realizaram imagens de pos-miccao inicial e tardia, e recorremos ao teste dos
sinais, aplicavel a uma amostra emparelhada. Essa analise foi feita ndo s globalmente
(N=109) mas também por diagndstico, para rins classificados como drenagem normal (1), rins
dilatados (II) e obstruidos (Ill). Verificou-se que para amostra global existe evidéncia
estatistica muito forte (valor p < 0,001) de diferenca entre os valores de NORAPM e NORAPM,
Quando se efetua a mesma analise por classificacdo de rim, para rins normais e dilatados,
existe novamente evidéncia estatistica muito forte (valor p < 0,001 para ambos 0s subgrupos)
da diferenca entre os valores de NORAP™ e NORAPM™ no entanto para rins obstruidos ndo se
verifica evidéncia estatistica de diferenca entre a NORAP e a NORAPM! (valor p = 1,000)
(tabela 28).

Tabela 28 — Comparacéo da distribuicdo dos valores NORAPM e NORAPM! para o mesmo doente, por
classificacdo de rim (normal - |, dilatado — Il e obstruido - 1lI).

Rins N Teste Valor p
I 73 < 0,001
NORAPMys, NORAPM Il 28 o < 0,001
De sinais
1] 8 1,000
Total 109 < 0,001
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7. Discusséao dos resultados

O presente projeto foi baseado na importancia da quantificacdo da drenagem no estudo
de renogramas com %™Tc-MAG;, para avaliagdo da mesma. O parametro quantitativo
utilizado neste estudo foi a NORA, parametro esse que é simples de calcular e independente
da funcéao renal (7).

Tinham ja sido previamente estabelecidos valores de referéncia de NORA? e NORAPM
(utentes pediatricos e adultos), protocolo F+20, para rins normais e dilatados (32) e para
utentes pediatricos (protocolo FO) valores de NORA?° e NORAPM! para rins normais, dilatados
e obstruidos (33).

De modo a poder atingir o principal objetivo do projeto, ou seja, estabelecer valores de
referéncia da NORA?°, NORAPM e NORAPM! para os grupos etéarios (pediatrico e adulto) e para
diferentes diagnésticos (rins normais, dilatados e obstruidos), primeiramente efetuou-se a
andlise para averiguar se existem diferencas nos valores de NORA entre grupo etario (capitulo
6.4). Uma vez que para o GpP apenas se estudaram 0s casos com protocolo FO, para esta
andlise também se utilizaram apenas os casos do GpA com protocolo FO. Verificou-se assim
que, para os rins normais, os valores de NORA?°, NORAPM e NORAPM apresentam diferencas
estatisticamente significativas (valores p de 0,000, 0,000 e 0,007 — tabela 16). Deste modo, &
possivel ter a confirmacdo de que, para rins normais, devem ser estabelecidos valores de
referéncia separadamente para criangas e adultos.

Para rins dilatados, foi feita a mesma analise. Desta vez, verificou-se que nao existem
diferencas significativas nos valores de NORA?°, NORAPM e NORAPM! (valores p de 0,227,
0,622 e 0,792, respetivamente) entre criancas e adultos (tabela 17).

Dado existirem diferencas nos valores de NORA, para rins normais, entre o GpP e 0 GpA,
foi necessario analisar separadamente (por grupo etario) os valores de NORA consoante o
diagnéstico (capitulo 6.5).

No GpP (capitulo 6.5.1) apenas foi possivel analisar rins normais e rins dilatados em
estudos com prova diurética (FO). Verificou-se que os valores de NORAZ, NORAPM e NORAPM!
tomam valores diferentes para rins normais e dilatados (tabela 18), o que significa que é
possivel estabelecer valores de referéncia para este grupo.

Considera-se que para o GpP (protocolo F0), o valor de referéncia em rins normais da
NORAZ? ¢ de 0,393 (P90), da NORAPM é de 0,227 (P90) e da NORAPM é de 0,225 (P90). Para
rins dilatados néo foi possivel estabelecer valor de referéncia para a NORAPM devido ao
reduzido nimero de casos. Assim, para a NORAZ obteve-se o valor de 1,983 (P90) e para a
NORAPMt o valor de 1,035 (P90). Estes resultados, foram muito idénticos aos obtidos por
Nogaréde C et al. (2010) que estudaram os valores da NORA e OE nos casos de

administracdo de furosemida (protocolo FO) em criangas. Estes investigadores obtiveram para
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rins normais valores de NORA? de 0,4 (P90) e NORAPM! de 0,2 (P90) e para rins dilatados
obtiveram valores de NORA? de 2,3 (P90 de NORAPM de 1,1 (P90) (33).

Para o GpA, como se verificou anteriormente (capitulo 6.5.2), foi possivel fazer uma
analise dos rins avaliados por renograma com *™Tc-MAG3; sem prova diurética e com prova
diurética (FO0).

Comecando pelos estudos sem prova diurética (capitulo 6.5.2.1), apenas foi possivel
estudar rins normais e rins dilatados. Entre estes dois, ndo se verificaram diferencas
significativas nos valores de NORA?°, NORAPM e NORAPM! (valores p de 0,278, 1,000 e 0,968,
respetivamente) (tabela 19). Ndo havendo diferencas entre os subgrupos, neste estudo n&o
foi possivel estabelecer qualquer valor de referéncia para renogramas sem prova diurética,
provavelmente devido ao reduzido tamanho da amostra, no entanto, € expectavel que os
valores de NORA obtidos através de renograma com *™Tc-MAG; sejam diferentes dos
obtidos em renogramas sem prova diurética (31)(33).

Relativamente aos rins do GpA avaliados com prova diurética (capitulo 6.5.2.2), para além
dos rins normais e dilatados, foi ainda possivel avaliar rins obstruidos. Para este grupo, €
possivel através dos valores de NORA? e NORAPM distinguir rins normais de rins dilatados e
rins normais de obstruidos (tabela 20). No entanto, a Unica forma de distinguir rins dilatados
de rins obstruidos através da avaliacédo da drenagem é pela NORAPM! (valor p = 0,037). Este
resultado acentua a importancia da recomendacgéo da guideline europeia que refere que a
imagem de pos-micgdo deve ser adquirida entre 50 a 60 minutos apds a administragdo do
radiofarmaco (4). O calculo deste parédmetro pela imagem de pés-miccdo tardia auxilia
diferenciagéo de rins dilatados e obstruidos, que é sempre uma tarefa dificil.

Na pesquisa literaria realizada n&o foram encontrados valores de referéncia de NORA
para este tipo de protocolo. No entanto, com este projeto foi possivel estabelecer valores de
referéncia no GpA (protocolo FO) para rins normais e dilatados, o que se considera ser um
ponto positivo deste estudo. Para rins normais o valor de referéncia da NORA? é de 0,776
(P90), da NORAPM é 0,469 (P90) e da NORAPM é de 0,453 (P90). Para rins dilatados o valor
de referéncia da NORA? é de 2,464 (P90), da NORAPM é de 1,830 (P90) e da NORAPM é de
1,905 (P90).

Para a andlise do primeiro objetivo especifico, que consistia em perceber se a presenca
de atividade da vesicula biliar esta relacionada com o momento de avaliagéo, avaliou-se quais
0s casos que tinham realizado as duas imagens de p6s-miccéo, inicial e tardia (capitulo 6.6.1).
Verificou-se que existe uma evidéncia estatistica forte (tabela 21) da associacao entre o
momento da aquisi¢cdo da imagem de pds-mic¢éo tardia e a visualizagdo da vesicula biliar
(valor p < 0,001).

Para avaliar se a presenca de atividade na vesicula biliar influencia o célculo da NORA,

tentou-se perceber se os valores de NORAZ, NORAPM e NORAPM' seguiam a mesma
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distribuicdo consoante se trata de um rim esquerdo ou de um rim direito. Para isso, selecionou-
se de toda a amostra (GpP e GpA) apenas os que tinham realizado renograma com *°™Tc-
MAGs; protocolo FO (capitulo 6.6.2), sendo que os rins foram analisados de acordo com a
classificacdo como rins normais, dilatados e obstruidos.

Verificou-se que tanto para rins normais como dilatados, os valores de NORAZ, NORAPM
e NORAPM' s&o tendencialmente inferiores para os rins direitos, no entanto, essa diferenca
ndo é estatisticamente significativa (tabelas 22 e 23), pelo que se pode assumir que ndo
existem diferencas nos valores de NORA para estes grupos entre rim direito e rim esquerdo.
No caso dos rins obstruidos, os valores de NORA parecem ser superiores para os rins direitos,
0 que, apesar dessa diferenca ndo ser estatisticamente significativa (tabela 30), poderia estar
relacionado com a presenca de atividade na vesicula biliar, dado que a reduzida funcao renal
conduz a um aumento da excregéo hepatobiliar (3).

Caso se tivessem verificado diferencas estatisticamente significativas entre os valores de
NORA obtidos para rins esquerdos e direitos, haveria a possibilidade de essa diferenca estar
relacionada com a visualizacdo da vesicula biliar. Ndo havendo diferencas, a probabilidade
de a vesicula influenciar no célculo da NORA é reduzida. No entanto, para confirmar essa
guestdo, analisou-se os valores de NORAPM e NORAPM exclusivamente para os rins direitos,
avaliados por renograma com *™Tc-MAG; protocolo FO, de acordo com visualizagdo ou ndo
visualizagdo da vesicula biliar (capitulo 6.6.3). Os valores de NORA e a possivel influéncia da
vesicula biliar, foram avaliados para rins normais, dilatados e obstruidos. Verificou-se que
para rins normais (capitulo 6.6.3.1) ndo existe evidéncia estatistica na diferenga dos valores
de NORAPM com e sem visualizac&o de vesicula biliar (valor p = 0,150), nem dos valores de
NORAPM com e sem visualizacéo de vesicula (valor p = 0,103) (tabela 25). Assim, é possivel
afirmar que a presenca de atividade na vesicula biliar ndo tem qualquer influéncia no calculo
da NORA para rins normais. Para rins dilatados (capitulo 6.6.3.2), verificou-se que também
nado existe evidéncia estatistica na diferenca dos valores de NORAP™ e NORAPM com ou sem
visualizacdo da vesicula biliar (valores p de 0,393 e 0,573, respetivamente) (tabela 26).
Também no caso de rins obstruidos (capitulo 6.6.3.3), a presenca de atividade na vesicula
biliar ndo interfere com o calculo da NORA. Para os rins obstruidos, néo foi possivel retirar
qualquer ilacao relativamente a NORAPM | na medida que que se registou apenas um caso
com visualizagdo de vesicula biliar. Para a NORAPM, a diferenga nos valores obtidos com e
sem visualizacao de vesicula biliar ndo é estatisticamente significativa (valor p = 0,057). No
entanto, é de salientar que apenas se registaram 4 casos sem visualizacao de vesicula biliar
e 3 com visualizacdo de vesicula biliar (tabela 27), pelo que o reduzido tamanho da amostra
limita a interpretacdo dos resultados.

Para responder ao segundo objetivo especifico, que consiste em perceber se existem

diferencas significativas entre a NORAPM e NORAPM e qual o seu impacto em termos de
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diagndstico, averiguou-se a diferenca entre estes valores para 0 mesmo utente. (capitulo 6.7).
Apenas para os rins obstruidos néo se verificou a existéncia de diferenca estatisticamente
significativa entre a NORAPM e a NORAPM! (valor p = 1,000 — tabela 28), o que esta muito
provavelmente associado a gradual retencdo parenquimatosa associada a este tipo de rins.
Por outro lado, quando se analisou anteriormente os valores de NORA por grupo etario,
verificou-se que para o caso do GpA, protocolo FO (capitulo 6.5.2.2), os valores de NORAZ,
NORAPM e NORAPM' apresentaram diferengas estatisticamente significativas entre rins
normais e dilatados e rins normais e obstruidos e, verificou-se ainda que, apenas os valores
de NORAPM apresentaram diferencas estatisticamente significativas entre rins dilatados e
obstruidos (tabela 20). Assim, realca-se a forte possibilidade de apenas se conseguir
diferenciar rins dilatados de obstruidos, pela avaliacdo da drenagem, através do célculo da
NORAPM,
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8. Conclusodes

O principal objetivo deste projeto foi estabelecer valores de referéncia da NORA para a
populacdo pediatrica e adulta e para diferentes tipos de rins (normais, dilatados e obstruidos).

Este estudo permitiu concluir que os valores de NORA sao diferentes consoante o grupo
etario em questao e também o momento em que se obtém o calculo. Apenas foi possivel
estabelecer valores de referéncia para estudo com prova diurética devido ao reduzido nimero
de casos avaliados sem prova diurética. Deste modo, obteve-se para o grupo pediatrico
valores de referéncia de NORA?, NORAPM e NORAPM! para rins normais e valores de
referéncia de NORA? e NORAPM para rins dilatados. Para o grupo adulto, foi possivel
estabelecer valores de referéncia de NORA, NORAPM e NORAPM™ para rins normais e
dilatados. Neste grupo, apesar de terem sido avaliados rins obstruidos, ndo foi possivel
estabelecer valores de referéncia devido ao reduzido nimero de casos do subgrupo.

Relativamente ao primeiro objetivo especifico, este estudo sugere que a presenca de
atividade na vesicula biliar ndo interfere com o célculo da NORA, apesar de estar mais
associada a imagem de pés-miccéo tardia (momento do calculo da NORAPMY),

O segundo objetivo especifico foi perceber se existiam diferencas entre a NORAPM e
NORAPMt e qual o seu impacto em termos de diagnéstico/exclusdo de obstrucdo. Concluiu-se
que para rins normais e dilatados existem diferencas entre os valores de NORAPM e NORAPM,
sendo os valores da NORAPM' tendencialmente mais baixos. Nos rins obstruidos nédo se
registaram diferencas devido a continua retencdo parenquimatosa. Para além disso, este
estudo sugere que a avaliagdo da drenagem auxilia na diferenciacdo de rins dilatados e
obstruidos, mas apenas no célculo da NORA com recurso a imagem de pds-miccao tardia
(entre 50 a 60 minutos apds o inicio do estudo dinamico - NORAPMY),

Apesar de ter sido possivel perceber a importancia da padronizacdo dos renogramas e da
quantificagdo da drenagem, ficaram por estabelecer valores de referéncia para rins obstruidos
dos dois grupos etarios. Esta foi uma consequéncia do reduzido tamanho da amostra que foi
a principal limitacdo deste estudo. A amostra reduzida, deveu-se a questdes logisticas do
Servico de Medicina Nuclear onde foi desenvolvido o presente projeto e ao curto periodo de
tempo disponivel para a recolha da mesma.

Como perspetivas de trabalhos futuros, salienta-se a importancia de dar continuidade ao
projeto aqui apresentado, na medida em que € necessario continuar o calculo dos valores de
NORA?°, NORAPM e NORAPM para obter um maior nimero de rins em cada subgrupo,
conseguindo assim valores de referéncia ndo s6 para rins obstruidos avaliados por estudo

com protocolo FO, mas também para estudos sem prova diurética.
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Apéndice

Modelo do consentimento informado

CONSENTIMENTO INFORMADO, LIVRE E ESCLARECIDO PARA PARTICIPACAO EM

INVESTIGACAO
de acordo com a Declaracéo de Helsinquia® e a Convencéo de Oviedo?

Por favor, leia com atencao a seguinte informagdo. Se achar que algo estéa incorrecto ou que néo
esté claro, ndo hesite em solicitar mais informagfes. Se concorda com a proposta que lhe foi feita,
queira assinar este documento.

Titulo do _estudo: Valores de referéncia para calculos da atividade residual normalizada em
renogramas com 9MTc-MAGa.

Enguadramento: Bianca Bento, técnica de Medicina Nuclear a exercer fun¢des no Servico de
Medicina Nuclear do Hospital Garcia de Orta E.P.E., esta a realizar um projeto no ambito de tese de
Mestrado em Engenharia Biomédica, pelo Instituto Superior de Engenharia de Lishoa (ISEL), tendo
como orientadora a Doutora Lina Vieira da Escola Superior de Tenologia da Saude de Lisboa, e como
co-orientadora a Doutora Ana Isabel Santos, Diretora de Servigo de Medicina Nuclear do Hospital
Garcia de Orta, E.P.E.

Explicacdo do estudo: O estudo consiste na recolha de informacédo necesséria a realiza¢do do
exame, tal como género, idade, peso e indicacdo clinica, bem como os resultados obtidos e informacéo
técnica do exame. Este projeto serd desenvolvido no presente Servico de Medicina Nuclear, ndo
implicando qualquer procedimento adicional ao que foi pedido pelo seu médico, pelo que nao se prevé
nenhum risco ou inconveniente associado a sua participagédo no estudo.

Estarei disponivel para qualquer esclarecimento adicional que necessite, todos os dias Uteis no
Servigo de Medicina Nuclear do Hospital Garcia de Orta E.P.E. entre as 9h e as 17h.

Condic8es e financiamento: A realizac@o deste projeto ndo acarreta custos para além dos que
estdo associados a realizagcdo do exame e a sua participacao é totalmente voluntaria. Caso ndo queira
participar ndo estdo associadas quaisquer alteracfes ao seu seguimento clinico. Este estudo mereceu
o parecer favoravel da Comisséo de Etica para a Salde do Hospital Garcia de Orta E.P.E. e esta
autorizado pelo Conselho de Administracdo do hospital.

Confidencialidade e anonimato: Toda a informacéo recolhida é confidencial e para uso exclusivo
do presente estudo. Ser4d mantido o anonimato, pelo que a identificagdo dos participantes ndo sera
tornada publica.

Desde ja agradec¢o a sua compreensao e concordancia em participar no estudo,

Bianca Bento — Técnica de Medicina Nuclear do Hospital Garcia de Orta.

Hospital Garcia de Orta E.P.E
Avenida Torrado Silva

2805-367 Almada
bianca.bento@hgo.min-saude.pt

O Médico que Recolhe o Consentimento:

Nome (em MaiuUsculas)Cédula Profissional | | | | | |
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2 http://dre.pt/pdfisdip/2001/01/002A00/00140036.pdf
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[ o = P
ST F= L] = PPN - | r= LR
[o..... [iciiiinan,
SE NAO FOR O PROPRIO A ASSINAR POR IDADE OU INCAPACIDADE
(se o menor tiver discernimento deve também assinar em cima, se consentir)
N1 =S
BI/CD NO: .o DATA ou VALIDADE ..... Lol

GRAU DE PARENTESCO OU TIPO DE REPRESENTAGAQ: ...vvvviieiieeiiiireiinnnnsniniananesasaaaaaaeaees

58



