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Resumo

Abstract

Objetivo: Mensurar os tempos de transito de contraste (TTCs) entre o sitio de inje¢cdo em veia antecubital e a veia cava superior,
tronco arterial pulmonar e aorta ascendente em exames de tomografia computadorizada de artérias coronarias de pacientes sem
histéria de doencas cardiovasculares ou pulmonares, definindo padroes de normalidade para esses tempos de circulacao.
Materiais e Métodos: Os TTCs entre o sitio de injecdo e a veia cava superior, tronco arterial pulmonar e aorta ascendente foram
medidos com base nas imagens de monitoracao (bolus tracking). O débito cardiaco foi calculado com base nas imagens de angio-
tomografia computadorizada pelo método geométrico e correlacionado com os TTCs.

Resultados: Foram analisados 43 pacientes. O TTC médio entre o tronco arterial pulmonar e a aorta ascendente foi de 7,2 s, entre
a veia cava superior e o tronco arterial pulmonar foi de 3 s e entre a veia antecubital e a aorta ascendente foi de 13 s. Houve ten-
déncia a correlacao entre o TTC e o débito cardiaco, com valor de p de 0,055.

Conclusao: Os valores de normalidade do TTC entre a veia cava superior, tronco arterial pulmonar e aorta ascendente foram esta-
belecidos, servindo de base para avaliacao clinica.

Unitermos: Débito cardiaco; Meios de contraste; Angiografia por tomografia computadorizada.

Objective: To measure the transit times (TTs) of contrast agents among the injection site (antecubital vein), superior vena cava,
pulmonary trunk, and ascending aorta, in coronary computed tomography angiography (CTA) examinations of outpatients with no
history of cardiovascular or lung disease, thus defining reference values for those TTs.

Materials and Methods: The contrast TTs from the injection site (antecubital vein) to the superior vena cava, from the superior
vena cava to the pulmonary trunk, and from the pulmonary trunk to the ascending aorta were measured by monitoring contrast
enhancement in real time (bolus tracking). Cardiac output was measured by the geometric method during the CTA examination and
was correlated with the contrast TT.

Results: Forty-three individuals were analyzed. The mean contrast TT was 13.1 s overall (from the antecubital vein to the ascending
aorta), 3.0 s from the superior vena cava to the pulmonary trunk, and 7.2 s from the pulmonary trunk to the ascending aorta. There
was a tendency toward a correlation between contrast TT and cardiac output (p = 0.055).

Conclusion: The reference values established here for contrast TTs among the superior vena cava, pulmonary trunk, and ascending
aorta will serve as a basis for clinical evaluation.

Keywords: Cardiac output; Contrast media; Computed tomography angiography.

INTRODUCAO

de parametros funcionais, que nas mais diversas situacdes

A tomografia computadorizada do térax com injecio
intravenosa de meio de contraste iodado é amplamente
utilizada para avaliacdo de pacientes com doengas car-
diacas e respiratérias. Em virtude de sua alta resolucdo
espacial, permite avaliacdo morfolégica detalhada. Entre-
tanto, a despeito de sua resolucdo temporal, a tomografia
computadorizada tem sido subutilizada para a avaliacdo
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clinicas fornecem informac¢des fundamentais para a to-
mada de decisdo terapéutica.

Um pardmetro funcional passivel de estudo pelo
método é a avaliacdo da fun¢ido cardiaca. A aquisi¢io de
imagens pode ser sincronizada com o eletrocardiograma,
permitindo, posteriormente, processar imagens cardiacas
na sistole e didstole. Por meio da técnica de Simpson'",
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possibilita a avaliacdo dos volumes sistélicos e diastélicos
biventriculares e, dessa forma, o cédlculo da fracdo de eje-
¢do ventricular e do débito cardiaco®?). Essa técnica é co-
nhecida como técnica geométrica de avalia¢do da funcio
cardfaca. Contudo, a avaliacdo sincronizada ao eletrocar-
diograma implica a utilizacdo de maior dose de radiagdo,
maior tempo de aquisicdo e maior ntimero de imagens
para pos-processamento, aumentando o tempo de avalia-
¢do pelo radiologista. Hd ainda necessidade de pés-pro-
cessamento e andlise de imagem com software dedicado.

Atualmente, a técnica com maior reprodutibilidade
para avaliacdo ndo invasiva de avalia¢do dos volumes ven-
triculares e fracdo de ejecdo é a ressonincia magnética
cardiaca®®. Assim como na tomografia, 0 método de me-
dida dos volumes é o método de Simpson, e a correlagdo
entre os métodos é considerada muito boa (r = 0,97)©.

Outra forma de avaliacdo da fung¢io cardiaca, ampla-
mente utilizada desde o comeco de século XX, é a avalia-
¢d0 do débito cardiaco por meio de curva de concentragio
de marcador”. O método se baseia na deteccio da curva
de concentra¢do de um marcador em um ponto distante
do local de injec¢do. O contraste iodado pode ser utilizado
como marcador, e as medidas de densidade da tomografia
mostram relacdo linear com a concentracdo de contraste
no sangue(s_lo). Dessa forma, uma aquisicdo dinAmica no
nivel dos grandes vasos permite a medida seriada da con-
centracdo de contraste, com posterior estimativa do débito
cardiaco por meio da equagdo de Stewart-Hamilton. Con-
ceitualmente, a técnica é semelhante 2 medida do débito
cardiaco pelo método de Fick.

Uma forma simplificada de avalia¢do global da fun-
¢do cardiaca é a mensurac¢do do tempo entre a injecdo
do agente de contraste até a chegada deste em estruturas
vasculares tordcicas. O pressuposto é que o tempo que o
agente de contraste leva para circular estd diretamente
relacionado ao débito cardiaco e a extensdo do territério
vascular a ser percorrido, sendo este, por sua vez, propor-
cional ao peso e a altura do paciente! ">, Modelos mate-
maticos experimentais demonstram a variacio dos tempos
até a chegada do contraste no tronco arterial pulmonar e
na aorta apés alteracdes no débito cardiaco!'>!3).

Vanhoenacker et al.'® sugerem uma forma simpli-
ficada de estimar a fungdo ventricular por meio da me-
dida do tempo de transito do meio de contraste entre os
ventriculos direito e esquerdo, relacionada ao tempo de
transito do agente de contraste na circula¢do pulmonar.
Os resultados obtidos foram promissores, com boa corre-
lacdo com a medida de funcio cardiaca pela ressonancia
magnética. O uso dessa técnica é atrativo por ser simples,
correlacionar-se com o débito cardiaco pela ressonincia
magnética, e dispensar software especifico para andlise ou
calibragem do aparelho. Uma desvantagem da proposta
do autor, no entanto, é a posi¢io da medida realizada.
Na pratica clinica ndo se realiza avaliacdo da chegada do
agente de contraste no nivel dos ventriculos, e sim, na
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altura do tronco arterial pulmonar, limitando a utilizacao
rotineira do método.

Utilizando o mesmo arrazoado teérico de Vanhoena-
cker et al."® e Shors et al."”, o qual permite a estimativa
da funcao cardiaca, pode ser possivel estimar o tempo de
circulacio venosa periférica, medida entre o sitio da inje-
¢do intravenosa do meio de contraste e a chegada deste
na veia cava superior, bem como o tempo de circulac¢io
vascular pulmonar, pela medida do tempo de transito
de contraste (TTC) entre o tronco arterial pulmonar e a
chegada do contraste na aorta. O uso de tal técnica seria
vantajoso por sua simplicidade na aquisicdo dos tempos
de circulacdo, ndo necessitando de sequéncia tomogréfica
com uso de alta dose de radiacio ou calibragem do apare-
lho de tomografia. Neste caso, sdo utilizadas as imagens
adquiridas na fase inicial do exame — a fase de monitora-
¢do da chegada do meio de contraste no vaso alvo (bolus
tracking).

Além de estar relacionada diretamente ao débito car-
diaco, a avalia¢do dos tempos para a chegada do meio de
contraste até a veia cava superior e da cava superior até o
tronco arterial pulmonar pode, potencialmente, estar rela-
cionada a alterac¢des na resisténcia da circulag¢do pulmo-
nar e vem sendo ativamente estudada em pacientes com
hipertensio pulmonar'%-2%),

Ha estudos que correlacionam o TTC, medido entre o
sitio da injecdo e o tronco arterial pulmonar, e a presenca
de disfuncio ventricular direita, sugerindo que o método
pode ser utilizado como adjunto na avalia¢do de hiperten-
sdo arterial pulmonar, como no estudo retrospectivo de pa-
cientes com hipertensdo pulmonar definida. Davarpanah
et al."® e Swift et al.?" também avaliaram o TTC entre o
tronco arterial pulmonar e o étrio esquerdo, em exames de
ressonancia magnética dindmica da circula¢do pulmonar
de pacientes com hipertensdo arterial pulmonar, encon-
trando diferenca significativa entre o TTC no grupo que
apresentou desfecho fatal no acompanhamento, eviden-
ciando a potencialidade de uso do método para avaliacio
da hipertensio arterial pulmonar®?. Todavia, ha grande
lacuna na literatura a respeito dos valores normais de
TTCs na circulagio periférica e na circula¢do pulmonar.
Essa caréncia de dados inviabiliza o emprego da técnica
em larga escala.

Este estudo buscou medir os TTCs entre o sitio de in-
jecdo (fossa antecubital do membro superior) e a veia cava
superior, tronco arterial pulmonar e aorta ascendente em
pacientes submetidos a tomografia computadorizada co-
ronariana contrastada, definindo padrdes de normalidade
para esses tempos de circulacdo, sendo o débito cardiaco
desses pacientes calculado pelo amplamente estabelecido
método de Simpson (volumetria).

MATERIAIS E METODOS

Este é um estudo retrospectivo com grupo de pacien-
tes ambulatoriais adultos submetidos a angiotomografia
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computadorizada coronariana, no periodo de dezembro
de 2017 a abril de 2019, aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Hospital Santa Marta, Brasilia, DF.

Os critérios de inclusdo aplicados foram: idade su-
perior a 18 anos e auséncia de histéria de insuficiéncia
cardiaca, doenca valvar ou doenca pulmonar conheci-
da e auséncia de contraindicac¢des ao uso de agente de
contraste. Foram excluidos da anélise os pacientes com
fracdo de ejecdo menor que 55% e volumes diastélico e
sist6lico finais indexados do ventriculo esquerdo maiores
que 100 mL/m? e 50 mL/m?, respectivamente.

Aquisicdo das imagens

Os exames foram realizados em tomoégrafo Philips
Brilliance (Philips Medical Systems, Best, Holanda) com
64 fileiras de detectores. As imagens utilizadas para o cal-
culo dos tempos de circulacdo periférica e pulmonar fo-
ram obtidas de acordo com o protocolo padrdo de exame,
sem acréscimo no volume injetado de meio de contraste
ou na dose de radiacdo. A injecdo intravenosa do meio
de contraste iodado i6nico ioversol (Optiray 350; Mallin-
ckrodt, St. Louis, MO, EUA) foi realizada em veia da prega
cubital do membro superior direito, por intermédio de ca-
teter com calibre de 18-G, com fluxo monof4sico na velo-
cidade de infusdo de 4 mL/s, seguida por 30 mL de soro
fisiol6gico, também administrado a 4 mL/s. O volume ad-
ministrado foi calculado com base na massa corporal do
paciente (1,5 mL/kg).

Utilizou-se a técnica conhecida como bolus tracking,
em que era posicionada uma regido de interesse (ROI) na
aorta descendente, ao nivel do tronco arterial pulmonar,
com o equipamento medindo, a cada segundo, a atenua-
¢do no interior do vaso alvo. A aquisicdo das imagens das
artérias corondrias era feita de forma automatica quando
a atenuacdo no interior do vaso atingia o limiar de 150
unidades Hounsfield (UH). As imagens adquiridas a cada
segundo para monitorar a atenuacio na aorta descendente
foram reconstruidas em uma nova série, para andlise dos
tempos de chegada do agente de contraste na veia cava su-
perior, tronco arterial pulmonar e aorta ascendente (todas
essas estruturas visiveis no corte utilizado para monitorar
a aorta descendente como demonstrado na Figura 1).

Andlise das imagens

As imagens para o cdlculo dos tempos de transito vas-
cular foram reconstruidas com intervalos de 1s e a série
resultante foi processada em estag¢do de trabalho Philips
Intellispace Portal (Philips Medical Systems), para o cél-
culo dos tempos de circulacio.

Tempo de circulagdo venosa periférica

Intervalo de tempo entre o inicio da injecdo intrave-
nosa do meio de contraste em veia na prega cubital até a
deteccdo do aumento da atenuagdo relacionado a chegada
do agente de contraste em ROI posicionada na porc¢io
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Figura 1. Locais de monitoracao da atenuacao no interior da veia cava supe-
rior (VCS), tronco arterial pulmonar (TAP) e aorta ascendente (Ao).

distal da veia cava superior, momento em que a atenuac¢io
do sangue junto ao meio de contraste aumenta em 50 UH
em relacdo a imagem sem contraste.

Tempo de circulagdo entre veia cava superior e tronco
arterial pulmonar

Intervalo de tempo entre a detec¢do do aumento da
atenuacdo relacionado a chegada do agente de contraste
em ROI na veia cava superior e a detec¢do do aumento da
atenuacdo relacionado a chegada do agente de contraste
em ROI no tronco arterial pulmonar (momento em que a
atenuac¢do do sangue junto ao meio de contraste aumenta
em 50 UH em rela¢@o a2 imagem sem contraste).

Tempo de circulagdo vascular pulmonar

Intervalo entre a deteccdo do aumento da atenuacio
relacionado a chegada do agente de contraste em ROI no
tronco arterial pulmonar (momento em que a atenuacio
do sangue junto ao meio de contraste aumenta em 50 UH
em relacdo a imagem sem contraste) e a detec¢do do au-
mento da atenuac¢do relacionado a chegada do agente de
contraste em ROI na aorta ascendente, momento em que
a atenuacdo do sangue junto ao meio de contraste aumenta
em 50 UH em relacdo a imagem sem contraste.

Andlise geoméirica

A série pos-administracdo do agente de contraste (an-
giogréfica) foi reconstruida em dez fases ao longo do ciclo
cardiaco. Os volumes sistélico final, diastélico final e vo-
lume ejetado do ventriculo esquerdo, assim como a fracio
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de ejecdo, o débito cardiaco e o indice cardiaco, foram
calculados a partir das imagens da fase pds-contraste de
forma semiautomatizada na estacdo de trabalho Philips
Intellispace Portal.

Analise estatistica

Para a avaliacdo da distribui¢do da normalidade dos
tempos de transito foi aplicado o método de D’Agostino
e Pearson. A correlacdo entre os valores do TTC com o
débito cardiaco e indice cardiaco foi realizada por meio do
teste de Pearson. O processamento dos dados e suas cor-
relagdes foram conduzidos com o uso do software Prism 7

(GraphPad Software Inc., San Diego, CA, EUA).

RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 43 pacientes. O principal
motivo de encaminhamento foi rastreamento para doenga
arterial coronariana. A média de idade da amostra foi de
56,2 anos, variando de 30 a 78 anos, sendo 51,2% do sexo
masculino. A Tabela 1 detalha os principais dados demo-
gréaficos da populacdo estudada. A dose de radiagdo rece-
bida variou entre 30 mSv e 48 mSv em fun¢io do biotipo
dos pacientes.

A fragdo de ejecdo estimada pelo método geométrico
variou de 56% a 77%, sendo a fra¢do de ejecdo média de
63%. O valor médio do indice cardiaco foi de 2,6 + 0,46
L/min/m? e variou de 2,0 a 3,9 L/min/m?. Os resultados da
andlise geométrica estdo registrados na Tabela 2.

O tempo médio entre a injecdo periférica do agente
de contraste e a chegada na veia cava superior foi de 3,0
+ 2,4 s e entre a veia cava superior e o tronco arterial
pulmonar foi de 2,9 = 1,4 s. O tempo médio de circula-
¢do entre o tronco arterial pulmonar e a aorta ascendente
foi de 7,2 £ 2,2 s. Dessa forma, o tempo entre a inje¢ido
periférica do agente de contraste e a chegada na aorta
ascendente foi de 13 + 2,56 s.

Tabela 1—-Dados demograficos da populagcao estudada.

Caracteristica (N=43)

Idade (anos), média + DP 56,2 + 12,9
Peso (kg), média £ DP 76,2 £ 15,7
Altura (cm), média + DP 163,7+7,3
Frequéncia cardiaca (bpm), média + DP 59,0+ 5,4
Sexo masculino, n (%) 22 (51,2%)

DP, desvio-padrao; bpm, batimentos por minuto.

Tabela 2—Resultados da analise pelo método geométrico.

Variavel Média + DP
Volume diastélico final indexado, mL/m? 69 +12,8
Volume sistélico final indexado, mL/m? 257+7,1
Volume ejetado indexado, mL/m? 44+ 7,7
Fracao de ejecao, % 6359
Massa miocardica, g 112 + 31
Indice cardiaco, L/min/m? 2,6 £0,461
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A distribui¢do do tempo de circulagdo entre o tronco
arterial pulmonar e aorta ascendente foi normal pelo teste
de D’Agostino e Pearson. Houve tendéncia a correlagido
significativa entre o tempo de circula¢io entre o tronco ar-
terial pulmonar e a aorta ascendente com o indice cardiaco
(p = 0,055). Observou-se correlacdo estatisticamente sig-
nificante entre este mesmo tempo e a frequéncia cardiaca,
fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo e o volume ejetado
por batimento cardiaco pelo ventriculo esquerdo, com va-
lores demonstrados na Tabela 3. O tempo de transito do
agente de contraste apresentou correlagio significativa e
inversa com o indice cardiaco, com valor de r de —0,29,
demonstrado na Figura 2.

Tabela 3—Relagao entre o tempo de circulagao entre o tronco arterial pulmo-
nar e a aorta ascendente e diferentes parametros.

Comparagao r P

TAP - AA X FC 0,3621 0,017
TAP - AA x FE -0,3686 0,015
TAP - AA X VEj -0,3027 0,048
TAP - AAX IC -0,2938 0,055

TAP, tronco arterial pulmonar; AA, aorta ascendente; FC, frequéncia cardiaca;
FE, fracdo de ejecao do ventriculo esquerdo; VEj, volume ejetado pelo ventriculo
esquerdo; IC, indice cardiaco.

45

indice cardiaco (L/min/m?)

»n

05

0 2 4 6 8 10 12 14
Tempo de tréansito do contraste (s)

Figura 2. Grafico de correlagdo entre o tempo de transito do contraste e o
indice cardiaco. O valor de r foi -0,29.

DISCUSSAO

A investigacdo de tempos de trinsito de marcadores
como forma de avaliacdo cardiovascular é antiga. No fi-
nal do século XX e nas primeiras décadas do século XXI,
observam-se publicagdes de trabalhos investigando os
tempos de transito circulatérios, avaliados por meio de
métodos de imagem modernos, notadamente ressonancia
magnética, tomografia computadorizada e ultrassonogra-
fa(5:10,17,18,23-25)

A avaliacdo dos TTCs nas séries de bolus tracking apre-
senta relacdo direta com a funcio cardiaca. Ndo ha ne-
cessidade de injecdo adicional de meio de contraste, nem
dose extra de radiacdo. O pds-processamento é minimo,
precisando de apenas alguns segundos para contar nas

Radiol Bras. 2022 Mai/Jun;55(3):161-166
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imagens-fontes o tempo que o meio de contraste leva para
circular entre duas estruturas de interesse. Davarpanah et
al."® investigaram o TTC, medido entre o sitio de injeco
e o tronco arterial pulmonar, em pacientes com hiperten-
sdo pulmonar. Identificou-se diferenca significativa entre o
TTC do grupo controle e o grupo de pacientes com hiper-
tensdo pulmonar, definida como pressao sistélica estimada
do ventriculo direito maior que 40 mmHg. Houve ainda di-
ferenca significativa entre o grupo com sinais de disfuncio
ventricular direita e sem sinais ao ecocardiograma.

Além do valor diagnéstico associado a avaliacdo dos
TTCs, o estudo da dinAmica do meio de contraste permite
prever de forma mais consistente os tempos de aquisi¢do
de imagens!!17142%),

Apesar de alguns resultados publicados sobre o tema
em populacdes de pacientes com hipertensio arterial pul-
monar e insuficiéncia cardiaca, nio se identifica, em revi-
sdo de literatura em bases de dados indexadas, estudo po-
pulacional para determina¢@o do valor de normalidade do
tempo de transito. Tendo em vista essa lacuna, o objetivo
do presente estudo foi a determinagio de valor de refe-
réncia populacional utilizando a medida do tempo entre o
tronco arterial pulmonar e a aorta ascendente, por simular
de maneira mais fidedigna o posicionamento do corte de
monitora¢do para realiza¢do de diversas angiotomografias
toracicas, incluindo angiotomografias das artérias pul-
monares, artérias corondrias e da aorta. Tal fato torna as
medidas diretamente aplicdveis na pratica clinica. Nao se
espera diferenca significativa entre as medidas descritas
nos estudos prévios, dada a equidistancia dos pontos de
observagdo propostos por nosso grupo dos pontos utiliza-
dos por outros grupos!71822_ O tempo médio de transito
foi de 7,2 s, estando préximo do tempo obtido em grupos
controles de estudos que realizaram a medida, como nos
estudos de Davarpanah et al."® em que o tempo médio
de transito foi de 6,6 s no grupo controle, e no de Skrok et
al.?? em que tempo médio foi de 6,4 s.

Uma das preocupacdes atuais da pratica radioldgica é
a dose de radia¢fio, por isso um dos pontos fortes da técnica
proposta é nio implicar dose significativamente mais alta
de radiacdo do que a utilizada de rotina. A aplicacdo da
monitoracdo desde o momento inicial da inje¢do do agente
de contraste determinou aquisi¢do de cerca de 60 imagens
adicionais do térax, com a utilizacdo de baixa corrente e
voltagem (em geral, 100 kVp e 50 mAs). Alguns estudos
vasculares poderiam ser realizados sem a monitorac¢do da
chegada do meio de contraste na estrutura alvo desde o ini-
cio da inje¢do, como em angiotomografias de aorta. Nesses
casos, em geral o tomégrafo é programado para iniciar a
monitora¢do somente ap6s um intervalo fixo, em geral 10 a
15 s, economizando dose de radiacio e impedindo a andlise
dos tempos de transito. A dose adicional de radia¢fo esti-
mada para a monitoracio proposta é por volta de 0,07 mSy,
que pode ser considerada muito baixa (a exposi¢do anual
da populacio geral é da ordem de 2 mSv).
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A maior parte dos trabalhos utilizou como referéncia
o tempo de circulac¢io entre o ventriculo direito e o ventri-
culo esquerdo®!®16-18
se necessdrio realizar uma sequéncia adicional, com uso
de injec¢do de teste de meio de contraste ou modifica¢do do
protocolo padrio de aquisi¢do das angiotomografias.

A amostra do presente trabalho foi suficiente para
estudar os TTCs médios, notando-se distribuicio normal

). Para realizar esta medida, torna-

do tempo de circulagdo entre o tronco arterial pulmonar
e a aorta ascendente pelo teste de D’Agostino e Person,
portanto, os dados podem ser reproduzidos em amostras
maiores de pacientes.

O tempo de transito do agente de contraste apresentou
correlacdo significativa e inversa com o débito cardiaco.
Neste estudo, o valor de r foi baixo, préximo de —0,3, e isso
provavelmente est4 relacionado a selecdo de pacientes sem
alteracdes cardiovasculares e ao tamanho da nossa amos-
tra. O objetivo inicial do trabalho ndo era comprovar essa
correlagdo, ja previamente conhecida com base em estu-
dos de dinAmica do agente de contaste e de estudos com
termodilui¢ao”*™'V mas sim estabelecer o valor médio de
normalidade do tempo de transito. Acreditamos que uma
vez estabelecido o valor de normalidade, este dado possa
ser usado como critério de triagem. A identificacdo de pa-
cientes com tempos de transito alterados merece ateng¢io
clinica e complementacio diagndstica com métodos espe-
cificos como quantificacdo do pré-peptideo natriurético
tipo-B e ecocardiograma.

CONCLUSAO

O valor de normalidade dos TTCs entre o tronco ar-
terial pulmonar e a aorta ascendente foi estabelecido, ser-
vindo de base para avaliac@o clinica. O uso dessa técnica
pode permitir aos radiologistas sugerir ou excluir doencas
cardiacas com mais confianca nos pacientes encaminha-
dos para as principais aplicacdes de tomografia computa-
dorizada.
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