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APLICABILIDADE DA ELASTOGRAFIA ARFI NA AVALIACAO DE
ALTERACOES PROSTATICAS CANINAS DETECTADAS PELA
ULTRASSONOGRAFIA CONVENCIONAL

RESUMO - A ultrassonografia € o método de escolha para a avaliagcdo prostatica
dos cées, sendo imprescindivel no auxilio do diagndstico de diversas prostatopatias.
Com a tecnologia inovadora dos equipamentos, surgiram técnicas complementares a
ultrassonografia modo B, que contribuem para o diagndstico destas enfermidades. O
objetivo deste estudo foi avaliar se a elastografia ARFI (Acoustic Radiation Force
Impulse), associada a ultrassonografia modo B e o Doppler permitem identificar e
classificar alteracfes prostaticas nos cdes. Foram selecionados 67 caes, machos,
inteiros, com idade entre 1-14 anos, sendo 22 animais sem sinais de alteracdes
clinicas de doenca prostaticas (GS) e 45 com anormalidades prostéaticas
diagnosticadas pelo exame fisico, hemograma, ultrassonografia modo B e Doppler
(GD). Ao elastograma 62,2% dos animais do GD, apresentaram alteracdes de
homogeneidade elastica tecidual, enquanto que a velocidade de cisalhamento se
mostrou significativamente maior em cées com alteracdes prostaticas, com ponte de
coorte >2,31 m/s (sensibilidade de 65,9%, especificidade; 85,7% e acuracia; 68%),
como indicativo de alteracdo. Os tecidos de todos os animais de ambos os grupos se
apresentaram ndo deformdveis. Portanto, a elastografia ARFI apresenta-se como
técnica promissora para identificacdo das prostatopatias caninas de forma néo
invasiva, fornecendo resultados qualitativos e quantitativos que auxiliam no
diagnéstico.

Palavras-chave: caes, elastograma, prostatopatias, velocidade de cisalhamento



APPLICABILITY OF ARFI ELASTOGRAPHY IN THE EVALUATION OF
CANINE PROSTATIC ALTERATIONS DETECTED BY CONVENTIONAL
ULTRASONOGRAPHY

ABSTRACT - Ultrasonography is the method of choice for prostatic evaluation of
dogs, being essential in helping to diagnose various prostatopathies. With the
innovative technology of the equipment, complementary techniques to B-mode
ultrasound have emerged, which contribute to the diagnosis of these diseases. The
aim of this study was to evaluate whether ARFI elastography (Acoustic Radiation
Force Impulse), associated with B mode ultrasonography and Doppler allows to
identify and classify prostatic changes in dogs. A total of 67 male dogs were selected,
aged between 1 - 14 years old, 22 of which had no signs of clinical changes in
prostatic disease (GS) and 45 with prostatic abnormalities diagnosed by physical
examination, blood count, B-mode ultrasound and Doppler (GD). The elastogram
showed 62.2% of the animals in the GD showing changes in tissue elastic
homogeneity, while the shear wave was significantly higher in dogs with prostatic
changes, with a cohort point > 2.31 m/s (sensitivity of 65.9%, specificity; 85.7% and
accuracy; 68%), as an indication of alteration. The prostatic tissues of all animals in
both groups were non-deformable. Therefore, ARFI elastography presents itself as a
promising technique for the identification of canine prostatopathies in a non-invasive
way, providing qualitative and quantitative results that assist in the diagnosis.
Keywords: dogs, elastogram, prostatopathies, shear wave
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CAPITULO 1 - Consideracg6es gerais
1. Introducéo

A ultrassonografia prostatica canina é um importante método de diagnostico
complementar que promove a identificacdo de diversas anormalidades que acometem
este tecido (Mantziaras et al., 2017). Dentre os tipos de ultrassonografia, 0 modo B ja
possui seu protocolo, achados normais e anormais bem estabelecidos (Davidson e
Baker, 2009). Porém recentes métodos desenvolvidos com o avanc¢o tecnoldgico do
ultrassom estdo sendo propostos e aplicados em pesquisas, ainda que os dados
nao subsidiem sua aplicabilidade na avaliacdo prostatica em animais. Dentre estes, a
elastografia (Acoustic Radiation Force Impulse - ARFI), tem se mostrado promissora na
diferenciacdo de lesGes prostaticas benignas e malignas no homem (Zhang et al.,
2012; Correas et al.,, 2015) e nas neoplasias mamarias e linfonodo sentinelas em
cadelas (Feliciano et al., 2017; Silva et al., 2018).

Dentre as limitacbes da ultrassonografia na avaliagcdo prostatica, cabe
destacar a falta de especificidade das caracteristicas ultrassonograficas, diante as
diferentes afeccdes prostaticas que acometem os cées (Lévy et al., 2014), o que torna
dificil o diagndstico preciso, principalmente no que cerne a deteccdo de malignidade
e diferenciacdo de processos inflamatérios e neoplasicos (Zelli et al., 2013). Faz-se,
necessdria, portanto a aplicacdo de procedimentos invasivos como a puncao
aspirativa e bidpsia tecidual, para andlise histopatolégica para se obter o diagndstico
definitivo, podendo promover diversas complicacbes durante a coleta do material e
nao sendo comumente empregado na rotina clinica (Smith, 2008; Lévy et al., 2014;
Holst et al., 2017).

A elastografia ARFI € uma técnica ultrassonografica que fornece informacdes
sobre a elasticidade dos tecidos, pois possui a capacidade de avaliar mudancgas sutis
em todo o 6rgdo, fornecendo medidas qualitativas por meio de elastogramas e
guantitativas, por meio da velocidade de cisalhamento (shear wave velocity - SWV)
(Stenzel e Mentzel, 2014). A SWV esta diretamente relacionada com a rigidez dos
tecidos, onde as alteracbes morfolégicas no parénquima prostastico, podem ocasionar
aumento na rigidez tecidual e consequentemente aumento na SWV (Barr et al., 2016).

Assim como o modo B e Doppler, este método permite a avaliacdo de

diferentes estruturas de modo nao invasivo e seguro, tanto para 0 paciente,



guanto para o operador (King, 2006).

No homem, a elastografia ARFI € utilizada na visibilizacdo de alteracdes
prostaticas focais e na orientacdo, com maior precisdo, da bidpsia deste tecido.
Segundo Zai et al. (2012), as imagens da elastografia ARFI prostatica em humanos,
apresentam maior contraste que as obtidas por meio do modo B.

Ademais, com o emprego da ARFI é possivel diferenciar as afec¢des prostaticas
benignas de malignas que acometem os homens, onde os valores da SWV
apresentam-se superiores nas lesbes malignas, quando comparado com as lesbes
benignas e o tecido prostatico saudavel, auxiliando no diagnéstico e progndstico dos
pacientes (Zhang et al., 2012; Correas et al., 2013; Barr et al., 2016). De acordo com
Correia et al. (2015), a elastografia por velocidade de cisalhamento apresentou alta
sensibilidade (96%), especificidade (85%), acuracia (95%) e ponto de coorte de 35 kPa
para diferenciar lesdes prostaticas benignas de malignas.

Diante disso, espera-se que, a associacdo da elastografia ARFI com as
demais técnicas ultrassonograficas, possa aumentar a acuracia no diagndéstico das
prostatopatias caninas. Assim, o objetivo desse estudo foi verificar a aplicabilidade e
acuracia da elastografia ARFI na avaliacdo de caes apresentando alteracfes

prostaticas aos exames clinicos e de imagem (modo B e Doppler).



2. Revisado de Literatura

As doencas prostaticas que acometem o0s caes, apresentam sinais clinicos
inespecificos, tornando imprescindivel a realizacdo de exames complementares para
se obter o diagnodstico preciso (Mussel et al.,, 2010). Dentre as principais afeccfes
prostaticas que acometem a espécie canina, destacam-se a hiperplasia prostatica
benigna, metaplasia escamosa, prostatites, cistos prostaticos e paraprostaticos,
abscessos e neoplasias (Paclikova et al., 2006; Christensen et al., 2018; Cunto et al.,
2019). A deteccdo precoce das prostatopatias é necessaria para reduzir as taxas de
complicagbes e mortalidade (Johnston et al., 2000; Mantziaras et al., 2017).

Entre os exames complementares, a ultrassonografia é importante técnica para
o diagndstico, avaliacdo da progressdo ou regressdao de doencas prostaticas,
permitindo a monitoracdo do paciente frente a terapia instituida (Cartee e Rowles et
al., 1983; Lévy et al.,, 2014). No entanto, este método tem baixa especificidade na
diferenciacdo de algumas anormalidades, como neoplasias e processos inflamatorios
(Gunzel-Apel et al., 2001; Russo et al., 2009; Zelli et al., 2013), tornando necessario o
uso de bidpsias ou punc¢des aspirativas para o diagnéstico definitivo (Host et al., 2017).

De acordo com Mantziaras et al. (2017), o diagndstico precoce das doencas
prostaticas nos cdes idosos, por meio da ultrassonografia, permite instituir o
tratamento, podendo proporcionar o aumento de aproximadamente 40% na
longevidade destes caes, independente do porte do animal.

No intuito de incrementar a sensibilidade e especificidade diagnostica da
ultrassonografia modo B, varias técnicas estdo sendo estudadas na veterinaria, como
o Doppler (Zelli et al., 2013), a ultrassonografia com constrate por microbolhas
(contraste enhanced ultrasound — CEUS) (Russo et al., 2009; Vignoli et al., 2011; Troisi
et al., 2015) e a elastografia (Acoustic Radiation Force Impulse - ARFI) (Feliciano et al.,
2015; Domoslawska et al., 2018), a fim de serem incluidas na rotina clinica da
avaliacdo prostatica dos animais (Feliciano et al., 2015). Algumas destas técnicas
(Doppler e CEUS), ja possuem resultados importantes na avaliacdo do tecido
prostatico, podendo ser utilizadas na diferenciacdo de tecidos normais e patoldgicos
(Gunzel-Apel, 2001; Russo et al., 2009; Vignoli et al., 2011; Zelli et al., 2013; Troisi et
al., 2015).



2.1 Ultrassonografia bidimensional da prostata

A ultrassonografia bidimensional é importante técnica diagndstica que
complementa a identificacéo de diversas doencas prostaticas que acometem os caes
(Mantziaras et al., 2017). E considerada nao invasiva, in6cua e segura, tanto para o
paciente quanto para o operador (King, 2006), permitindo a avaliacdo da
morfologia prostatica e mensuracéo acurada das suas dimensdes (Holst et al., 2017).

Este exame permite a avaliacdo da prostata quanto ao seu contorno, simetria,
posicionamento, tamanho, ecogenicidade e ecotextura, possibilitando a identificacao
de lesdes focais e difusas (Cartee e Rowels, 1983; Souza et al., 2017).

Para realizacdo do exame, o animal deve permanecer em decubito dorsal
ou lateral, de forma que a imagem seja obtida com o transdutor posicionado na
regido abdominal caudoventral, adjacente ao prepucio, ndo sendo necessaria
contencdo quimica (King, 2006). E indicado o uso de transdutores com frequéncia
entre 7,5 e 10,0 MHz, e se possivel que a vesicula urinéria esteja repleta facilitando
a identificacdo da préstata (Cooney et al., 1992).

A ecotextura € caracterizada como homogénea e a ecogenicidade
hipoecogénica em relacdo aos tecidos adjacentes, semelhante a do baco e é
possivel a visibilizacdo de sua capsula, que € caracterizada por uma fina linha
hiperecogénica (Ruel et al., 1998; Smith, 2008). Apresenta formato arredondado a
oval em plano longitudinal, e bilobado em plano transversal, apresentando dois
sulcos (dorsal e ventral). Apresenta-se simétrica (lobos) e com margens lisas
(Johnston et al., 1991; Leroy et al., 2013).

No plano transversal, é possivel visibilizar a uretra intraprostatica como uma
estrutura central, arredondada e anecoica, enquanto, no plano longitudinal, é vista
como uma estrutura tubular (Ruel et al., 1998).

A prostata saudavel encontra-se localizada caudalmente a bexiga urinaria,
dentro da cavidade pélvica ou imediatamente cranial a cavidade pélvica (Johnston et
al., 1991; Gadelha et al., 2009). A sua localizacdo também pode variar de acordo
com a distensédo da bexiga e com o a idade do animal (Feeney et al., 1985).

Em cades imaturos ou castrados, pode ser dificil obter a imagem da
préstata, a qual pode estar localizada na regido pélvica (Cooney et al.,, 1992),

podendo se apresentar menor quando comparada com a préstata de caes inteiros



(Atalan et al., 1999). Além disso, com a senescéncia, pode ocorrer a atrofia da
glandula prostatica, ocasionando o deslocamento de todo o parénquima prostatico
para a regiao intra-pélvica (Feeney et al., 1985).

O tamanho da prostata varia significativamente entre os céaes, estando
relacionado com a massa corporal, com a idade, se o animal € inteiro ou castrado
(Atalan et al., 1999), e as diferentes racas, como, por exemplo o Scottish terrier tem a
préstata relativamente maior quando comparado com outras racas de caes, sendo
considerado uma peculiaridade da raga (O’Shea, 1962), dificultando a padronizacdo
dos valores das dimens@es prostéticas (Freitas et al., 2013).

Em cades castrados o tamanho da préstata ndo parece estar relacionado a
massa corporal, mas a idade da castracao (precoce ou tardia) e a presenca de doenca
prévia, antes da orquiectomia, também podem influenciar o tamanho da prostata
(Atalan et al., 1999; Bryan et al., 2007).

O tamanho da prostata € avaliado no plano longitudinal (para mensurar o
comprimento) e no plano transversal (altura e a espessura) (Freitas et al., 2013; Leroy
et al., 2013), devendo ser mensurada a largura prostatica total maxima ou calculado o
volume prostatico, usando a férmula para o volume de uma elipse: Volume =
comprimento x largura x altura x 0,523 (Ruel et al., 1998; Freitas et al., 2013).

Os valores das dimensfes prostaticas de cdes de diferentes racas, em relacao
ao tamanho, comprimento e altura, propostos por Atalan et al. (1999) em seu estudo:
grupo de cées inteiros (n= 60 cées, pesando em torno de 3,9 a 87 kg, com idade de
trés meses a dezesseis anos) e grupo de cées castrados (n=17, com peso variando de
13 a 44 kg, e idade entre um ano e meio a dezesseis anos), estdo descritos na Tabela
1.

Tabela 1- Valores das dimensfes prostaticas de cdes saudaveis, obtidos pela

ultrassonografia bidimensional, descritos por Atalan et al. (1999).

Grupos Comprimento (cm) Altura (cm) Largura (cm)
Caes inteiros 2,7(1,6a3,9) 2,7(1,2a3,6) 2,4(0,8a3,2)
Cées castrados 2,4 (2ab5,5) 15(1,0a3.,5) 1,7 (1,2a4,2)

Na maioria das enfermidades prostaticas observa-se alteracbes na

ecogenicidade do parénquima, este pode também apresentar alteracGes focais e/ou



difusas, sendo essas alteracdes inespecificas e exigem investigacdo mais aprofundada
por meio de outros métodos (Davidson e Baker, 2009; Lévy e Mimouni, 2013).

A prostatomegalia € um achado comum, porém inespecifico ainda mais se o
aumento do volume for pequeno e ocorrer de forma simétrica, o que pode dificultar a
avaliacao (Feeney et al., 1985; De Souza et al., 2017). Ja 0 aumento assimétrico pode
resultar em alteragbes no contorno da glandula, podendo ser observado mais
facilmente no exame ultrassonografico (Leroy et al., 2013; Di Donato et al., 2018).

Os animais com hiperplasia prostatica benigna (HPB) apresentam aumento
de volume da glandula prostatica (Johnston et al., 2000), geralmente simétrico nos
estagios iniciais da doenca, mantendo seu contorno liso e podendo apresentar
aumento da ecogenicidade (Paclikova et al.,, 2006; Christensen et al., 2018). O
parénquima prostatico pode ser homogéneo e levemente hiperecoico (Lévy e Mimouni,
2013). Em alguns casos, o0 aumento da prostata pode ser significativo, com o érgao
perdendo sua forma bilobada, tornando-se redonda (Davidson e Baker, 2009).

Quando ocorre a progressdo da HPB para a forma cistica, os cistos sao
visibilizados como éreas circulares, normalmente menores que 0,5 cm, distribuidas
por todo o parénquima (Lévy et al., 2014). Os cistos se apresentam como areas
anecoicas, podendo ser circulares ou irregulares, aumentando de tamanho com a
progressao e a gravidade da doenca (De Souza et al., 2017).

A presenca de areas cavitarias na glandula prostatica pode ser indicativa de
cistos, abscessos ou neoplasmas (Lévy et al., 2014).

Os cistos prostaticos sao classificados de acordo com sua localizagéo
(intraprostaticos ou paraprostaticos) e normalmente sdo encontrados de forma
acidental durante a realizacdo do exame ultrassonogréfico. Pequenas lesdes cisticas
intraprostaticas sdo comumente observadas em cées assintomaticos e normalmente
representam alteracdes associadas a HPB (Memon, 2007; De Souza et al., 2017).

Os abscessos podem ser uUnicos ou multiplos, com tamanho variado de
pequeno a grande, forma globosa ou multiloculada, aspecto interno hipoecoico ou
anecoico e superficie interna irregular (Smith, 2008; Christensen et al., 2018). As
paredes do abscesso podem se calcificar conforme o aumento de tamanho e,
eventualmente, os abscessos prostaticos apresentam conteldo gasoso associado, que

€ visibilizado como focos hiperecoicos dispersos associados a artefatos de



reverberacdo (Lévy e Mimouni, 2013; De Souza et al.,, 2017). O abscesso é menos
frequente e normalmente é decorrente de complicacdo de um cisto infectado ou
prostatite grave (Lévy et al., 2007).

Em casos de prostatite, o parénquima se apresenta heterogéneo (Christensen
et al., 2018). Na prostatite aguda, pode se observar aumento de tamanho, mas o
formato geralmente se mantem simétrico, embora o contorno das margens possa
variar e apresentar aspecto irregular (Johnston et al., 1991).

Nos casos cronicos de prostatites, pode se observar ecogenicidade
aumentada, areas hipoecoicas e irregulares que, com o passar do tempo, se
fundem como microabscessos cheios de liquidos, apresentando margens
extremamente irregulares quando comparados aos cistos vistos em animais com HPB
(Lévy et al., 2007).

Os neoplasmas prostéticos apresentam, na maioria dos casos, caracteristicas
variaveis na ultrassonografia bidimensional, tanto em animais castrados como
inteiros (Di Donato et al., 2018). Comumente observam-se lesdes hipoecoicas focais
nos estagios iniciais da doenca, o que dificulta a diferenciacdo de outras patologias
(De Souza et al.,, 2017). Em estdgio mais avancado, observa-se parénquima
heterogéneo, com regides anecoicas irregulares e focos hiperecogénicos produtores
de sombreamento acustico, sugestivos de pontos de calcificacdo no interior da préstata
(Johnston et al., 1991). Ademais, em quadros neoplasicos, observam-se margens
prostéticas irregulares e assimétricas (Feeney et al., 1985).

Segundo Vignoli et al. (2011), em casos de adenocarcinoma prostatico em
caes, pode ser observada presenca de mineralizacdo leve a acentuada da glandula
prostatica. Ja os leiomiossarcomas prostaticos, por sua vez, apresentam-se como
areas hipoecoicas bem definidas.

Em estudo retrospectivo realizado por Di Donato et al. (2018), notou-se que,
embora o linfoma seja raro na préstata, deve ser incluido na lista de diferenciais em
pacientes que apresentem alteragbes ultrassonograficas com &reas hipoecoicas
(podendo ser difusas, focais ou multifocais) e de formato irregular. Porém, € preciso
estudos complementares com amostras maiores para confirmar as caracteristicas
ultrassonograficas descritas.

A ultrassonografia bidimensional pode servir como guia para realizacdo de



colheitas de material por meio de citologia aspirativa por agulha fina (CAAF) e de
biopsias, que sdo de grande valia para o diagndstico das prostatopatias (Holst et al.,
2017).

Devido o fato, que os distarbios prostaticos em caes apresentarem uma
similaridade na etiologia das lesdes, como observado na HPB, prostatite, neoplasias,
sendo necessario diagnostico preciso, com auxilio das demais técnicas
ultrassonograficas para que possa instituir a terapia de forma correta (Davidson e
Baker, 2009; Lévy et al., 2014; Cunto et al., 2019) e obter melhor progndstico para o

paciente.

2.2 Ultrassonografia Doppler

A avaliacdo prostatica por meio do Doppler combinado com a
ultrassonografia bidimensional ndo fornece somente dados dindmicos e informagdes
especificas relacionadas a anatomia e morfologia, mas também permite localizar,
caracterizar e quantificar a hemodinamica vascular em tempo real, possibilitando a
visibilizacdo do fluxo sanguineo (Freitas et al., 2013; Zelli et al., 2013).

Segundo Alonge et al. (2017), o Doppler € um método rapido, ndo invasivo e
que permite a avaliacdo das caracteristicas vasculares da prostata canina. E possivel
observar a hemodinamica da artéria prostaticas nas localizacfes cranial (vaso cranial a
glandula), subcapsular (envolvendo a capsula), parenquimal (vasos do parénquima) e
caudal (vaso caudal a glandula) (Freitas et al., 2013).

O Doppler colorido possibilita avaliacdo prévia da arquitetura vascular nos
planos transversal e longitudinal, em regides a serem puncionadas, aumentando a
seguranca das coletas de amostras para citologia, uma vez que auxilia a evitar a
inclusdo acidental de vasos sanguineos, diminuindo os riscos de hemorragias e
diluicho com sangue das amostras colhidas (Gunzel-Apel et al., 2001; Vignoli et al.,
2011).

Por meio de Doppler colorido, € possivel detectar o aumento da vascularizacéo
dentro de uma lesé&o ou do suprimento vascular ao redor de uma leséo focal, porém
nao permite distinguir lesbes focais benignas de malignas (Vignoli et al., 2011).

As artérias prostaticas, ao Doppler espectral, apresentam onda caracteristica

de vaso de alta impedancia, com pico sistolico estreito e agudo e com fluxo diastolico



baixo em sentido contrario ao transdutor (Newell et al., 1998).

Observa-se diminuicdo gradativa nas velocidades da artéria prostatica da
localizacéo cranial para a subcapsular, causada pela dimunuicdo do diametro vascular
e pela penetracdo da artéria prostatica na capsula, seguida pela formacdo de uma
rede de ramos em um Unico plano (Newell et al., 1998; Gunzel-Apel et al., 2001).

Um padréo vascular bifasico é observado nas artérias cranial e caudal, enquanto
0 padrdo monofasico é encontrado na regido subcapsular (Gunzel-Apel et al., 2001).

Os paramétricos Doppler velocimétricos (velocidade sistélica, velocidade
diastdlica, indice de resistividade e indice de pulsatibilidade), obtidos por Freitas et al.
(2013), durante avaliacdo das diferentes localizacdes da artéria prostatica, em cinco
caes inteiros (raca boxer, com idades variando de cinco a sete anos) estdo descritos na
tabela Tabela 2.

Tabela 2 - Valores Doppler volumétricos da pristata de cdes saudaveis, descritos por
Freitas et al. (2013).

REGIOES
PARAMETROS Cranial Subcapsular Parenquimal Caudal
Velocidade sistélica (VS) cm/s 25,5 22 15,5 23,5
Velocidade diastdlica (VD) cm/s 4,3 6,2 6,7 4,2
indice de resistividade (IR) 0,8 0,7 0,6 0,8
indice de pulsatividade (IP) 2,5 1,5 0,9 2,3

A idade dos animais e a localizacdo da artéria prostatica (cranial, subcapsular,
parenquimal e caudal) podem influenciar nos valores de Doppler volumétricos em caes
saudaveis (Freitas et al., 2015).

Em animais com HPB, observa-se aumento significativo do pico da velocidade
sistélica e diastdlica da artéria prostatica quando comparado a cées higidos (Gunzel-
Apel et al.,, 2001). O indice de resistividade (IR) e indice de pulsatividade (IP)
apresentam-se dentro dos valores de referéncias em cdes com diagnéstico de HPB
(Zelli et al., 2013) e de prostatite crébnica (Newell et al.,, 1998), ndo sendo Uteis no
auxilio diagnostico de alteracbes prostaticas nesta espécie (Zelli et al., 2013). Em
contrapartida, na medicina humana, o IR é considerado o parametro mais relevante

para a andlise comparativa de doencas da prostata, uma vez que ocorre aumento do
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seu valor em homens diagnosticados com HPB (Kojima et al., 2000; Ozdemir et al.,
2005).

A limitacdo dessa técnica é o pequeno diametro dos vasos, o que dificulta a
sua visibilizacdo e mensuracao (Gunzel-Apel et al., 2001; Russo et al., 2009; Bigliardi
e Ferrari et al., 2011). Para minimizar esta limitagdo, pode-se utilizar o power Doppler
(Alonge et al., 2017) que permite reconhecer fluxos lentos (Lassau et al., 2001) e é
relativamente independente do angulo de insonacao (Kojima et al., 2000; Alonge et al.,
2017). Com o emprego do power Doppler é possivel detectar os sinais de fluxo
sanguineo com mais frequéncia e precisdo do que os obtidos pela imagem
convencional do Doppler colorido (Zelli et al., 2013).

Trabalhos anteriores, abordando a vascularizacdo prostatica canina por meio do
Doppler colorido e o power Doppler, atribuiram melhor acuracia na visualizacdo dos
vasos prostéaticos pelo power Doppler, e sugeriram também, o uso de agentes de
contraste, devido ao tamanho pequeno dos vasos, dificultando a obtencédo do sinal
Doppler (Russo et al., 2009; Bigliardi e Ferrarri, 2011).

2.3 Ultrassonografia por contraste com microbolhas (CEUS)

A ultrassonografia com contraste por microbolhas é um método que estuda de
forma peculiar a capilarizacdo tecidual, por meio da administracdo intravenosa de
agente de contraste (microbolhas), que se difunde pela macro e microcirculacédo (Haers
e Saunders, 2009).

Por possuirem o mesmo tamanho das heméacias, as microbolhas refletem bem
ao ultrassom e sdo capazes de realcar a intensidade do Doppler, o que permite a
avaliacdo da existéncia, direcdo de fluxo e perfusdo tecidual da macro e
microcirculacdo (Haers e Saunders, 2009; Russo et al, 2012). Desta forma, este
método permite a visibilizacdo de fluxos dificilmente detectaveis por métodos
tradicionais, sendo promissora para deteccdo de qualquer enfermidade que altere a
hemodinadmica de um 6rgéo (Nyman et al., 2005; Bigliardi e Ferrari, 2011).

Em humanos, a CEUS é considerada uma técnica superior a Ressonancia
Magnética e Tomografia Computadorizada (contrastadas), no que se refere a
avaliacao de nodulos focais de 6rgéos parenquimatosos, além disso, 0s pacientes néo

precisam ser anestesiados, ndo emite radiacdo e fornece imagem em tempo real
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(Haers e Saunders, 2009). Em uma meta-analise que incluiu 16 estudos e 2.624
pacientes humanos, Li et al. (2013) relataram que a CEUS apresenta sensibilidade e
especificidade de 70% e 74%, respectivamente, para a deteccdo de neoplasmas
prostaticos.

Na Medicina Veterinaria, existem poucos estudos que empregam este método
de imagem na avaliagdo da proOstata canina. Vignoli et al. (2011) descreveram essa
técnica como promissora na avaliacdo da prostata canina, auxiliando na diferenciacéo
das lesdes benignas e malignas, assim como descrito em humanos (Mitterberger et al.,
2007; Wink et al., 2008).

As caracteristicas visibilizadas por meio deste método estabelecem
parametros relacionados a homogeneidade do preenchimento tecidual (Volta et al.,
2014), além de mensurar seu tempo de transito (tempo entre a injecdo de contraste até
a identificacdo do preenchimento pelas microbolhas), permitindo avaliar quando se
inicia a perfusdo do 6rgédo (wash-in), pico de realce (momento de maior perfusdo apés
o wash-in) e o tempo de saida total do contraste do parénquima (wash-out), ou seja,
as imagens podem ser observadas diretamente, avaliando os detalhes vasculares, ou
podem estar sujeitas a andalises qualitativas e quantitativas de regides especificas,
utilizando software comercial (Russo et al., 2009).

Em caes saudaveis, o contraste chega até a préstata pelos ramos das artérias
prostaticas, as quais se tornam hiperintensas e séo claramente definidas a partir do
tecido circunjacente, apds sua administracdo intravenosa. Em seguida, o contraste se
espalha para os vasos subcapsulares, gerando realce inicial e rapido da borda
periférica (Troisi et al.,, 2015). As artérias subcapsulares podem ser visibilizadas
adentrando a superficie dorsolateral da préostata. Posteriormente, pelas arteriolas
parenquimatosas, as microbolhas alcancam a por¢cdo média do parénquima e o
contraste é gradualmente eliminado (De Souza et al., 2017).

Russo et al. (2009) e Troisi et al. (2015) observaram que, em caes saudaveis,
durante a fase de wash-in ocorre realce do parénquima prostatico completo e
homogéneo, e que na fase wash-out o realce persiste, principalmente, proximo aos
vasos capsulares e periuterais.

Em estudo realizado por Troisi et al. (2015) em caes saudaveis e com

doencas prostaticas, 0s animais doentes apresentaram alteracdo na aparéncia
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vascular normal da CEUS, caracterizada pela perda na visibilizacdo das arteriolas
subcapsulares e falta de padréo vascular centripeto. Dentre as alteracfes prostéticas
avaliadas, estavam a HPB, a prostatite e as neoplasias prostaticas.

Esta técnica pode auxiliar na diferenciacdo entre lesdes malignas e benignas,
uma vez que o0 padrdo de preenchimento microvascular possibilita determinar
precocemente tumores em estégio inicial e o padréo de hipervascularizacdo auxilia na
deteccdo de tumores mais agressivos (Lock et al., 2009).

Em relacdo a andlise quantitativa realizada por meio de CEUS, Russo et al.
(2009), descreveram valores de referéncia para a prostata de cdes saudaveis,
enquanto que Vignoli et al. (2011) descreveram valores para cdes com alteragdes
prostatica, incluindo lesdes benignas (HPB, prostatite, patologia benigna mista, ou
seja, 0s animais apresentavam HPB e prostatite ou HPB e metaplasia) e malignas
(adenocarcinoma e leiomiossarcoma). Os valores descritos estdo demonstrados na
Tabela 3.

Tabela 3 - Valores de referéncia para ultrassonografia por contraste por microbolhas

(CEUS) obtidos em caes saudaveis e com doenca prostatica benigna e maligna.

PARAMETROS CAES SAUDAVEIS
Intensidade de pico da perfusao (PPI) (%) 15,5a17,9
Tempo para o pico de realce (TTP) segundos 29,9a37,5
PARAMETROS BENIGNAS MALIGNAS
Intensidade de pico da perfusao (PPI) (%) 14,2 a 16,9 14,1 a 23,7
Tempo para o pico (de realce (TTP) 259a31,9 26,9a41,3

Fonte: Russo et al. (2009) e Vignoli et al. (2011).

Os cdes com adenocarcinoma prostatico foram caracterizados pela presenca
de artérias de alto calibre e de aparéncia desordenada (Troisi et al., 2015).

Os leiomiossarcomas podem ser caracterizados em todas as fases pela
presenca de uma area anecotica homogénea, cercada por parénquima altamente
vascularizado, ou seja, padrdo de perfusdo periférica irregular (Vignoli et al., 2011).
Essas caracteristicas observadas sdo semelhantes a outros tipos de sarcoma, como,
por exemplo, os hemangiossarcomas e sarcomas indiferenciados do baco (Rossi et al.,
2008; Haers e Saunders, 2009).
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Troisi et al. (2015) observaram em seu estudo TTP menor (sensibilidade 72% e
especificidade 88%) em todos os animais com prostatopatias (HPB, prostatites,
adenocarcinoma, linfoma).

Em casos de linfoma, observa-se distribuicacdo desordenada do contraste no
parénquima prostatico, proporcionado aparéncia hipervascular durante a fase wash-in,
e uma aparéncia hipointensa heterogénea durante o wash-out (Troisi et al., 2015).

Em relacdo a HPB, os cées doentes apresentaram durante a fase wash-in,
realce simultdneo dos vasos sanguineos, dando aspecto vascular heterogéneo com
presenca de areas avasculares circulares bem definidas, devido a presenca de areas
cisticas e na fase wash-out o padréo vascular apresentou-se homogéneo (Troisi et al.,
2015).

O padrdao vascular dos cdes com prostatite € semelhante aos que
apresentam HPB, porém, durante a fase wash-out, observa-se aumento acentuado
dos vasos periuretrais em comparagcdo com o parénquima circunjacente (Troisi et al.,
2015).

Embora os resultados dos estudos descritos sejam encorajadores, Vignoli et al.
(2011) relataram dificuldade na visibilizacdo da parte distal da préstata em animais
gue apresentavam mineralizacdo parenquimatosa acentuada, observando
sombreamento acustico distal, ndo sendo possivel visibilizar a préstata em Unico
campo de visao.

Ainda, dentre as limitacbes da técnica, enquadra-se a necessidade de
profissional experiente e capacitado para interpretar os padroes de perfusdo do ponto
de vista qualitativo e quantitativo, pela analise de curvas de tempo / intensidade e
seus parametros derivados (Russo et al., 2012).

O avanco das técnicas de diagnostico por imagem proporcionou melhoria
substancial na investigacdo de doencas e na qualidade das imagens obtidas por
CEUS, aumentando, significativamente, a capacidade de diagnosticar as
enfermidades prostaticas caninas, sendo considerada uma técnica superior e
promissora ao modo B para o diagndstico de distarbios prostaticos (Russo et al., 2012).
Porém, estudos com numero maior de animais sdo necessarios (Bigliardi e Ferrarri,
2011; Vignoli et al., 2011; Troisi et al., 2015).
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2.4 Elastografia

A elastografia foi desenvolvida no inicio dos anos noventa, com objetivo de
mapear a rigidez dos tecidos (Gennisson et al.,, 2013). Desde entdo, tém sido
propostos diversos métodos para realizacdo da elastografia, tais como a compressao,
a radiacdo acustica (ARFI), a mensuracao da velocidade de cisalhamento (shear wave
velocity - SWV) (Fahey et al., 2005; Gennisson et al., 2013; White et al., 2014).

Na técnica da elastografia por compressdo, o operador aplica uma pressao
mecéanica manual ou automatica com o transdutor, e o software mede o resultado da
deformacdo tecidual. Esta técnica € baseada em tenséo do tecido estimada pelo tempo
de “atraso” entre os sinais de ultrassom durante a pré e pds-compressao, onde a
aquisicdo e a interpretacdo de dados de imagem sdo amplamente dependentes da
experiéncia do examinador (Ophir et al., 2002).

A elastografia ARFI fornece medidas quantitativas e qualitativas da rigidez dos
tecidos com uma variabilidade entre observadores reduzida (Carvalho et al., 2013).

A avaliacdo qualitativa da ARFI utiliza impulsos acuUsticos curtos e de alta
intensidade para deformar os elementos do tecido e criar um mapa estéatico
(elastograma) de rigidez tecidual relativa. Essa ferramenta diagnostica fornece o
mapeamento em escala de cinza que demonstra a rigidez relativa dos tecidos da regiédo
estudada, comparando-se com a imagem ultrassonogréfica convencional
correspondente. De forma geral, as areas mais claras representam os tecidos mais
deformaveis, ou seja, elasticos que as areas escuras (Goddi et al., 2012).

Para a avaliacdo quantitativa utiliza-se o impulso acustico primario em direcao a
regido de interesse (ROI), promovendo a formacdo de ondas de pressdao em
propagacédo, capazes de deformar os tecidos, captando a velocidade de propagacao
das ondas de pressao (cisalhamento). A velocidade de propagacéo e a atenuagao das
ondas estdo relacionadas com a rigidez e viscoelasticidade do tecido, observando
maior velocidade em tecidos rigidos (Comstock, 2011).

Essa rigidez tecidual esta relacionada com as alteragbes morfoldégicas no
parénquima prostatico, ocasionadas por diversas patologias, seja benignas ou
malignas, portanto, quanto maior a rigidez do tecido, maior sera o valor da SWV (Zhang
et al., 2012).

Em humanos, os neoplasmas prostaticos apresentam maior rigidez que o
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parénquima normal da préstata e as lesGes benignas (Zhang et al., 2012; Barr et al.,
2016) devido a reacdo do estroma frente as células neoplasicas, onde a cavidade
glandular normal desaparece, e consequentemente o tecido prostatico € invadido por
células cancerigenas, tornando o tecido mais rigido (Zhang et al., 2012).

Alan et al. (2016) observaram aumento nos valores da SWV em homens que
apresentaram HPB quando comparado com o grupo controle (pacientes saudaveis), e
esse aumento estava relacionado com a proliferacao irregular do tecido conjutivo, da
musculatura lisa, e das células epiteliais e glandulares.

Na Medicina esta técnica tem sido utilizada para auxiliar no diagndstico de
prostatopatias benignas e malignas, apresentando alta sensibilidade, especifidade e
acuracia (96%, 85% e 95% respectivamente) com ponto de coorte de 35 kPa para
diferenciar lesdes benignas de malignas (Correas et al., 2015).

Os cdes com HPB e ou neoplasias prostaticas também apresentam alteracfes
morfolégicas no tecido prostatico (Leav et al., 2001), assim como descrito no homem.
Portanto, a mensuracdo da SWV pela ARFI constitui uma alternativa ndo invasiva para
a avaliacdo de caes com prostatopatias, podendo auxiliar no diagnostico definitivo.

Em estudo preliminar realizado com caes saudaveis, por Feliciano et al. (2015),
observou-se que os  tecidos prostaticos, independente da idade, apresentavam-se
homogéneos, rigidos e ndo deformaveis. Os valores da SWV obtidos estao
demonstrados na Tabela 4. Ainda ndo h& estudos descrevendo os valores de

referéncia de SWV para prostatas caninas doentes.

Tabela 4 - Valores da velocidade de cisalhamento (shear wave velocity - SWV), por
meio da elastografia (Acoustic Radiation Force Impulse- ARFI) do tecido prostatico em

cdes saudaveis.

Animais Lobo prostatico esquerdo  Lobo prostatico direito
Jovens 1,74 + 0,23 m/s 1,62 + 0,20 m/s
Adultos 2,03 +£0,37 m/s 1,87 £ 0,31 m/s
Idosos 1,82 £ 0,22 m/s 1,90 £ 0,19 m/s

Fonte: Feliciano et al. (2015).
O diagnoéstico definitivo das lesGes benignas ou malignas nos cées é
realizado por meio do exame histopatoldgico e, quando realizada biopsia guiada por

ultrassom, podem ocorrer diversas complicacdes, como hematuria uretral, hemorragia,



16

peritonite secundaria a abscesso ou disseminacdo de células cancerigenas (Kustriz,
2006). Com o emprego da elastografia, € possivel localizar com maior precisdo as
areas afetadas, tornando-se um método adicional na avaliacdo da prostata canina,
com objetivo de detectar as lesdes mais facilmente e reduzir a quantidade de
bi6psias (Domostawska et al., 2018).

Mesmo que seja uma técnica de facil execucado, algumas limitacdes podem ser
atribuidas a elastografia. Dentre elas, o custo dos programas restringem a
implementacdo do método na rotina clinica veterinaria (Domostawska et al., 2018), e
a necessidade de operador experiente para interpretacdo dos resultados, ainda mais
considerando que a préstata pode apresentar estruturas cisticas, podendo interferir
nos achados de imagem (Hoskins, 2012; Jeon et al., 2015; Nowicki e Dobruch-Sobczak,
2016).

E importante ressaltar que esse método ndo substitui a colheita de material para
analise de citologia e histopatologico (Domostawska et al., 2018). Devem ser utilizados
de maneira conjunta, ja que a biépsia guiada pelo modo B, na maioria das vezes é
realizada de forma aleatéria (Zhang et al., 2012), por meio da elastografia é possivel
detectar pequenas lesbes no interior da glandula de forma precisa, auxiliando no
diagndéstico das diferentes alteracdes prostaticas que acometem os caes. Sendo assim,
a elastografia oferece um novo e grande potencial para o diagnostico de afeccdes
prostaticas em céaes.

A ultrassonografia bidimensional € util para fornecer informacdes sobre o
parénquima prostatico, entretanto ndo € capaz de diferenciar lesées. O modo
Doppler associado a ultrassonografia com contraste (CEUS) pode contribuir para
avaliar afec¢cdes benignas e malignas referentes a vascularizacdo. A elastografia
esta emergindo como importante e adequada técnica ndo invasiva para avaliagédo e
diagnéstico de anormalidades prostaticas, de forma que a especificidade dessa
técnica pode auxiliar na diferenciacdo de malignidade dos neoplasmas prostaticos.

3. Objetivos gerais
Objetivou-se avaliar a aplicabilidade da elastografia (ARFI), associada as
técnicas ultrassonograficas convencionais, permitem identificar as alteracbes

prostaticas que acometem 0s caes.
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CAPITULO 2! — Aplicabilidade da elastografia ARFI na avaliacdo de alteragdes
prostaticas caninas detectadas pela ultrassonografia modo B e Doppler

RESUMO

O objetivo deste estudo foi avaliar a aplicabilidade da elastografia ARFI na complementacgéo
diagndstica das prostatopatias caninas. Foram avaliados 22 cdes saudaveis e 45 com
prostatopatias diagnosticadas pela associacdo do exame fisico, hemograma, ultrassonografia
modo B e Doppler. No estudo elastografico, foram verificadas a elasticidade e homogeneidade
tecidual, pelo elastograma, e obtidas as velocidades de cisalhamento dos lobos esquerdo e
direito das préstatas. A alteracdo de homogeneidade tecidual foi observada em 62,2% dos
animais, enquanto que a velocidade de cisalhamento se mostrou significantemente maior em
cdes com prostatopatias, com ponto de coorte > 2,31 m/s (sensibilidade de 65,9%,
especificidade de 85,7% e acuracia de 68%), como indicativo de alteracdo. Os tecidos
prostaticos de todos os animais de ambos 0s grupos se apresentaram nao deforméveis, ou seja,
rigidos. Concluiu-se que a elastografia ARFI é capaz de fornecer resultados qualitativos, por
meio do elastograma, quanto quantitativos, por meio das velocidades de cisalhamento, que
auxiliam no diagnostico das prostatopatias caninas, complementar a ultrassonografia modo B e 0
Doppler.

Palavras-chave: cées, elastograma, prostatopatias, velocidade de cisalhamento

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the applicability of ARFI elastography in the diagnostic
complementation of canine prostatopathies. Twenty-two healthy dogs and 45 with
prostatopathies diagnosed by the association of physical examination, complete blood count,
mode B ultrasound and Doppler were evaluated. In the elastographic study, elasticity and tissue
homogeneity were verified, using the elastogram, and obtained at the shear speeds of the left and
right lobes of the prostates. The change in tissue homogeneity was observed in 62.2% of the
animals, while the shear speed was significantly higher in dogs with prostatopathies, with a
cohort point > 2.31 m/s (sensitivity of 65.9%, specificity of 85.7% and accuracy of 68%), as an
indication of alteration. The prostatic tissues of all animals in both groups were non-deformable,

that is, rigid. It was concluded that ARFI elastography is able to provide qualitative results, using

! Este capitulo corresponde ao artigo cientifico aceito pela revista Arquivos Brasileiros
de Medicina Veterinaria e Zootecnia.
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the elastogram, as well as quantitative, through the shear wave, which aid in the diagnosis of
canine prostatopathies, complementing B-mode ultrasonography and Doppler.

Keywords: dogs, elastogram, prostatopathies, shear wave

INTRODUCAO

As doencas prostaticas caninas, comumente observadas na rotina de pequenos animais
sdo a hiperplasia prostatica benigna, prostatites, metaplasia escamosa, cistos prostaticos e
paraprostaticos, abscessos e neoplasias (Smith, 2008; Cunto et al., 2019). Os sinais clinicos
destas afeccGes muitas vezes sdo inespecificos e ha necessidade de exames complementares
para se obter o diagndstico preciso (Mussel et al., 2010).

O diagnostico definitivo das afecgdes prostaticas € obtido por meio de exames cito ou
histopatoldgicos, porém ambos sdo considerados invasivos (Smith, 2008; Holst et al., 2017).
Desta forma, meétodos ndo invasivos que fornecem informacdes referentes a morfologia e
hemodindmica do 6rgdo, como a ultrassonografia modo B e Doppler, sdo rotineiramente
utilizados para auxiliar no diagnostico e conduta terapéutica, uma vez que permitem detectar
anormalidades na préstata e monitorar a progressdo ou regressdo da doenca frente a terapia
instituida (Matton e Nyland, 2005; Lévy et al., 2014; Cunto et al., 2019). Entretanto, apesar de
serem utilizados em alta escala, estas técnicas ultrassonograficas fornecem resultados
inespecificos na diferenciacdo etiologica das afec¢Bes (Johnston et al., 2000; Lévy et al., 2014).

Neste contexto a elastografia ARFI (Acoustic Radiation Force Impulse) é uma técnica
ultrassonografica que permite a avaliacdo da elasticidade tecidual de modo seguro e nao
invasivo, fornecendo medidas quantitativas e qualitativas da elasticidade de diversos érgdos
(Gennisson et al., 2013). Na veterinéria, 0 uso da elastografia ARFI € recente, e ja foram
determinados valores de referéncia para avaliacdo prostatica em cdes jovens, adultos e
séniors saudaveis (Feliciano et al., 2015).

Na medicina, a elastografia tem sido utilizada para auxiliar no diagnostico de neoplasias
prostaticas, sendo que estes tecidos apresentam maior rigidez que o parénquima normal e
que as lesBes benignas, apresentando sensibilidade de 96%, especificidade de 85% e acurécia de
95%, e com ponto de coorte da SWV de 35 kPa para diferenciar lesdes benignas de malignas
(Correas et al., 2015).

Considerando que o diagndstico definitivo das prostatopatias caninas muitas vezes nao

¢ obtido e que consideravel parcela dos casos sdo diagnosticados presuntivamente pela
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associacdo do histérico e dos achados de exame fisico e ultrassonogréaficos, o uso de métodos
ndo invasivos complementares que possam aumentar a acurécia diagnostica sdo justificados.
Desta forma, o objetivo deste estudo foi verificar a aplicabilidade da elastografia ARFI na
complementacdo diagndstica das alteracbes prostaticas verificadas por meio de

ultrassonografia modo B e Doppler.

MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais da Faculdade
de Ciéncias Agrérias e Veterinarias (FCAV) da Universidade Estadual Paulista (Unesp), Campus
de Jaboticabal, sob protocolo n°® 023705/12. Foram selecionados 67 cdes machos, inteiros, de
diferentes racas, com idade entre 1 a 14 anos e pesando de 5 a 40 kg.

Os animais foram divididos em dois grupos experimentais: grupo de animais saudaveis
(GS), composto por 22 animais, que ndo apresentavam histérico de alteracdes prostaticas ou em
parametros avaliados em exame fisico ou palpacdo digital, assim como qualquer alteracdo em
hemograma, ultrassonografia modo B (ecotextura, ecogenicidade, tamanho, margens regulares) e
nos valores normais dos indices vasculares obtidos pelo Doppler. Esses animais foram cedidos
sob livre esclarecimento e consentimento dos tutores. O grupo de animais doentes (GD),
composto por 45 cdes com alteraces prostaticas diagnosticadas aos exames fisicos, especifico
(palpacdo digital da prostata), hemograma, ultrassonografia modo B e Doppler, provenientes do
Servico de Reproducéo e Obstretricia Veterinario desta mesma instituicao.

Apos serem classificados como saudaveis ou doentes, os cdes foram encaminhados para
avaliacdo da préstata mediante elastografia ARFI. Os animais foram submetidos a jejum
alimentar prévio de oito horas, para que ndo houvesse presenca de conteudo fecal ou gasoso
em porcdo colbnica que interferisse na avaliacdo da prostata. A retencdo vesical foi
necessaria por no minimo duas horas antes dos exames. N&o foi necessaria seda¢do dos
animais. Realizou-se tricotomia ampla da regido abdominal e aplicacdo de gel condutor
ultrassonografico para facilitar o procedimento e promover 0 maior contato entre o transdutor e a
pele do animal.

Os exames foram realizados por um Unico operador, utilizando equipamento
ultrassonografico ACUSON S2000 (Siemens, Munique, Alemanha) e transdutor linear de 9.0
MHz. Foi utilizado software para caracterizagdo qualitativa e quantitativa ARFI (Virtual

Touch Tissue Quantification, 2D- SWV technique). Em primeiro momento, foram realizadas
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imagens da prostata em cortes longitudinais para obtencdo de elastograma em escalas de
cinza. Neste, verificou-se a homogeneidade tecidual (homogénea ou heterogénea) e a rigidez
ou elasticidade (soft ou hard), baseada na rigidez relativa do parénquima, onde tons mais
claros (brancos) corresponderam a tecidos mais elasticos (soft) e tons mais escuros (preto)
representaram tecidos mais rigidos (hard).

Em segundo momento, foi realizada avaliagdo quantitativa da rigidez tecidual por
meio da mensuracdo da velocidade de cisalhamento (SWV m/s) do parénquima prostatico em
plano transversal, em seis regides de cada lobo, tentando abarcar o méximo do parénquima, com
profundidade de 1,5 a 2,5 cm (Feliciano et al., 2015).

A andlise estatistica foi realizada com software IBM SPSS Statistics 20 (Internacional
Business Machines Corp, Sdo Paulo, Brasil) e para todas as analises foi considerado nivel de
significancia de 95% (P < 0,05). A associacdo entre homogeneidade elastografica com
presenca de doenca foi verificada por regressdo logistica nominal e foi calculada a
sensibilidade, especificidade e acuracia para o resultado obtido. A deformidade tecidual foi
demonstrada em porcentagens. Foi realizado teste de Mann Whitney para verificar se havia
associagédo entre SWV e presenca de prostatopatia, de forma que seu ponto de corte e valores
preditivos (sensibilidade, especificidade e area sob a curva) foram obtidos por meio de curva
ROC.

RESULTADOS

Ao elastograma, verificou-se que 100% das prostatas saudaveis foram caracterizadas com
parénquima homogéneo hard, enquanto que somente 355% (n = 16) dos cdes doentes
apresentaram tal classificacdo. Somente uma préstata doente apresentou parénquima
homogéneo soft (Tab. 1) e o restante dos animais foi classificado como heterogéneo hard
(62,2%). Foi verificada associacdo significativa entre heterogeneidade elastografica e
presenca de doenca (P <0,001), com sensibilidade de 64,44%, especificidade de 100% e
acuracia de 76,11%. Os tecidos prostaticos de todos os animais de ambos 0s grupos se
apresentaram nao deformaveis, ou seja, rigidos.

Na elastografia quantitativa, a média da velocidade de cisalhamento (SWV) obtida, no
grupo saudavel foi de 1,98+0,87 m/s, enquanto que o grupo doente (Tab. 1) apresentou
2,11+0.03 m/s, sendo observada diferenca significativa entre os grupos (P < 0,001) (Fig. 1).
Dessa forma, € indicativo de afeccdo prostatica quando a SWV da prostata for maior 2,31 m/s
(valor de coorte), com sensibilidade de 65,9%, especificidade de 85,7% e acurécia de 68%.
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Tabela 1. Valores preditivos, qualitativos e quantitativos, média e desvio padrdo, obtidos pela

elastografia ARFI (Acoustic Radiation Force Impluse) na determinacdo de alteragfes prostaticas

em caes.
Proéstatas Saudaveis Prostatas doentes
Qualitativo n animais (%) n animais (%)
Homogéneo hard 22 100 16 35,5
Homogéneo soft - 1 2,2
Heterogéneo hard - 28 62,2
Quantitativo Média DP Média DP
SWV m/s 1,98 0,87 2,11 0,03
Parametros Valor P Sens.  Espec. (%) AUC (%)
SWV m/s 0,001 85,7 68,68

AUC= acuracia, Espec.= especificidade, DP= desvio padrdo, n= nimero de animais, sens.=
sensibilidade, SWV= velocidade de cisalhamento.

......

. < 28 z < 2C

Figura 1. Imagens ultrassonograficas em modo B e elastografia ARFI do tecido prostatico
anormal de caninos. Em 1A, ao modo B, observa o parénquima prostatico apresentando
ecogenicidade mista e ecotextura heterogénea, em cdo com prostatite supurativa; 1B) observa-se
areas ecogénicas ao modo- B (circulo amarelo) e ao elastograma o parénquima prostatico
demonstrando rigidez heterogénea, apresentando menor rigidez (circulo amarelo pontilhado,
areas mais claras), sugerindo areas de necrose tecidual; 1C) Velocidade de cisalhamento de
3,87m/s em tecido prostatico alterado, demonstrando aumento da rigidez tecidual; Em 2A) ao
modo B, prostata com ecogenicidade mista e ecotextura heterogénea, em cdo com neoplasia

intraepitelial prostatica; 2B) Elastograma demonstrando rigidez homogénea e aumentada
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(tonalidade escura); 2C) Velocidade de cisalhamento de 4,31m/s em tecido prostatico alterado,
demonstrando aumento da rigidez tecidual.
DISCUSSAO

Esta é a primeira descricao da utilizacdo da elastografia (ARFI) na avaliacdo de cdes com
diagndstico presuntivo de enfermidades prostaticas.

As alteragdes observadas ao modo B e o Doppler, sdo inespecificas, podendo estar
presentes na maioria das enfermidades que acometem a prostata (Lévy et al., 2014), sendo
dificil discriminar as diferentes prostatopatias (Zelli et al., 2013). Portanto, € preciso uma
investigagdo mais aprofundada por meio de outros métodos de diagndstico, como a
elastografia ARFI, a qual demonstrou aplicabilidade por meio de avaliagfes qualitativas e
quantitativas neste estudo.

No estudo ora conduzido, todos os animais saudaveis apresentaram, pelo elastograma,
homogeneidade compativel com o descrito por Feliciano et al. (2015), os quais demonstraram as
caracteristicas elastogréaficas normais de prostatas de cdes em diferentes faixas etérias. Por outro
lado, houve alteracdo desta caracteristica somente nos animais doentes.

Apesar de ndo serem descritos valores da SWV de proéstatas alteradas em caes, essa
alteracdo ja foi observada em homens com hiperplasia prostéatica benigna (HPB), onde se
verificou que o aumento da SWYV esta relacionado com a proliferacdo irregular do masculo
liso, do tecido conjuntivo, das células epiteliais e glandulares na zona de transicdo da prostata,
estando diretamente relacionada com a gravidade da doenca (Auffenberg et al., 2009; Alan et
al., 2016).

Essas alteragdes morfoldgicas supracitadas, também sdo observadas em caes com HPB, a
qual é classificada histologicamente em HPB glandular e HPB cistica ou complexa (Smith, 2008;
Sun et al., 2017). Na hiperplasia glandular, ocorre 0 aumento no tamanho e na quantidade de
celulas epiteliais com projecdes papilares, em todo o parénquima (Leav et al., 2001). Na
hiperplasia complexa, ocorre associacdo entre hiperplasia glandular, em permeio a focos de
atrofia, e aumento estromal, tanto da musculatura lisa quanto do tecido conjuntivo (Leav et al.,
2001, Teske et al., 2002), podendo ocasionar 0 aumento na SWV.

Dentre as afeccOes prostaticas que acometem os cées inteiros, a HPB € a mais comum,
podendo apresentar-se de forma subclinica, onde a maioria dos cdes manifestam sinais clinicos
com idade mais avancada (Mussel et al., 2010), o que justifica 0 emprego da elastografia na

rotina clinica, auxiliando no diagndstico da HPB.
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No homem, diferente do cdo, 0s neoplasmas prostaticos ocorrem com maior frequéncia
(Correas et al., 2013), apresentando valores elevados na SWV (Zhang et al., 2012; Correas et al.,
2015), proveniente das alteracfes teciduais que ocorrem no parénquima, onde as células
cancerigenas tem a capacidade de induzir a reacdo ativa do estroma, ocasionando o0
desaparecimento da cavidade glandular normal, e consequentemente, o tecido € invadido pelas
celulas cancerigenas se tornando rigido (Krouskop et al., 1998; Zhang et al., 2012).

Entre as diferentes neoplasias prostaticas que acometem tanto os cdes como o0 homem, o
adenocarcinoma € 0 mais comum, sendo altamente invasivo se metastatizando rapidamente
(Teske et al., 2002; Smith, 2008), para que se obtenha maior sobrevida desses pacientes, o
diagndstico precoce € de extrema importancia (Leroy e Northrep , 2009; Mussel et al., 2010;
Cunto et al., 2019).

Espera-se que com o emprego da elastografia na rotina veterinaria, assim como ja descrito
no homem, possa auxiliar na deteccédo tanto de afecBes prostaticas benignas como malignas, pelo
fato, que as lesdes malignas apresentam valores superiores da SWV quando comparadas com as
lesGes benignas e o tecido prostatico saudavel, devido a maior rigidez tecidual, proveniente das
alteracGes morfoldgicas no parénquima prostatico (Zhang et al., 2012; Correas et al., 2015; Alan
et al., 2016; Barr et al., 2016).

Os valores da SWV obtidas neste estudo, nos animais com suspeitas de prostatopatias
foram superiores quando comparado com o0s animais higidos.

Portanto, pode-se concluir que os animais que apresentaram a velocidade de cisalhamento
maior 2,31 m/s (sensibilidade: 65,9%, especificidade 85,7% e acuracia de 68%), associados aos
demais exames, apresentaram alguma patologia prostéatica.

No entanto, além do exame histopatoldgico (o qual nao foi possivel realizar em todos os
animais), mais estudos sdo necessarios, para confirmar os achados observados neste estudo.

E preciso ressaltar que, assim como outros 6rgdos, a prostata também possui algumas
limitacbes capazes de afetar os resultados elastograficos, devido as estruturas presentes no
tecido, como componentes cisticos, ou até mesmo a experiéncia do operador (Hoskins, 2011;
Jeon et al., 2015; Nowicki e Dobruch-Sobczak, 2016).

Além disso, mesmo que tenham sido obtidos valores preditivos para identificacdo de
prostatopatias por meio da elastografia ARFI neste estudo, deve-se enfatizar que esse metodo
ndo substitui a realizacdo de exames cito e histopatoldgicos, uma vez que somente estes séo

capazes de fornecer o diagndstico definitivo e discriminar os tipos de prostatopatias
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(Domostawska et al., 2018).

Embora a biopsia da prostata seja guiada pela ultrassonografia bidimensional, a
amostragem pode ocorrer de forma aleatdria, devido as prostatopatias apresentarem de forma
inespecifica ao modo B, podendo ndo atingir, precisamente a regido acometida pela afecgdo (Zai
etal., 2012).

Por meio dos elastogramas, mesmo as pequenas alteracfes patoldgicas localizadas no
interior dos tecidos podem ser observadas, proporcionando uma colheita do material de forma
precisa (Domostawska et al., 2018). Portanto, a elastografia deve ser utilizada de maneira
conjunta aos demais exames, podendo auxiliar no diagnéstico precoce de diferentes alteracdes
prostaticas que acometem os cées.

CONCLUSOES
A velocidade de cisalhamento foi um método avancado e eficaz de diagndstico de
aumento da rigidez tecidual nas prostatopatias, independente da afeccao, resultado que ndo pode
ser obtido pelas técnicas ultrassonogréaficas convencionais.

Os achados deste estudo podem fornecer uma linha de base para investigacdo clinica,
pois a elastografia ARFI traz informacdes adicionais ao modo B e Doppler, auxiliando no
diagndstico presuntivo das prostatopatias caninas.
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ANEXO 1
Tabela 1- Média e desvio padréo de diferentes caracteristicas ultrassonograficas na

avaliacao de prostatas saudaveis e doentes.

Animais Saudaveis Animais Doentes
Parametros Média DV Média DV
MODO B
Comprimento (cm) 2,40 0,54 5,09 1,89
Altura 1,64 0,73 3,29 1,21
Diametro 2,41 1,00 4,49 1,21
Diametro lado esquerdo 1,64 0,72 2,99 0,98
Diametro lado direito 1,62 0,70 3,70 4,46
DOPPLER
Velocidade Sistdlica 25,19 16,97 38,50 20,27
Velocidade Diastdlica 5,41 2,88 10,57 7,57
indice de Resistividade 0,77 0,12 0,85 033
ELASTOGRAFIA (ARFI)
Lobo esquerdo (SWV) m/s 1,93 0,42 2,24 0,88
Lobo direito (SWV) m/s 1,88 0,32 2,35 0,78

*DV= Desvio padrédo, SWV= velocidade de cisalhamento.
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Tabela 2- Valores preditivos de diferentes variaveis obtidas por ultrassonografia modo
B, Doppler e elastografia ARFI na determinacéo de alteracdes prostaticas.

ULTRASSONOGRAFIA MODO-B

Parametros Valor P PC SENS.(%) ESPEC.(%) AUC
Comprimento (cm) <0,0001 2,66 88,9 81,8 0,905
Altura <0,0001 1,96 100 77,3 0,918
Diametro <0,0001 2,83 97,6 714 0,917
Diametro lado esquerdo <0,0001 1,89 95,1 71,4 0,905
Diametro lado direito <0,0001 1,88 100 76,2 0,908

ULTRASSONOGRAFIA DOPPLER

Velocidade Sistolica cm/s 0,028 28,9 66,7 62,5 0,697

Velocidade Diastolica cm/s 0,017 5,7 78.1 50 0,712

indice de Resistividade <0,0001 0,815 81,8 75 0,795
ELASTOGRAFIA (ARFI)

Lobo esquerdo (SWV) 0,026 199 844 68,2 0,663

Lobo direito (SWV) 0,009 199 88,4 60 0,701

SENS.= sensibilidade, ESPEC.= especificidade, AUC= acuracia.
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ANEXO 2

Normas para publicagcdo de artigo na Revista Arquivo Brasileiro de Medicina
Veterinaria e Zootecnia

Preparacéo dos textos para publicacao
Os artigos devem ser redigidos em portugués ou inglés, na forma impessoal.
Formatacao do texto

O texto NAO deve conter subitens em nenhuma das secbes do artigo, deve ser
apresentado em arquivo Microsoft Word e anexado como “Main Document” (Step 6), no
formato A4, com margem de 3cm (superior, inferior, direita e esquerda), na fonte Times
New Roman, no tamanho 12 e no espacamento de entrelinhas 1,5, em todas as
paginas e secdes do artigo (do titulo as referéncias).

N&o usar rodapé. Referéncias a empresas e produtos, por exemplo, devem vir,
obrigatoriamente, entre paréntesis no corpo do texto na seguinte ordem: nome do
produto, substancia, empresa e pais.

Secbes de um artigo

Titulo: Em portugués e em inglés. Deve contemplar a esséncia do artigo e nao
ultrapassar 50 palavras.

Autores e Filiacdo: Os nomes dos autores sdo colocados abaixo do titulo, com
identificacdo da instituicAo a qual pertencem. O autor e o seu e-mail para
correspondéncia devem ser indicados com asterisco somente no “Title Page” (Step 6),
em arquivo Word.

Resumo e Abstract: Deve ser o mesmo apresentado no cadastro contendo até 200
palavras em um sO paragrafo. Ndo repetir o titulo e ndo acrescentar revisdo de
literatura. Incluir os principais resultados numéricos, citando-os sem explica-los, quando
for o caso. Cada frase deve conter uma informacgéo completa.

Palavras-chave e Keywords: No maximo cinco e no minimo duas*. * na submisséo
usar somente o Keyword (Step 2) e no corpo do artigo constar tanto 37

keyword (inglés) quanto palavra-chave (portugués), independente do idioma em que o
artigo for submetido.

Introducao:Explanacéo concisa na qual os problemas seréo estabelecidos , bem como
a pertinéncia, a relevancia e os objetivos do trabalho. Deve conter poucas referéncias,
o suficiente para baliza-la.

Material e Métodos: Citar o desenho experimental, o material envolvido, a descricdo
dos métodos usados ou referenciar corretamente os métodos ja publicados. Nos
trabalhos que envolvam animais e/ou organismos geneticamente modificados deveréao
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constar obrigatoriamente o nimero do Certificado de Aprovacdo do CEUA.
(verificar o Item Comité de Etica).

Resultados: Apresentar clara e objetivamente os resultados encontrados.

Tabela. Conjunto de dados alfanuméricos ordenados em linhas e colunas. Usar linhas
horizontais na separacao dos cabecalhos e no final da tabela. O titulo da tabela recebe
inicialmente a palavra Tabela, seguida pelo nimero de ordem em algarismo arabico e
ponto (ex.: Tabela 1.). No texto, a tabela deve ser referida como Tab seguida de ponto
e do numero de ordem (ex.: Tab. 1), mesmo quando referir-se a varias tabelas (ex.:
Tab. 1, 2 e 3). Pode ser apresentada em espacamento simples e fonte de tamanho
menor que 12 (0 menor tamanho aceito € oito). A legenda da Tabela deve conter
apenas o indispensavel para o seu entendimento. As tabelas devem ser
obrigatoriamente inseridas no corpo do texto de preferéncia apds a sua primeira

citacao.

Figura. Compreende qualquer ilustracdo que apresente linhas e pontos: desenho,
fotografia, gréafico, fluxograma, esquema etc. A legenda recebe inicialmente a palavra
Figura, seguida do niumero de ordem em algarismo arabico e ponto (ex.: Figura 1.) e é
citada no texto como Fig seguida de ponto e do numero de ordem (ex.: Fig.1), mesmo
se citar mais de uma figura (ex.: Fig. 1, 2 e 3). Além de inseridas no corpo do texto,
fotografias e desenhos devem também ser enviados no formato JPG com alta
qualidade, em um arquivo zipado, anexado no campo proprio de submissédo, na tela de
registro do artigo. As figuras devem ser obrigatoriamente inseridas no corpo do texto de
preferéncia apos a sua primeira citacdo. Nota: Toda tabela e/ou figura que ja tenha
sido publicada deve conter, abaixo da legenda, informacdo sobre a fonte (autor,
autorizacdo de uso, data) e a correspondente referéncia deve figurar nas Referéncias.

Discusséo: Discutir somente os resultados obtidos no trabalho. (Obs.: As secdes
Resultados e Discussdo poderdo ser apresentadas em conjunto a juizo do autor, sem
prejudicar qualquer uma das partes).

Conclusdes: As conclusdes devem apoiar-se nos resultados da pesquisa executada e
serem apresentadas de forma objetiva, SEM revisao de literatura, discussao, repeticao
de resultados e especulacdes.

Agradecimentos: Nao obrigatério. Devem ser concisamente expressados.

Referéncias: As referéncias devem ser relacionadas em ordem alfabética, dando-se
preferéncia a artigos publicados em revistas nacionais e internacionais, indexadas.
Livros e teses devem ser referenciados o minimo possivel, portanto, somente quando
indispensaveis. Sao adotadas as normas gerais da ABNT, adaptadas para o0 ABMVZ,
conforme exemplos:

Como referenciar:
1. CitagOes no texto

A indicacdo da fonte entre parénteses sucede a citacdo para evitar interrupcdo na
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sequéncia do texto, conforme exemplos:

e autoria unica: (Silva, 1971) ou Silva (1971); (Anuéario..., 1987/88) ou Anuario...
(1987/88);

e dois autores: (Lopes e Moreno, 1974) ou Lopes e Moreno (1974);
e mais de dois autores: (Ferguson et al., 1979) ou Ferguson et al. (1979);

e mais de um artigo citado: Dunne (1967); Silva (1971); Ferguson et al. (1979) ou
(Dunne, 1967; Silva, 1971; Ferguson et al., 1979), sempre em ordem cronoldgica
ascendente e alfabética de autores para artigos do mesmo ano.

Citacdo de citacdo. Todo esforco deve ser empreendido para se consultar o documento
original. Em situacdes excepcionais pode-se reproduzir a informacdo ja citada por
outros autores. No texto, citar o sobrenome do autor do documento ndo consultado
com o ano de publicacdo, seguido da expresséo citado por e o sobrenome do autor e
ano do documento consultado. Nas Referéncias deve-se incluir apenas a fonte
consultada. 39

Comunicacdo pessoal. Ndo faz parte das Referéncias. Na citacdo coloca-se o
sobrenome do autor, a data da comunicacdo, nome da Instituicdo a qual o autor &
vinculado.

2. Periodicos (até quatro autores citar todos. Acima de quatro autores citar trés
autores et al.):

ANUARIO ESTATISTICO DO BRASIL. v.48, p.351, 1987-88.

FERGUSON, J.A.; REEVES, W.C.; HARDY, J.L. Studies on immunity to alphaviruses in
foals. Am. J. Vet. Res., v.40, p.5-10, 1979.

HOLENWEGER, J.A.; TAGLE, R.; WASERMAN, A. et al. Anestesia general del canino.
Not. Med. Vet., n.1, p.13-20, 1984.

3. Publicacao avulsa (até quatro autores citar todos. Acima de quatro autores citar trés
autores et al.):

DUNNE, H.W. (Ed). Enfermedades del cerdo. México: UTEHA, 1967. 981p.

LOPES, C.AM.; MORENO, G. Aspectos bacteriolégicos de ostras, mariscos e
mexilhdes. In: CONGRESSO BRASILEIRO DE MEDICINA VETERINARIA, 14., 1974,
S&o Paulo. Anais... Sao Paulo: [s.n.] 1974. p.97. (Resumo).

MORRIL, C.C. Infecciones por clostridios. In: DUNNE, HW. (Ed). Enfermedades del
cerdo. México: UTEHA, 1967. p.400-415.

NUTRIENT requirements of swine. 6.ed. Washington: National Academy of Sciences,
1968. 69p.



40

SOUZA, C.F.A. Produtividade, qualidade e rendimentos de carcaca e de carne em
bovinos de corte.1999. 44f. Dissertacdo (Mestrado em Medicina Veterinaria) — Escola
de Veterinaria, Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte.

4. Documentos eletrdénicos (até quatro autores citar todos. Acima de quatro autores
citar trés autores et al.):

QUALITY food from animals for a global market. Washington: Association of American
Veterinary Medical College, 1995. Disponivel em: <http://www.org/critcal6.htm>.
Acessado em: 27 abr. 2000.

JONHNSON, T. Indigenous people are now more cambative, organized. Miami Herald,
1994. Disponivel em: <http://www.summit.fiu.edu/MiamiHerld-Summit-RelatedArticles/>.
Acessado em: 5 dez. 1994.



