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Resumo

Introdugdo: A ressonancia magnética (RM) assume-se como um método de aquisicao de
imagem de alta qualidade do corpo humano. Contudo, quando comparada com outras técnicas,
apresenta um tempo de exame relativamente longo. Em algumas sequéncias, como a perfusio em
ressonancia magnética cardiaca (RMC), sao necessarios periodos de apneia respiratoria que alguns
pacientes tém dificuldade em cumprir. No mercado da imagem médica surgiram algoritmos de
corre¢ao de movimento, como ¢ o caso do MoCo da Siemens, como ferramentas computacionais
capazes de corrigir esse dilema. Importa averiguar, pela intensidade de sinal, se as imagens das
sequéncias com a aplicagdo do algoritmo nao diferem significativamente das imagens sem qualquer
pOs-processamento.

Objetivo: Comparar os valores da intensidade de sinal nas imagens de perfusio obtidas
durante a realizagio de RMC de perfusio sem e com a aplicagao de MoCo.

Material e Métodos: Foi efetuado um estudo observacional para medigao da intensidade de
sinal pela marcacao de region of interest (ROI), sendo um deles localizado na camara cardiaca e outro
no segmento com isquemia, em treze individuos (#=13) com diagnéstico de isquemia da artéria
descendente anterior (IDA) que realizaram a sequéncia de perfusao por RMC. A amostra é, assim,
considerada ndo probabilistica e por conveniéncia. Posteriormente, realizou-se uma analise
estatistica descritiva para perceber se existem diferencas significativas na intensidade de sinal nos
grupos sem e com MoCop. A analise estatistica com os valores resultantes dessas medicoes foi
realizada com recurso ao soffware de analise estatistica IBM SPSS Statistics 24. As medigoes de
intensidade de sinal foram efetuadas no Hospital Privado de Alfena com o software Syngo MR D14
da Siemens.

Resultados: Verifica-se que nao existem diferengas estatisticamente significativas nas
medi¢oes de intensidade de sinal nas imagens sem e com o algoritmo de corre¢ao de movimento.
Em termos percentuais, foram registados 46,15% dos casos com isquemia na por¢ao média,
38,46% com isquemia na por¢ao basal e 15,38% com isquemia na por¢ao apical. Em média, a
medic¢ao foi efetuada na imagem 27, sendo o valor da mediana 28.

Conclusao: O MoCo da Siemens demonstrou ser uma ferramenta computacional util ao serem
obtidos resultados estatisticos que demonstram nao haver diferengas significativas nas medigoes
efetuadas antes e depois da aplicagao do algoritmo de correcio de movimento. Como vantagens
do uso do MoCo apds o estudo desta dissertagio destaca-se a possibilidade de adquirir dados
continuamente e permitir a corre¢io de movimentos fisiolégicos complexos, como é o caso do
movimento cardiaco, melhorando a qualidade de imagem em situagdes onde a presenca de artefacto
de movimento poderia ser a causa de perda de informagao de diagnostico.
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A existéncia de boas técnicas de MoCo podem, assim, auxiliar na execugao de exames em
pacientes que sofrem de ansiedade, com deméncia, claustrofobia e bebés, evitando o uso de sedacao
e anestésicos nos mesmos. A procura de uma tecnologia econdémica, segura e nao invasiva podera
garantir que a RMC se torne um dos pilares da geracao de imagens cardiacas.

Palavras-chave: Ressondncia magnética nuclear; isquemia, coragdo, ressondncia magnética cardiaca,
ressonancia magnética cardiaca de perfusao, intensidade de sinal, algoritmo de correcao de movimento



Abstract

Introduction: Magnetic resonance imaging (MRI) assumes itself as a method of acquiring high
quality image of the human body. However, when compared with other techniques, it has a
relatively long time examination. In studies requiring respiratory apnea, such as the cardiac
magnetic resonance (CMR) perfusion sequence, it is sometimes difficult for patients to perform
such a requirement. In the medical imaging market, motion correction algorithms have emerged,
such as motion correction (MoCo) from Siemens, as computational tools capable of correcting this
dilemma. It is important to verify, by the signal intensity of the images, if the images of the
sequences with the application of the algorithm do not differ significantly from the images without

any post-processing.

Objective: To compare the values of the signal intensity in the perfusion images obtained
during perfusion CMR without and with the application of MoCo.

Methods: An experimental study was carried out to measure signal intensity by region of
interest (ROI) marking, one of which was located in the heart chamber and another in the segment
with ischemia in thirteen individuals (# = 13) with a diagnosis of ischemia of the anterior
descendent artery who performed the perfusion sequence by CMR. The sample is therefore
considered non-probabilistic and for convenience. Subsequently, a descriptive statistical analysis
was performed to see if there were significant differences in signal intensity in the groups without
and with MoCo. Statistical analysis with the values resulting from these measurements was
performed using the statistical analysis software IBM SPSS Statistics 24. Signal strength
measurements were performed at the Alfena Private Hospital with Siemens Syngo MR D14

softwate.

Results: It is verified that there are no statistically significant differences in the signal intensity
measurements in the images without and with the motion correction algorithm. In percentage
terms, 46.15% of the cases with ischemia in the middle portion were registered, 38.46% with
ischemia in the basal portion and 15.38% with ischemia in the apical portion. On average, the
measurement was performed on image 27, the median value being 28.

Conclusion: Siemens' MoCo has been shown to be a useful computational tool when obtaining
statistical results that demonstrate that there are no significant differences in the measurements
made before and after the application of the motion correction algorithm. The advantages of the
use of MoCo after the study of this dissertation are the possibility to acquire data continuously and
allow the correction of complex physiological movements, as is the case of cardiac movement,
improving the image quality in situations where the presence of artifact could be the cause of loss

of diagnostic information.

The existence of good MoCo techniques can thus aid in performing exams in patients suffering
from anxiety, dementia, claustrophobia and infants, avoiding the use of sedation and anesthetics in
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them. The search for economical, safe and non-invasive technology can ensure that CMR becomes

one of the pillars of cardiac imaging.

Key words: Magnetic resonance imaging, ischemia, heart; cardiac magnetic resonance imaging, perfusion

magnetic resonance 1maging; signal intensity; motion correction
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Introducao

1.Introducao

Numa Era em que a doenga cardiaca provoca a morte de cerca de 17,7 milhoes de pessoas por
ano, o correspondente a 31% de todas as mortes no planeta, importa verificar e comprovar a
utilidade de ferramentas computacionais que auxiliem na obtencdo de boas imagens para
diagndsticos precisos de patologias cardiacas. (Wilkins et al. 2017)

A doenca cardfaca isquémica continua a ser uma das causas mais comuns de mortalidade no
ambito do conjunto de doengas cardiovasculares. A diminui¢ao do aporte sanguineo ao miocardio
provoca isquemia no mesmo, podendo esta ser avaliada na realizagdo da técnica de perfusio pela
RMC. Contudo, para detetar a isquemia através do exame imagiologico, é necessario recorrer a
agentes farmacologicos vasodilatadores. (Wilkins et al. 2017) (Bettencourt & Nagel 2009)

Os exames de perfusiao por RM vao permitir estudar o fluxo sanguineo de forma nao-invasiva,
sendo, dessa forma, considerados como uma ferramenta poderosa na avaliacio da doenca

coronaria.

1.1Motivacgao

O coragao, além da sua pulsatilidade proveniente do ciclo cardiaco, ¢ um 6rgao que, situado
no centro do térax, esta préoximo dos pulmdes e diafragma, tornando a imagem de RM mais
suscetivel a artefactos de movimento. Durante um exame de RMC de perfusio ¢ pedido ao paciente
uma apneia para limitar o movimento respiratério. Contudo, nem todos conseguem colaborar na
totalidade neste procedimento que lhes é pedido, o que implica artefactos na imagem. As imagens
obtidas nestas condi¢oes terdo artefactos de movimento devido a respiragao, o que acarreta a
necessidade de corrigir esse movimento no pos-processamento das imagens, de modo a que nao
s6 NA0 seja necessario repetir 0 exame como permita uma quantificagao precisa do fluxo sanguineo
do miocardio. Se o coragdo nio estiver sempre na mesma localizagao, a acuidade diagnostica pode
ficar comprometida. F aqui que o pés-processamento de imagem se torna ttil ao fixar a posicio
do cora¢do na imagem e contribui, consequentemente, para a analise da mesma. Neste caso, o
sofiware de pos-processamento em causa ¢ o MoCo da Siemens. O motivo que levou avante a
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concretizacao desta dissertacao ¢, portanto, averiguar se de fato existem ou ndo diferencas
estatisticamente significativas na medi¢ao de intensidade de sinal na perfusio por RMC quando se
faz uso do MoCo em comparacao com a mesma medi¢ao sem a referida ferramenta. (Reiser et al.
2002)

1.2 Objetivos

Com a elaboracao do projeto de dissertagao a que me proponho, o objetivo principal ¢é
comparar os valores da intensidade de sinal nas imagens de perfusio obtidas durante a realizagao
de RMC de perfusio sem e com a aplicagio de MoCo. Assim sendo, os objetivos especificos a
alcancar sio:

-compreender a importancia do estudo cardiaco pela técnica de perfusao em RM;

-explicar a fisiopatologia da isquemia cardiaca;

-descrever o estudo de perfusao em RM em casos de isquemia;

-demonstrar a importancia de ferramentas no pés-processamento de imagens, nomeadamente
a ferramenta MoCop da Siemens;

-efetuar as medig¢oes de intensidade de sinal através da marcacao de ROI na sequéncia de
perfusio, selecionando a imagem onde ¢ maior o efeito de hipoperfusio no segmento com
isquemia através da aplicagao mzean curve. Selecionada essa imagem, ¢ feita a andlise na mesma com
e sem MoCey;

-comparagao dos valores obtidos.

1.3 Contribuicoes

A elaboragio da presente tese tem o proposito de enriquecer a comunidade cientifica com mais
uma nova descoberta, neste caso comprovar estatisticamente a utilidade da ferramenta MoCo na
melhoria da correcdo do movimento provocado pela falta de colaboracio dos pacientes no
momento da apneia requerida num exame de perfusio por RMC.

Salienta-se, inclusive, a criagdo de um dafaser com exames de pacientes diagnosticados com
isquemia no territorio da artéria DA, que podera servir para novos estudos no futuro.

Os resultados do estudo experimental aqui descrito vém validar os beneficios do uso do MoCo
pela demonstragao da melhoria da qualidade de imagem.

O estudo elaborado podera ser a base para criagao de novas tecnologias para corregao de
movimento na area da RM, bem como suscitar interesse aos clinicos e investigadores sobre a
tematica para que mais estudos com metodologias mais homogéneas sejam efetuadas.
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1.4 Estrutura da tese

A presente tese encontra-se organizada da seguinte forma:

O primeiro capitulo consiste na introdugao ao tema em estudo, nomeadamente a motivacao
para a concretizagao desta dissertagdo, os objetivos a alcangar, as contribuigbes que a mesma trouxe
a comunidade cientifica bem como a estrutura definida para a tese.

O segundo capitulo consiste na descri¢ao das fontes de informac¢iao consultadas e toda a
metodologia efetuada para elaboracao do estado da arte do tema em causa, de modo a fazer o
resumo do que tem sido estudado até a data sobre a tematica.

O terceiro capitulo aborda o tema da patologia em estudo, a isquemia, dando inicialmente
énfase a0 estudo da anatomia cardiovascular e a estatistica sobre as doencas cardiovasculares. O
capitulo finaliza com a etiologia e epidemiologia da isquemia cardiaca.

Os capitulos quatro e cinco abordam o enquadramento teérico do método de aquisicao de
imagem em estudo. O capitulo quatro foca nos principios fisicos da RM bem como o modo como
surge o contraste nas imagens. O capitulo cinco descreve o estudo da RMC, mais concretamente
o estudo de perfusdo, a sequéncia TrueFISP utilizada nesse estudo, o modo como ¢ feito o
planeamento das imagens para obter os planos em estudo na perfusao e engloba ainda uma se¢ao
sobre o modelo de 17 segmentos usado para definir os territorios das artérias coronarias e que
permite saber o territorio irrigado pela artéria DA, que é o vaso sanguineo que irriga os territorios
com isquemia nos pacientes incluidos neste estudo. O capitulo termina com a abordagem ao
método de corre¢ao de movimento usado no pds-processamento das imagens usado.

O capitulo seis engloba a descri¢ao da avaliacao qualitativa do MoCo, incluindo uma se¢ao dos
materiais ¢ métodos utilizados no estudo prospetivo, terminando com a se¢ao onde sao
apresentados os resultados obtidos e uma outra secao com a discussao dos mesmos.

O sétimo, e ultimo, capitulo consiste na conclusao do trabalho efetuado, nomeadamente na
discussao geral e trabalho futuro.
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2. Estado da Arte

O desenvolvimento do estudo proposto nesta dissertagao teve por base uma questao levantada
no ambito da atividade profissional: sera o valor da intensidade de sinal idéntico no mesmo corte
obtido na RMC na sequéncia de perfusao apoés a aplicacio de MoCo? Aqui surgiu a questao da
pesquisa que pode ser formulada através da PICO:

P Pacientes com isquemia positiva diagnosticada no territério da artéria DA;

I Medigao da intensidade de sinal com recurso a ferramenta de pés-processamento de imagem
MoCo da Siemens;

C Medigao da intensidade de sinal na imagem obtida sem uso de qualquer ferramenta de pos-
processamento;

O Valores similares de intensidade de sinal nos dois casos.

Depois de definir os critérios de pesquisa apropriados a tematica do estudo em causa, escolheu-
se as fontes de informagao pertinentes para a realizar. A pesquisa foi efetuada entre 1 de julho de
2018 e 24 de julho de 2018 com o intuito de averiguar estudos ja publicados sobre o assunto em
destaque nesta dissertagao. Foram consultadas as seguintes fontes de informacao:

v Pubmed

v 1IEEE

V" ScienceDirect

Estes foram os repositérios de informagao escolhidos para a recolha de informagao para o
Estado da Arte por se considerar serem os principais bancos de dados na procura de informacao
cientifica na area da Biomedicina. As pesquisas foram realizadas tendo por base as palavras-chave
e sinénimos das mesmas. As guery’s utilizadas em cada repositério de informacgio e o numero de
resultados obtidos estido descritos na tabela 1.

Os titulos de cada um dos resultados da pesquisa foram lidos na integra e nos que
suscitavam duavidas foi lido o abstract para inclusio ou exclusao do mesmo. O download e upload dos
artigos fol efetuado no software Mendeley Desktop. Apods o referido procedimento metodologico,
foram incluidos 2 artigos da Pubmed, 10 artigos provenientes do IEE e nenhum artigo da
ScienceDirect foi incluido por nao estar relacionado diretamente com o tema em estudo. Dado nio
ter sido encontrado nenhum artigo repetido nas pesquisas mencionadas, o nimero final de artigos
incluidos para o capitulo do Estado da Arte é de 12.



24

Tendo

em conta a questao cientifica “Sera o valor da intensidade de sinal idéntico no

mesmo corte obtido na RMC na sequéncia de perfusao apds a aplicagao de MoCo?”, que levou ao

desenvolvimento do estudo desta dissertacao, foi necessario definir critérios de elegibilidade para

os artigos a incluir no estado da arte e que poderiam representar uma resposta, ou parte dela a

questao levantada. Assim sendo, os critérios de elegibilidade para os artigos analisados foram:

v
v
v

v

v

Os artigos devem incluir técnicas MoCo para a RM;

Os artigos devem focar o caso particular da RMC;

Os artigos devem salientar o problema dos artefactos de movimento respiratério
na RM;

A amostra dos artigos para o estudo experimental deve ser em seres humanos e nao
em animais;

Nao foi definida nenhuma range temporal na pesquisa (todos os artigos publicados
até ao presente ano foram incluidos)

Os artigos devem estar escritos em portugués ou inglés.

Dada a escassez de informacao sobre o tema em especifico, os critérios de elegibilidade sao

abrangentes para que se possa ter no¢ao dos estudos efetuados na tematica.

Tabela 1: Estratégia de pesquisa na Pubmed, IEEE e ScienceDirect

Repositoério de
informacgio

Query utilizada Numero Artigos Artigos Artigos
de excluidos excluidos  incluidos
resultados  ap0s leitura apos
obtidos do titulo leitura do
abstract

Pubmed

("magnetic tesonance imaging" OR
"MRI" OR "CMRI" OR "Catdiac
magnetic resonance imaging
perfusion" OR "magnetic resonance
imaging" OR "cardiac magnetic
resonance imaging" OR "Perfusion
cardiac MRI" OR "MRI Heart" OR 512 493 17 2

"Myocardial Perfusion magnetic
resonance imaging") AND ("motion
corretion" OR "MOCO" OR
"motion" OR “motion
compensation”) AND ("signal
intensity"” OR "signal intensities"
OR "signal strength" )

IEEE

(motion correction OR motion OR
moco OR motion compensation)
AND (mri OR magnetic resonance
imaging) AND (signal intensity OR 287 272 5 10
signal intensities) AND (perfusion
mri OR perfusion) AND (cardiac
mri)

ScienceDirect

("magnetic resonance imaging")
AND ("Perfusion cardiac MRI" OR
"perfusion") AND ("motion 226 225 1 0
correction”) AND ("signal
intensity")
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O movimento do paciente, quer seja voluntario ou involuntario, ¢ um dilema inerente a
RM desde o seu aparecimento no mercado da imagem médica. Desde o inicio do seu uso na pratica
clinica, alguns estudos tém sido feitos demonstrando formas de prevenir, minimizar ou eliminar
artefactos provenientes do movimento, sendo o mais 6bvio a redu¢ao do tempo de aquisi¢ao de
imagens com recurso a técnicas ultra-rapidas que permitem o preenchimento mais rapido do
espaco K. Contudo, tal pode implicar reducao do contraste e deterioragdao da relagdo sinal-ruido.
A sensibilidade da RM ao movimento implica o aparecimento nao sé de artefactos na imagem
como também a redugao da qualidade da mesma, o que afeta a sua relevancia diagnéstica. Imagens
sem qualidade de diagndstico necessitam de ser novamente adquiridas pois, caso contrario, poderao
ocorrer falsos positivos ou falsos negativos. Essa aquisicao implica acréscimo no tempo e custos
do exame. (Godenschweger et al. 2016) (Xiwei Zheng, Cong Bi, Marissa Brooks 2015)

Com a compilagao da informagao dos artigos avaliados, foi possivel perceber que a maior
parte dos artigos publicados sio da autoria de investigadores europeus, existindo inclusive parcerias
entre paises na investiga¢ao do tema MoCo (tabela 2). O ano de publicagao varia entre 2004 e 2014,
incluindo, também, um artigo do ano de 1991. O numero de artigos parece estagnar no ano de
2014, embora se possa considerar tal fenémeno uma falacia. Existem artigos publicados mais
recentemente, contudo nao foram considerados nesta dissertacao dado nao estarem principalmente
relacionados com a sequéncia de perfusao em RM, bem como nao se enquadrarem nos restantes
critérios de inclusao.

Uma vez que niao foi realizada uma revisdo sistematica nem meta-analise ao tema em
estudo, definir critérios de pesquisa e selegao mais especificos bem como aumentar os repositorios
de informagao consultados aumentaria a credibilidade do que se apresenta neste Estado da Arte.

Tabela 2: Artigos para o Estado da Arte, ano e paises de origem das publicacies

Ano de Pais ou Parceria Autor(es)
publicacio entre paises

1991 Australia Hedley et al.
2004 Franca Comte et al.
2007 EUA Mitchell & King
2008 Holanda/EUA Milles et al.
2008 Espanha/EUA G. Wollny et al.
2008 Espanha/EUA Gert Wollny et al.
2010 Dinamarca Pedersen et al.
2010 Taiwan/EUA Su et al.

2010 Espanha/EUA Wollny et al.
2012 EUA Khalifa et al.
2013 Suica Tretbar et al.
2014 Alemanha Schmidt et al.

Da informacao recolhida e analisada destaca-se a enorme variacao de algoritmos e validagao
dos mesmos, embora a finalidade seja convergente.

O espanhol Wollny et al. mostram um trabalho coerente na area do MoCo, com destaque
para a publicagdo de trés estudos entre o ano de 2008 e 2010 com a colaborag¢io dos Estados
Unidos da América (EUA). O seu algoritmo inicial baseia-se em Campos de Gradiente

Normalizado e faz uso da B-Spline para descrever a transformagao da imagem no espago. O
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algoritmo foi testado nas sequéncias gradient echo type echo planar imaging (GRE-EPI) e true fast
imaging with steady state precession (trueFISP). Ainda no mesmo ano, um novo artigo ¢ publicado
com uma versao modificada do algoritmo inicial supra-referido de forma a minimizar a influéncia
da mudanca de sinal induzida pelo produto de contraste. Além disso, os pacientes nao fazem apneia
respiratoria, o que torna o exame mais facil de realizar para o paciente e os movimentos
respiratorios sio, desta forma, menores e mais previsiveis. Os mesmos autores, em 2010, publicam
novamente o algoritmo com vista a reduzir o problema da intensidade de sinal, deixando em
perspetiva o estudo futuro da exploragao da periodicidade da respiragao. (G. Wollny et al. 2008)
(Gert Wollny et al. 2008) (Wollny et al. 2010)

Existe um algoritmo para reduzir os artefactos de movimento de translacao na imagem de
RM usado no pos-processamento, tal como o MoCo da Siemens, ndo acarretando aumento do
tempo de exame. A desvantagem inerente ao mesmo ¢ o facto de que todos os pontos deveriam
ter movimento idéntico, o que nao acontece pelos naturais movimentos fisiolégicos. (Hedley et al.
1991)

Khalifa et al. também estudaram para precisar a analise do miocardio na primeira passagem
de contraste usando B-Spline e testando o algoritmo em campos de 1,5T da Siemens em pacientes
com historial de enfarte do miocardio, concluindo existir elevada precisao do método proposto.
(F. Khalifa., G. M. Beache., A. Firjani., K. C.Welch., G. Gimel’jarb. 2012)

Outro modelo computacional foi desenvolvido para reduzir o artefacto de movimento
respiratorio, nao sé para uso cardiaco como para outros 6rgaos como rins e figado, mostrando a
sua versatilidade. (Pedersen et al. 2010)

Um estudo de 2007 publicado nos EUA propde um novo método de aquisicao de imagem
cardiaca sem apneia respiratéria, contudo apenas foi testado em fantomas com movimento
respiratorio simulado. (Mitchell & King 2007)

Um algoritmo com corre¢ao de movimento frame-to-frame para as imagens de perfusao 3D
dinamicas com contraste foi apresentado pelos autores que o implementaram em Matlab e
validaram com uma amostra de 10 pacientes em campo de 3T da Philips. A precisio da
reconstrucao apos o algoritmo foi comparada visual e quantitativamente com base nas curvas de
intensidade de sinal quer dos ventriculos quer do miocardio. Da amostra nao constam pacientes
com movimento respiratorio irregular, o que seria util para confirmar a precisao do algoritmo. Mais
investigacao ¢ requerida no futuro nessa area. O método baseia-se na informagao de campo de
vetor de deformagao em pixéis para cada varredura dinamica em relagao a um estado respiratorio
de referéncia. (Schmidt et al. 2014)

Em 2004, um estudo procurou corrigir o movimento por um método de interface
miocardio-pulmao. As bordas do endo e epicardio foram manualmente desenhadas e serviram de
referéncia. Este ROI da imagem de referéncia é alinhado manualmente em todas as séries para
obter uma curva de perfusido de referéncia de cada segmento do miocardio. O marco anatémico
considerado ¢ a interface entre o pulmio esquerdo e o coragdo. Também aqui as curvas de
intensidade de sinal sdo analisadas. No entanto, a amostra para validagao do algoritmo é de apenas
6 pacientes numa RM de 1,5T. (Comte et al. 2004)

Da colaboragao entre Taiwan e os EUA surgiu um algoritmo que faz uso da extrapolagiao
dos dados do espago K e a correlagao desses mesmos dados com os dados corrompidos devido ao
movimento. Numa primeira etapa, os dados sem movimento sio extrapolados e servem de

referéncia. Numa segunda etapa, os dados de referéncia sio comparados com os segmentos
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afetados pelo movimento. Tem a vantagem de nao requerer uso de sequéncias especificas, contudo
nao fica esclarecida a metodologia usada para avaliar o algoritmo. Os autores apenas referiram
aplica-lo a dados reais e simulados em RM. (Su et al. 2010)

O tema desta dissertagao pode englobar outras areas imagiolégicas, e a prova disso mesmo
¢ a publicacao de Tretbar e seus colaboradores que, no ano de 2013 propuseram o ultrassom como
método de imagem adicional para detetar movimento dos 6rgaos durante a aquisicao de RM. Esta
plataforma americana foi desenvolvida para ser compativel com as caracteristicas da RM e, segundo
os autores, nao existia nenhuma no mercado compativel, sendo esta a primeira. O método foi
testado em duas clinicas com campos de 1,5T e 3T, mas nao foi testado em pacientes mas sim em
fantomas, pondo em causa a acuracia do mesmo. (Tretbar et al. 2013)

O algoritmo usado nas medigoes efetuadas no estudo experimental desta dissertacio nao
foi encontrado na pesquisa bibliografica efetuada para o Estado da Arte descrito. O artigo referente
ao mesmo foi facultado pela Szemens por parte da Marisa Gongalves, da equipa da Siemzens Healthineers
a2 9 de marco de 2018.

Da analise e pesquisa efetuada conclui-se que ha muita diversidade de métodos e
algoritmos, sendo necessaria mais coeréncia entre estudos e comparagao entre métodos novos e
existentes para avaliar a acuracia e precisao dos mesmos. De salientar o reduzido nimero de estudos
com aplicacdo de algoritmos em RMC de perfusao, nao tendo sido encontrado nenhum artigo que
contemplasse o mesmo estudo que se pretende realizar nesta dissertacao. Contudo, a analise das
curvas de intensidade de sinal é uma métrica bastante utilizada nas publicagdes referidas. Nos
ultimos 4 anos nao foi detetado nenhum estudo com avaliacio do MoCo em estudos de perfusao,
podendo, desta forma, considerar pertinente o tema da dissertagdo em causa.






3 Isquemia cardiaca

3 Isquemia cardiaca

3.1 Anatomofisiologia do Sistema Cardiovascular

A cardiologia e a cirurgia cardiovascular sao especialidades distintas mas interrelacionadas
que devem grande parte da sua evolu¢iao ao médico Andreas Vesalius, nascido a 31 de dezembro
de 1514 que, com a sua publica¢ao intitulada “De Humani Corporis Fabrica” estabelece um marco
histérico na ciéncia ao esclarecer o funcionamento cardiovascular e a corrigir erros em relagao a
anatomia descrita por Galeno. (Mesquita et al. 2015)

Desde as fundamentais descobertas de Vesalius até a atualidade, decorreram cerca de 500
anos. Durante esta viagem temporal, o Homem assistiu desde a simples mas maravilhosa
descoberta da anatomia humana, até a possibilidade de ver o interior da anatomia humana em
tempo real. (Mesquita et al. 2015)

O sangue ¢é o principal componente de todo o sistema cardiovascular. Contudo, fazem,
ainda, parte deste circuito fechado o coragao, vasos sanguineos (artérias, arteriolas, capilares,
vénulas e veias) e sistema linfatico. De salientar que as vénulas e veias constituem também o circuito
pulmonar pela desoxigenacio do sangue ao nivel pulmonar. (Shah et al. 2009) (SAUDE 2008)
(Taizzo 2005)

3.1.1 Coracao

Localizado a esquerda da linha média do corpo e entre os pulmdes, o cora¢ao ¢ como uma
bomba que, com os seus movimentos contrateis, envia sangue a todo o organismo pelos vasos
sanguineos que lhe estdo associados, sendo o primeiro 6rgao que se forma na embriogénese. A sua
forma é, muitas vezes, equiparada a um cone grosso e de dimensées similares a uma mao adulta
fechada, com um peso médio de 250g-300g no sexo feminino e 300g-350g no sexo masculino. A
parte superior é a base cardfaca enquanto a parte inferior e mais arredondada denomina-se apéx ou
regido apical. O coragio, juntamente com a traqueia, o esoéfago e outras estruturas adjacentes
compdem o chamado mediastino. Situado obliquamente ao mediastino, a base do coragio esta
dirigida para posterior e ligeiramente superior enquanto a regiao apical se situa anteriormente e
para inferior (figura 1). A razao pela qual dois tercos da massa cardiaca se situam a esquerda da
linha média deve-se ao fato do apex estar dirigido para o lado esquerdo. (Kasper et al. 2015) (Tate
2001) (Shah et al. 2009) (Iaizzo 2005) (Carmona et al. 2013b)



30

Mediastino
médio

Pericdrdio

Figura 1: Localizacdo do coragao (adap. (laizzo 2005))

O cora¢ao humano tem quatro camaras cardiacas: duas auriculas e dois ventriculos. A
auricula direita (AD), situada, geralmente, no lado superior direito, tem trés grandes aberturas por
onde entram para o cora¢ao grandes vasos sanguineos, tais como veia cava superior (VCS), veia
cava inferior (VCI) e seio coronario. A auricula esquerda (AE), por sua vez, ¢ dotada de quatro
aberturas para conectar com as quatro veias pulmonares, constitui a silhueta cardfaca posterior e o
seu apéndice auricular esquerdo dirige-se antero-medialmente (figura 6). As duas auriculas estio
separadas pelo septo inter-auricular. As auriculas abrem para os ventriculos pelos canais
auriculoventriculares. Nestes canais existe uma valvula auriculoventricular constituida por cispides
de forma diferente do lado direito e esquerdo: entre a AD e o ventriculo direito (VD) existe uma
valvula auriculoventricular com trés cuspides (valvula tricaspide) e entre a AE e o ventriculo
esquerdo (VE) existe a valvula auriculoventricular com duas cispides (valvula bicuspide ou mitral)
(figura 5). (laizzo 2005) (Tate 2001) (Williamson, Eric E., McGee 2008) (Carmona et al. 2013b)

Para distinguir as duas auriculas nas imagens obtidas por RM (figuras 2 e 3), é necessario atender

as seguintes caracteristicas anatomicas:

» A AD possui a chamada erista terminalis, que corresponde a uma por¢io de musculo liso
originada pela uniao do seio venoso com a AD e que se prolonga postero-lateralmente na
parede desta;

» O apéndice da AD tem forma triangular;

» A AE tem uma abertura estreita para o apéndice auricular esquerdo;

» A AE tem uma parede de tecido muito mais liso do que a AD, tornando-as facilmente
distinguiveis. (Williamson, Eric E., McGee 2008) (Salustri et al. 2010)
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Fignra 2: Anatomia cardiaca na RM (plano sagital) com destague para a
anricula direita. (adap. (Williamson, Eric E., McGee 2008))

Os dois ventriculos estdo separados pelo septo interventricular. O VD, localizado na
superficie do diafragma, superior ao figado, dirige o sangue para o tronco pulmonar enquanto o
VE, com forma de elipse e com uma parede mais espessa que o VD, bombeia para a artéria aorta.
A parede do VE vai diminuindo ligeiramente de espessura a medida que se aproxima do apex. (Tate
2001) (Williamson, Eric E., McGee 2008)
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Figura 3: Anatomia cardiaca na RM (imagem guatro camaras cardiacas) evidenciando
aunriculas, ventriculos e valyulas anricnlo-ventricnlares (adap. (Williamson, Eric E., McGee 2008))

Para distinguir os dois ventriculos nas imagens obtidas por RM (figura 4), ¢ necessario
atender a algumas caracteristicas anatomicas:
» As valvulas auriculoventriculares estio conectadas aos ventriculos (vélvula
tricuspide liga-se a0 VD e a valvula bicispide liga-se ao VE);
» O VD tem um anel de tecido muscular enquanto o VE tem um anel de tecido
fibroso junto a valvula bicuspide.
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Figura 4: Anatomia cardiaca na RN, evidenciando o ventriculo esquerdo na sua
maior extensao (adap. (Williamson, Eric E., McGee 2008))

Enquanto ao lado direito do coragao esta associada uma baixa pressao sanguinea devido ao
retorno do sangue venoso, o lado esquerdo tem uma maior espessura de miocardio do que no lado
oposto para bombear grande quantidade de sangue, capaz de suprir todo o sistema arterial.
(Williamson, Eric E., McGee 2008)

Valvula pulmonar
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Auricula esquerda

Auriculz direita
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epto interventricular

Figura 5: Cavidades e valynlas cardiacas (adap. (Shab et al. 2009))
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Figura 6: Anatomia cardiaca na RM, evidenciando AE (adap.
Williamson, Eric E., McGee 2008)

O revestimento do coragdo esta confinado ao pericardio (figura 7). Este é constituido por
uma camada externa de tecido conjuntivo fibroso elastico (pericardio fibroso) que impede a
excessiva distensao deste 6rgao fixando-o no mediastino, e por uma camada interna de epitélio
pavimentoso (pericardio seroso). A parte do pericardio seroso que reveste o pericardio fibroso
denomina-se pericardio parietal e a parte que reveste a superficie do coragao designa-se pericardio
visceral. Em conjunto, a cavidade visceral e a cavidade parietal formam a cavidade pericardia onde
esta alojado o liquido pericardico que lubrifica e reduz a friccao devido aos movimentos cardiacos
no pericardio. (Tate 2001)
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Figura 7: Constituicao do pericirdio (adap. (laizzo 2005)

O coragao ¢ revestido por trés camadas de tecido:

» Epicirdio, membrana que reveste a regido externa;

» Miocirdio, camada de grande espessura da regido média constituida por células musculares
cardiacas cuja funcdo é permitir a capacidade contractil deste 6rgao propulsor de sangue;

» Endocirdio, reveste a regido interna do coragio que, devido a fina camada de tecido

conjuntivo que a constitui, permite facilmente o fluxo de sangue pelo coragao. (Tate 2001)

3.1.2 Vasos sanguineos

O sistema cardiovascular ¢, no geral, constituido por cinco grupos de vasos sanguineos
(artérias, arterfolas, capilares, vénulas e veias) que nao sé transportam o sangue a todo o corpo
como fazem o retorno do mesmo ao coragao, mantendo a pressao arterial regulada e a encaminhar
o sangue para zonas metabolicamente mais ativas. A medida que se afastam do coracio, os vasos
sanguineos diminuem de tamanho e aumentam o seu calibre quanto mais préximo do coragio
estiverem (figura 8). (Moini 2012)
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Figura 8: Calibre dos vasos sanguineos ¢ sua relagio com a proximidade/ afastamento ao coracao (adap. (Moini
2012)

As artérias tém uma grande espessura para suportarem a elevada pressao sanguinea. Da
artéria de maior calibre, a artéria aorta, o sangue oxigenado proveniente do ventriculo esquerdo é
bombeado a todas as partes do corpo até se ramificar em arterfolas, com progressiva diminui¢ao
da pressio sanguinea. Das arteriolas, o sangue passa para os capilares onde ocorrem as trocas
gasosas, processo este facilitado neste local pela parede fina dos capilares. Aqui o sangue arterial é
convertido em sangue venoso. Este faz o percurso inverso para retornar ao coragao, mas desta vez
transportado por vénulas e veias. A medida que se aproximam do coragio, as veias tornam-se
menos numerosas, a sua parede mais espessa e com maior diametro. As vénulas sao as responsaveis
pela ligagao dos capilares as veias. A velocidade de circulagao do sangue diminui desde que sai das
artérias até atingir os capilares (figura 9), onde a pressio e a velocidade sio menores e onde a rede

de capilares é extensa para ocorrerem as trocas gasosas. (Moini 2012) (Tate 2001)
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Figura 9: Representagio da pressao sanguinea na rede de vasos sangnineos

(adap. (Moini 2012))

3.1.3 Irrigagdo sanguinea cardiaca

Duas grandes artérias saem do coragao para enviar sangue para regioes distintas: a artéria
aorta e o tronco pulmonar. A primeira ¢ responsavel pelo transporte de sangue do VE para todo o
corpo enquanto a segunda encaminha o sangue do VD para os pulmées. (Tate 2001)

As artérias que irrigam o tecido cardfaco sdo a artéria coronaria esquerda e direita que se
localizam dentro dos sulcos coronarios e interventriculares que estao a superficie do coragao. A
artéria coronaria direita é, geralmente, de menor tamanho em relagdo a artéria coronaria esquerda
e irriga uma parte menor do coracdo. A artéria coronaria esquerda da origem a artéria
interventricular anterior ou artéria DA e a artéria circunflexa esquerda. A artéria DA cria
anastomose com um ramo da artéria coronaria direita: a artéria descendente posterior (DP). A
artéria DA prolonga-se inferiormente no sulco interventricular anterior, irrigando dois ter¢os do
septo interventricular, o apice e grande parte da regido anterior dos ventriculos direito e esquerdo.
A artéria circunflexa esquerda tem um ramo importante denominado ramo marginal que irriga a
parede lateral do ventriculo esquerdo enquanto o ramo circunflexo da artéria coronaria esquerda
irriga a parte posterior da AD e a regido superior do VE. Ao invés, a artéria coronaria direita
estende-se pela regido posterior do corag¢ao ao longo do sulco coronario. Os ramos que dela
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emergem irrigam a parede lateral do VD e sdo eles a artéria DP, a artéria marginal direita e a artéria
do nédulo sino-auricular. A artéria DP encaminha o sangue para o terco posterior do septo
interventricular e ao nédulo auriculoventricular; a artéria marginal irriga para parte do VD, a parede
inferior do VE e a artéria DP; a artéria do ndédulo sino-auricular irriga a AD e o nédulo sino-
auricular (figura 10). Os grandes vasos aqui descritos ramificam-se em artérias de menor calibre e
arterfolas que irrigam o tecido do miocardio. (Tate 2001) (Shah et al. 2009)

Nédulo sino-
suricular

Artéria coronaria esquerda
Artéria coronaris

direita
Artéria circunflexa
esquerda

Nodulo q

auriculo-

ventricular

Ventriculo esquerdo

Artéria descendente
anterior

Ventriculo direito
Septo
interventricular

Figura 10: Principais artérias corondrias e respetivos ramos (adap. (Shab et al. 2009)

Com origem na palavra latina “Corona” (cujo significado remete para os principais vasos em
torno da artéria interventricular e sulcos auriculoventriculares), o circuito arterial coronario é o
responsavel pelo transporte de sangue ao miocardio. (Carmona et al. 2013b)

O circuito arterial coronario pode ser dividido em duas partes: a primeira parte, denominada
sistema coronario extramural, constituida pelas artérias principais do coragdao suprarreferidas
(artéria coronaria esquerda e direita, existindo uma terceira artéria em 50% da populagao, a artéria
conus, ramo da artéria coronaria direita); a segunda parte, designada por sistema coronario
intramural engloba uma rede de vasos sanguineos com origem nas artérias principais do coragao.
(Carmona et al. 2013b)

Da artéria coronaria direita emergem trés ramos principais: ramo marginal agudo, ramo do né
auriculoventricular (n6dulo AV) e a artéria DP (figuras 11 e 13). (Carmona et al. 2013b) (Smithuis
& Willems 2008)
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Figura 12: Projecao obligna anterior direita das artérias corondrias e respetivos ramos (adap.

(Smithuis & Willems 2008))
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A artéria coronaria esquerda tem dois ramos principais: a artéria DA e a artéria circunflexa
(Cx). A artéria DA tem os ramos diagonais (D1, D2) e septais. A artéria circunflexa emerge os
ramos marginais (M1, M2) (figuras 11 e 12). (Carmona et al. 2013b) (Smithuis & Willems 2008)
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b ADA SN
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Figura 13: Projecio lateral das artérias corondrias e respetivos ramos (adap. (Smithuis &
Willems 2008))

3.2 Doengas cardiovasculares

Por doengas cardiovasculares (DCV) subentendem-se todas as patologias do coragiao e
sistema circulatério correspondente, entre as quais se podem destacar doengas nas artérias
coronarias, angina de peito, hipertensdo arterial, ataque cardiaco e doengas cerebrovasculares.
(BHF 2018a) (WHO 2018a)

A Organizacao Mundial de Saude (OMS) refere, nos seus ultimos dados, a morte de 17,1
milhées de pessoas por ano devido a doenga cardiovascular, o correspondente a 31% do total de
mortes no planeta. (WHO 2018a)

No relatorio das estatisticas europeias Eurgpean Cardiovascular Disease Statistics 2017 publicado
no ano de 2017 pela Eurgpean Heart Network (EHN), as doengas cardiovasculares sao responsaveis
por 3,9 milhSes de mortes na Europa (45%), sendo que s6 na Unido Europeia esse valor fica acima
de 1,8 milhdes (37%). A maioria dos paises da Europa assiste, atualmente, ao decréscimo da
mortalidade por DCV, contudo o nimero de casos por DCV tem aumentado, com o registo de
11,3 milh&es e 6,1 milhdes de novos casos respetivamente na Europa e na Uniao Europeia, no ano
de 2015. Neste mesmo ano, registam-se mais de 85 milhdes de pessoas a viver com DCV na Europa
e 49 milhoes na Unido Europeia nas mesmas condi¢oes. A nivel econémico, as DCV sio fonte de
despesa para a comunidade europeia no valor aproximado de 210 mil milhoes de euros por ano.
(Wilkins et al. 2017)

A mortalidade por DCV atingiu, maioritariamente, o sexo masculino no ano de 2014 (tabela
7). (Mehta et al. 2015)



3 Isquemia cardiaca

3.2.1 O caso portugués

Portugal é um dos paises da Europa que vé os seus mais recentes dados estatisticos publicados
no referido relatério, cujos valores numéricos importa salientar (tabela 3).

Tabela 3: Niimero total de dbitos em Portugal por cansa de morte e sexo, ano 2014 *

Causa de morte Numero de mortes
Sexo masculino Sexo feminino
Doenga cardiaca isquémica 4178 3278
Acidente Vascular Cerebral (AVC) 5117 6691
Outras DCV (inclui todas as doengas circulatorias, 5279 7743
exceto doenca cardfaca isquémica e AVC)
Cancro do estbmago 1382 911
Cancro colo-retal 2200 1608
Cancro pulmio 3084 853
Cancro da mama 22 1664
Outro tipo de cancro 9246 5772
Doengas respiratdrias 6308 5856
Lesoes e envenenamento 3151 1667
Todas as restantes causas 13 531 15 678
Total 53 498 51721

*Adap. Wilkins et al. 2017

Nao obstante o elevado nimero de mortalidade, também as DCV provocam elevados danos
no que concede a morbilidade dos pacientes. Ao falar de morbilidade, é necessario estabelecer a
distingdo de trés conceitos: incidéncia, prevaléncia e numero de anos perdidos por doenga
(DALY’s). (Wilkins et al. 2017)

A incidéncia da doenga corresponde ao numero de novos casos registados na populagao num
dado periodo de tempo. A nivel Europeu no ano de 2015, o nimero de casos com DCV rondou
os 11,3 milhdes (5,4 milhdes no sexo masculino e 5,8 milhdes no sexo feminino), sendo que deste
valor total quase metade eram casos novos de doenga cardfaca isquémica, com um valor
ligeiramente superior de casos no sexo masculino (2,97 milhées) do que no sexo feminino (2,78
milhées). Os AVC’s contabilizam cerca de 14% do nimero de novos casos na Europa por DCV
(1,6 milhoes de novos casos), com 880 mil casos registados no sexo feminino e 680 mil novos casos
no sexo masculino. Na Unido Europeia o cenario ¢ semelhante: cerca de 6,1 milhdes de novos
casos de DCV foram registados, metade deles associados a doenga cardfaca isquémica (1,6 milhdes
ocorreram no sexo masculino e 1,4 milhdes no sexo feminino) e 10% diagnosticados com AVC
(286 mil novos casos no sexo masculino e 340 mil novos casos no sexo feminino) (tabela 4).
(Wilkins et al. 2017) (Shortliffe, Edward H., Cimino 2014)

A incidéncia de doenga isquémica cardiaca é superior a incidéncia de qualquer tipo de cancro.

(Carmona et al. 2013b)

Tabela 4: Incidéncia das DCV"'s em Portugal, na Unido Enropeia ¢ na Europa, ano 2015 *

Causa Incidéncia em Unido Europeia Europa
Portugal, ano 2015

Sexo Sexo Sexo masculino Sexo feminino | Sexo Sexo feminino
masculino | feminino masculino

DCV 56 222 64 992 3,061,198 3,063,270 5,441,564 5,842,358

Doenga cardiaca 25999 30 219 1,628,032 1,438,020 2,968,582 2,784,341
isquémica
AVC 7174 8 034 286 314 339,869 675 872 879,493

*Adap. (Wilkins et al. 2017)
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A prevaléncia da doenga corresponde ao nimero de individuos que vivem atualmente com
algum tipo de doenca cardiovascular ou que ja tiveram algum evento relacionado no passado. No
ano de 2015, a prevaléncia da doenga atingia 85 milhdes de pessoas (41,2 milhSes de casos no sexo
masculino e 44,1 milhoes de casos no sexo feminino), sendo que perto de 30 milhdes desses casos
foram diagnosticados com doenca cardiaca isquémica (17 milhdes de casos no sexo masculino e 13
milhSes de casos no sexo feminino). Quanto a realidade da Unido Europeia, no ano de 2015 havia
registo de 49 milhGes de pessoas com DCV (24,3 milhdes de casos no sexo masculino e 24,6
milhoes de casos no sexo feminino) e, mais uma vez, deste valor, 13,2 milhoes de casos referiam-
se a doenca cardiaca isquémica (7,7 milhoes de casos no sexo masculino e 5,5 milhdes de casos no
sexo feminino), ou seja um elevado numero de casos registados (tabela 5). (Wilkins et al. 2017)
(Shortliffe, Edward H., Cimino 2014)

Tabela 5: Prevaléncia das DCV” em Portugal, na Unidgo Europeia ¢ na Europa, ano 2015*

Causa Prevaléncia em Unido Europeia Europa
Portugal, ano 2015
Sexo Sexo Sexo masculino | Sexo feminino Sexo masculino | Sexo feminino
masculino feminino
Doengas 460,471 508,465 24,297,499 24,571,804 41,240,109 44,089,112
cardiovasculares
Doenga cardiaca 137,002 131,422 7,727,071 5,481,737 16,980,048 13,306,789
isquémica
AVC 37,677 38,632 1,805,621 1,962,924 3,465,250 4,399,956

*Adap. (Wilkins et al. 2017)

Por dltimo, faz-se referéncia ao conceito de DALY’s que é obtido pela soma de anos de vida
perdidos por morte prematura ou por incapacidade, sendo que um DALY ¢é o equivalente a um
ano de vida perdido com saude. Também neste conceito, as DCV surgem como a principal causa
de anos de vida perdidos na Europa, contabilizando-se 64,7 milhdes de DALY’s em 2015. Em
ambos os sexos, a doenga cardiaca isquémica é a responsavel por maior numero de DALY’s no
continente Europeu. Na Unido Europeia foram perdidos 26 milhdes de DALY’s, dos quais 13,2
milhGes desses anos perdidos foram devidos a doenga cardiaca isquémica. No sexo feminino, o
numero de anos perdidos deveu-se, sobretudo, a DCV enquanto no sexo masculino o mesmo nao
se verifica: as doencas cancerigenas provocaram maior perda de anos de vida nos homens, com
uma diferenga de apenas 1% em relagao a perda de anos de vida por DCV (tabela 6). (Wilkins et
al. 2017) (WHO 2018b)

Tabela 6: DALY'S por 100,000 habitantes em Portngal, na Unido Eunropeia e na Eurgpa, ano 2015 *

Causa DALY’s por 100,000 Unido Europeia Europa
habitantes em Portugal, ano
2015
Sexo Sexo Sexo Sexo Sexo Sexo
masculino feminino masculino feminino masculino | feminino
Doencga cardiaca 1,272 571 2,087 900 3,619 1,687
isquémica
AVC 1,113 680 825 588 1,457 1,033
Outras doengas 204 156 269 189 270 181
cardiovasculares

*Adap. (Wilkins et al. 2017)
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Tabela 7: Niimero de mortes com idade inferior a 75 anos, por cansa de morte e sexo, ano 2014*

Causa de morte Numero de mortes
Sexo masculino Sexo feminino
Doenga cardiaca isquémica 1919 583
AVC 1348 832
Outras DCV (inclui todas as doengas circulatérias, 5,279 805
exceto doenca cardfaca isquémica e AVC)

Cancro do estbmago 727 375
Cancro colo-retal 1012 617
Cancro pulmio 2011 488
Cancro da mama 10 864
Outro tipo de cancro 4640 2471
Doengas respiratorias 1299 526
Lesoes e envenenamento 2082 693
Todas as restantes causas 4979 2612

Total 21 374 10 866

*Adap. (Wilkins et al. 2017)

Uma outra métrica importante de avaliar em casos de DCV é o nimero de anos potenciais de
vida perdidos (APVP). Esta medida determina o nimero de anos que o individuo nao vive por
morte prematura, ou seja, que deve ser evitavel. Esse valor numérico ¢ obtido pela soma do numero
de 6bitos em cada idade e multiplicando-o pelo nimero de anos para viver (neste caso, o limite
estabelecido foi 75 anos). (Wilkins et al. 2017) INE 2018)

Pela andlise dos dados do banco de dados da OMS, as DCV contribuem em grande escala
para o numero de APVP e, dada a discrepancia de valores entre os diferentes paises da Europa,
fazer-se-a referéncia apenas aos nimeros de Portugal no ano de 2014 (tabela 8). (Wilkins et al.
2017)

Tabela 8: APV'P em Portugal, por 100,000 habitantes*

Causa de morte APVP (por 100,000 habitantes) em Portugal
n %
Sexo Sexo Sexo Sexo
masculino | feminino masculino | feminino
Doenca cardiovascular 827 304 17% 14%
Doenga cardiaca isquémica 396 76 8% 3%
AVC 187 104 4% 5%
Todas as outras causas 4977 2202 | e | e

*Adap. (Wilkins et al. 2017)

3.2.2 Perspetiva futura

Comparando as estatisticas do ano de 2010 com as perspetivas para o ano de 2030, conclui-
se que o nimero de mortes por DCV tem tendéncia a aumentar, assim como a doenga arterial
coronaria, a exce¢ao desta ultima no sexo feminino, cuja tendéncia é uma ligeira descida na escala
percentual (0,05%). O nimero de 6bitos por AVC tende, igualmente, a aumentar até 2030 (tabela
9). Neste ano, a organizagao das nagdes unidas estima que a populagao mundial seja de 8,6 bilides
de pessoas, e a morte por DCV atinja 33% destas. (United Nations DESA /Population Division
2017) (Kasper et al. 2015)
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Tabela 9: Mortalidade associada a diferentes causas de morte por patologia do Sistema Cardiovascular em 2010 e perspetiva para

2030*
Causa de morte 2010 2030
Doenga cardiovasculat: total 15,6 milhdes 24,2 milhoes
de 6bitos anual
Doenga cardiovascular: total 30% 32,5%
de 6bitos anual (%)
Doenga arterial coronaria 13% 14,9%
(sexo masculino)
Doenga arterial coronaria 14% 13,1%
(sexo feminino)
AVC (sexo masculino) 9,9% 10,4%
AVC (sexo feminino) 13% 11,8%

*Adap. (Kasper et al. 2015)

3.3 Etiologia e epidemiologia da isquemia cardiaca

A isquemia, palavra com origem no grego zschein que significa restricao e haema que significa
sangue, ¢ uma condicao fisiol6gica na qual o aporte sanguineo e, consequentemente, de oxigénio
fica comprometido. No caso do 6rgio propulsor de sangue, esse fornecimento de sangue e
oxigénio ao miocardio nao é o suficiente por redu¢ao do fluxo sanguineo que deveria chegar ao
tecido muscular, ou por aumento da quantidade de oxigénio ao mesmo, ou por ambas as situagoes,
tornando-se a perfusao do miocardio inadequada. Tal pode ocorrer por défice de uma ou mais
artérias coronarias. (Kasper et al. 2015) (Falk et al. 2009) (AHA 2018) (Carmona et al. 2013a)
(Guaricct et al. 2015)

Os danos no miocardio serao nulos caso a isquemia seja reversivel; ao invés, em casos de
isquemia de longa duragao, podera ocorrer necrose celular e, consequentemente, enfarte agudo do
miocardio. (Carmona et al. 2013a)

E importante clarificar a ideia de que hipoxia e anéxia sdo conceitos diferentes de isquemia.
Em situagdes de hipoxia o aporte de oxigénio ao tecido é reduzido, enquanto em anodxia é a
auséncia total de oxigénio mas com perfusiao continua do tecido. Em casos de isquemia, o que
acontece ¢ a reducdo de oxigénio que chega ao tecido que resultou de um nivel de perfusao abaixo
do esperado. (Carmona et al. 2013b)

Em muitos casos, a presenca de doenca arterial coronaria ndo poe em causa o fluxo sanguineo
minimamente necessario, mas, se tal acontecer, significa que houve progresso da patologia ao longo
dos anos e, consequentemente, surgem patologias coronarias, nomeadamente, a doenga isquémica.
A principal causa da doenga coronaria arterial é a aterosclerose. (Falk et al. 2009)

A incidéncia da doenga tende a aumentar nas proximas décadas pelo predominio de fatores
nao somente inerentes ao estilo de vida da sociedade, tais como sedentarismo, tabagismo,
obesidade, diabetes tipo II, hipertensio arterial, mas também por fatores genéticos e ambientais
como aumento da esperan¢a média de vida e deslocamento da populaciao para regides urbanas,
contribuindo em larga escala para o aumento da mortalidade e morbilidade. (Falk et al. 2009)
(Kasper et al. 2015) (Elosua & Sayols-Baixeras 2017) (Mehta et al. 2015)

Um estudo da Global Burden of Disease Study estima que em 2020 a doenga isquémica cardiaca
continue a ser lider nas principais causas de morte em todo o mundo. (Falk et al. 2009) (Kasper et
al. 2015)

A principal causa de morte na Europa tanto no sexo masculino como no sexo feminino ¢

a doenga isquémica cardiaca e o mesmo acontece na Uniao Europeia, com 14% do total de mortes
associada a doenca isquémica cardfaca no sexo masculino face aos 12% no sexo feminino. (Wilkins
etal. 2017)
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O conhecimento cientifico da arquitetura genética da isquemia cardiaca evoluiu nos ultimos
dez anos, permitindo explicar de uma forma pormenorizada toda a fisiopatologia desta condi¢ao
clinica. (Elosua & Sayols-Baixeras 2017)

Virios sistemas de classificagao internacionais agruparam e codificaram a doenga isquémica do
corag¢io, como ilustrado na tabela 10.

Tabela 10: Sistemas de classificagio internacional para a doenca isquémica do coragio™

Sistema de classificagdo internacional

Codificagio

International Classification of Diseases (ICD-9)
World Health Organisation,
Geneva, Switzerland

410 Enfarte Agudo do Miocardio
411 Outras formas agudas e subsequentes da
doenca isquémica do coragdo
421 Enfarte do miocardio antigo
413 Angina de peito
414 Outras formas de doenga isquémica do
coracgdo cronica

International Classification of Diseases (ICD-10)
World Health Organisation,
Geneva, Switzerland

120 Angina de peito
121 Enfarte Agudo do Miocardio
122 Enfarte do miocardio subsequente
123 Complicagbes decorrentes da doenga
isquémica do cora¢io
124 Outras formas de isquemia aguda cardfaca
125 Outras formas de doenga isquémica do
coracdo cronica

Diseases Database (DiseaseDB)
Medical Object Oriented Software Enterprises
Itd London UK

8695 Isquemia ou doenca cardfaca isquémica,
isquemia do miocardio, angina d peito, aterosclerose
das artérias coronarias

eMedicine (WebMD)
New York, USA
Medical Subject headings (MeSH)
Unite’ State’ National Library of Medicine
Bethesda, Maryland, USA
*Adap. (Carmona et al. 2013b)

Med/1568 Angina de peito

D017202 Isquemia do miocardio

Na auséncia de patologia, o miocardio controla a quantidade de oxigénio que lhe chega de
modo a que nunca ocorra uma perfusao inadequada as células do musculo (evitando, assim, a
ocorréncia de isquemia). A frequéncia cardiaca, a tensao na parede cardiaca e a contractilidade do
miocardio sdo fatores que auxiliam nesse processo. F durante a didstole que o sangue rico em
oxigénio transportado pelas artérias coronarias atinge o miocardio. Em condigoes adversas, como
situagoes de s#ress ou de exercicio fisico intenso, um mecanismo de autorregulagao é desencadeado
para que os vasos sanguineos se adaptem as alteragoes fisiologicas decorrentes da alteracdo da
pressao arterial para que o miocardio continue a receber as quantidades necessarias de oxigénio.
(Kasper et al. 2015)

Sendo a aterosclerose a principal causa de isquemia, esta limita o aporte sanguineo ao
miocardio pela reducdo do limen das artérias coronarias. Esta reducao do limen arterial resulta
nao somente de uma obstru¢ao mas também por um processo inflamatério associado, levando a
formacao de uma placa de aterosclerose constituida por gordura, células sanguineas e elementos da
parede dos vasos. (Silva 2017) (Lipton et al. 2002)

Considerada uma doenga degenerativa e de progressao lenta, esta doenga pode comecar em
idades jovens e progredir silenciosamente, sendo necessarias medidas de prevengao precoce,
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nomeadamente ao nivel dos fatores de risco modificaveis bem como a identificacao de individuos
com maior predisposi¢ao para a doenga. (SPA 2018)

A aterosclerose desenvolve-se principalmente em zonas de maior turbuléncia, como ¢ o
caso das artérias coronarias epicardias, mas de localiza¢ao niao uniforme, o que justifica a escolha
da artéria DA para medi¢ao da intensidade de sinal na presenca de isquemia neste vaso sanguineo.
(Kasper et al. 2015)

O local onde ocorre a obstrucdo pela placa de aterosclerose vai ditar a maior ou menor
gravidade dos sinais e sintomas do paciente, sendo que uma obstru¢ao ao nivel do tronco da artéria
coronaria esquerda ou da artéria DA sio de particular perigosidade. Um fendémeno tipico na
presenca de constricao de um limen ¢ a criagao de circulagdo colateral, ou seja, vasos sanguineos
que suprirao o fluxo sanguineo necessario a0 miocardio em repouso, mas que pode nao ser tao
eficaz em condi¢oes de s#7ess ou de maior fluxo sanguineo ao coragao. (Kasper et al. 2015)

A aterosclerose nao deve se encarada somente como um problema vascular mas também
relacionada com alteragdes sanguineas, ou seja, a sua origem ¢ multifatorial. A maior parte das
placas de aterosclerose nao dao sinais de alerta durante toda a vida do paciente, sendo muitas vezes
achados imagiolégicos em exames de rotina. (Kasper et al. 2015) (Dweck et al. 2016)

Fatores de risco associados a aterosclerose, como valores elevados de lipoproteina de baixa
densidade, baixa lipoproteina de alta densidade, tabagismo, hipertensao arterial e diabetes mellitus
modificam o endotélio, ou seja, altera o tonus vascular, a manuten¢ao da superficie anti-trombética
e o controlo da adesdo e diapedese das células inflamatérias. A perda destes mecanismos leva a
formacao de um trombo no interior do limen e as interages entre as células sanguineas ficam
alteradas. (Kasper et al. 2015)

Espasmos, trombos e embolia nas artérias coronarias sio igualmente fenémenos que
podem limitar o fluxo sanguineo. Anormalidades congénitas na origem da artéria DA sdo, muitas
vezes, responsaveis por isquemia e enfarte do miocardio nas criangas. (Kasper et al. 2015)

A isquemia transitoria esta associada a angina de peito enquanto a isquemia prolongada
origina necrose do miocardio e cicatrizes quer haja ou nao historial de enfarte agudo do miocardio.
(Kasper et al. 2015)

A isquemia afetara o equilibrio mecanico, bioquimico e eletrolitico do miocardio pois numa,
situagdo normal, o miocardio metaboliza acidos gordos e glicose em diéxido de carbono e agua e,
na presenca de isquemia niao ocorre a oxidacdo dos acidos gordos e a glicose é convertida em

lactato, o que diminui o pH dentro das células. (Kasper et al. 2015)

3.3.1 Fatores de risco

De acordo com Carmona et al.,, ndo existe um fator de risco que isoladamente possa
desencadear isquemia. Fatores genéticos e ambientais associados contribuem para o
desenvolvimento de aterosclerose que, posteriormente, contribuira para a ocorréncia de isquemia.
Quanto mais fatores de risco o individuo estiver exposto, maior serd a probabilidade de desenvolver
doenga nas artérias coronarias, nomeadamente isquemia. (Carmona et al. 2013b) (Galyean 1978)
(BHF 2018b) (Elosua & Sayols-Baixeras 2017)

Entre os fatores de risco da isquemia distinguem-se os modificaveis e os nao modificaveis.
Os fatores de risco nao modificaveis sao a idade (risco aumenta com a idade), género (risco mais
elevado no sexo masculino), histérico familiar e pessoal de doenca cardiaca isquémica, diabetes
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mellitus tipo I, hemocisteina elevada, fatores hemostaticos elevados, calvice e cabelos grisalhos
(jovens do sexo masculino tém maior calvicie e cabelos grisalhos) e ruga no lobo da orelha (sinal
de Frank, indicativo de aterosclerose e doenca coronaria). Os fatores de risco modificaveis sao o
colesterol elevado, hipertensao arterial, obesidade, fumador ativo ou passivo, consumo de alcool
em excesso, diabetes wellitus tipo 11, sedentarismo, niveis reduzidos de antioxidantes, infe¢do,
elevados niveis de stress, poluicao do ar por didxido de carbono, didxido de azoto e didxido de
enxofre e consumo de anticoncecionais orais. (ESC 2017) (Carmona et al. 2013b) (Galyean 1978)
(Kasper et al. 2015) (BHF 2018b)

Um estudo de Mehta et al., sobre os fatores de risco para o desenvolvimento de isquemia
no sexo feminino identificou vinte fatores de risco que, na mulher, podem contribuir para a doenca
cardiaca isquémica. Hsses fatores de risco sdo a hipertensio arterial, hiperlipidemia, tabaco,
diabetes, doenca arterial periférica, patologia renal cronica, excesso de peso e obesidade, historico
familiar, sindrome metabolico, sindrome do ovario poliquistico, condi¢oes clinicas desenvolvidas
na gravidez, perturba¢ées do sistema auto-imune, radioterapia, apneia obstrutiva do sono,
osteopenia/osteoporose, anemia, elevados niveis de proteina C-reativa, fatores relacionados ao
estilo de vida (sedentarismo, nutri¢ao), fatores psicossociais (sz7ess, depressao, ansiedade, raiva,
estado civil do individuo, estado socioeconémico, menopausa e terapia hormonal de substitui¢ao
na menopausa. (Mehta et al. 2015)

No que diz respeito as manifestagdes clinicas de aterosclerose, alguns pacientes com
aterosclerose ligeira apresentam quadros clinicos de enfarte agudo do miocardio ou mesmo morte
subita, e existem casos de aterosclerose avangada com pouca sintomatologia associada. (SPA 2018)

3.3.2 Sinais e sintomas

A isquemia, frequentemente, causa dor de curta duragdo (2min-5min) a nivel precordial
denominada angina de peito, principalmente quando expostos a temperaturas mais baixas e em
situagdes emocionais especificas. Essa dor pode, ainda, ocorrer em repouso com irradiagao para o
brago esquerdo e para a regiao esquerda do pescogo. Nauseas, vomitos, sudorese e ansiedade sao
outros sintomas referidos pelos pacientes, sendo que o sexo feminino tende a relativizar a presenca
destes sintomas, referindo muitas vezes somente cansago e fraqueza. (AHA 2018) (Kasper et al.
2015) (Carmona et al. 2013b)

Um doente com angina de peito numa fase assintomatica, o exame fisico realizado pelo
clinico pode ser negativo. Neste caso devem ser realizados exames para pesquisa de aterosclerose.
A presenga de xantomas no paciente ¢ indicativa de um distarbio no metabolismo dos lipidos e,
portanto, ha acumulacao de lipidos na pele formando os xantomas. Este sinal é indicativo da
presenca de um fator de risco para aterosclerose. (Kasper et al. 2015) (Dwivedi & Jhamb 2010)

O desconforto proveniente da angina de peito e que podera estar relacionado com a
isquemia ¢ identificavel quando se pede ao doente que indique onde ¢ a dor e a sensagao da mesma
e a resposta ¢ a mao cerrada sobre o térax (sinal de Levine), com irradiagao para o ombro e brago
esquerdos, regido interescapular, rafz do pescoco, mandibula dentes e até na regiao epigastrica. A
titulo de curiosidade, a dor derivada de uma situagao de isquemia cardiaca nao irradia para o
musculo trapézio. Essa irradiacio é comum em situagoes de pericardite. (Kasper et al. 2015)
(Marcus et al. 2007)
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Pacientes com isquemia podem ser portadores de cardiomegalia e cardiomiopatia
isquémica. (Kasper et al. 2015)

A isquemia silenciosa pode ocorrer em individuos com antecedentes de ataque cardiaco
e com diabetes mellitus, nao provoca qualquer sinal ou sintoma no paciente, podendo o mesmo vir
a sofrer um ataque cardiaco repentino. A isquemia silenciosa pode ser diagnosticada com recurso
a teste de esfor¢o que demonstrario alteragcdes no eletrocardiograma (ECG) ou ao uso de um
monitor Holter que registara o eletrocardiograma do paciente continuamente durante 24h-48h.
(AHA 2018) (Kasper et al. 2015)

Em processos de isquemia, a contratilidade ventricular é afetada, provocando
hipocinesia, acinesia e discinesia em casos graves, diminuindo a fun¢ao do miocardio. Em casos de
isquemia de grandes propor¢des pode ocorrer insuficiéncia ventricular e regurgitacao mitral caso o
musculo papilar esteja envolvido. A angina de peito estd maioritariamente associada a isquemia
transitoria. Em casos de isquemia de longa dura¢do ocorre necrose e cicatrizagdo do musculo
cardiaco com ou sem enfarte agudo do mesmo. (Kasper et al. 2015) (Lipton et al. 2002)

3.3.3 Diagnéstico da isquemia

O diagnostico de isquemia cardiaca pode ser efetuado tendo em conta o historial clinico do
paciente bem como pela realizagao de exames fisicos. Contudo, a Medicina tem hoje ao seu alcance
diversos exames clinicos que ajudam os clinicos no diagnéstico precoce e preciso desta patologia
cardiaca. (Kasper et al. 2015)

O exame a urina do paciente pode detetar condigdes patoldgicas que potenciam o
aparecimento de aterosclerose, como a diabetes #ellitus e patologia renal. (Kasper et al. 2015)

Elevados niveis de proteina C-reativa (entre 0 ¢ 3 mg / dL) sdo indicativos de patologia
cardiaca, servindo como marcador em casos de inflamacio nos vasos sanguineos com
aterosclerose. (Kasper et al. 2015) (Lagrand et al. 1999)

Analises sanguineas sao uteis para medir a quantidade de lipidos, glicose, creatinina,
quantidade de glébulos vermelhos e verificar a func¢ao da tiréide. (Kasper et al. 2015)

Com a realizagao de raio-x de toérax nio se deteta diretamente a isquemia cardfaca mas sim
efeitos secundarios da mesma, tais como cardiomegalia, aneurismas ou insuficiéncia cardiaca. Além
disso, podem ser visiveis calcificagdes dos vasos sanguineos pela acumulagdo de calcio decorrente
da aterosclerose (as placas de aterosclerose tendem a calcificar ao longo do tempo). Estas placas
calcificadas podem ser estudadas e delimitadas pela realizagdo de tomografia computorizada.
(Lipton et al. 2002) (Kasper et al. 2015) (De Filippo & Capasso 2016)

O ECG de 12 derivagdes é um exame muito realizado em contexto de urgéncia e como
exame de rotina pela rapidez na sua execugdo e no baixo custo que lhe esta associado. Em casos
de isquemia cardiaca, ocorre alteraciao no segmento ST e da onda T. De salientar que este exame ¢
muito dependente do operador, o que pode acarretar falhas no diagnéstico. (Kasper et al. 2015)
(Vieira et al. 2010) (Ma et al. 2016)

O ECG de 12 derivagoes pode ser realizado antes, durante e ap6s o doente realizar
exercicio fisico (¢ pedido ao paciente que corra alguns minutos numa passadeira), estando sempre
garantida a monitorizagao do paciente, nomeadamente os seus sintomas, o ECG e a pressao
arterial. Em casos de isquemia ocorre uma depressao do segmento ST >0,1mV abaixo da linha de
base com uma duracio superior a 0,08 segundos. Alteragoes ascendentes do segmento ST nao sao
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consideradas como sinal da presenca de isquemia. Anormalidades na onda T, na condugio do ritmo
cardfaco e arritmias ventriculares devem ser destacadas no exame mas nao servem de diagnéstico
de isquemia. Na presenca de isquemia cronica, o ecocardiograma ¢ ttil na avaliacdo da extensao e
da gravidade das anormalidades regionais ou globais do coragao, assim como outras complicagdes
estruturais e funcionais, como regurgitacio mitral e, ainda, permite verificar a fun¢io contratil do
miocardio ap6s necrose dos tecidos. Em casos onde a cirurgia de revascularizacdo é posta em
pratica, a realizacao de ecocardiograma com dobutamina permite verificar se ha melhoria na fungao
contratil do ventriculo apés o procedimento cirdrgico, bem como identificar regides de acinesia ou
discinesia. (Kasper et al. 2015) (Lipton et al. 2002) (Fihn et al. 2014)

A angiografia coronaria, embora considerada um método invasivo, ¢ um exame em que,
através da injecdo de um produto de contraste opaco no interior de um vaso sanguineo, é possivel
o estudo anatémico do sistema vascular. E feita a puncio de uma artéria (femoral ou radial) pela
técnica de Seldinger com anestésico local e, apds introdugao do produto de contraste, sao obtidas
imagens fluoroscopicas dos vasos sanguineos cardiacos. A angiografia coronaria pode ser
diagnostica ou terapéutica. Caso seja terapéutica, um stenf pode ser inserido no vaso danificado de
forma a repor o normal fluxo sanguineo do mesmo. (Fallis 2013)

Também a Medicina Nuclear, através da administragao de um radiofarmaco ao doente que
tem na sua composi¢ao um radionuclideo, permite o estudo cardiaco ao serem obtidas imagens
por tomografia computorizada por emissao de fotdo tnico (SPECT) ou por tomografia por
emissao de positrdes (PET), visualizando-se a distribui¢ao do radiofarmaco no 6rgao em estudo.
(Danad et al. 2017) (Al Moudi et al. 2011) (Angelidis et al. 2017)

A evolugio tecnoldgica trouxe a0 mercado da imagem médica novas técnicas nao invasivas
para o estudo da anatomia e, mais concretamente, dos vasos sanguineos pela possibilidade de
realiza¢ao de Angio-TC e RMC. Com ambas as técnicas, é possivel o estudo detalhado das lesdes
nas artérias coronarias. A principal desvantagem da Angio-TC perante a RMC ¢é o uso de radiagao
ionizante da primeira. No entanto, a RMC ¢ um exame de longa duracido com tempos de espera de
marcag¢ao consideraveis, além do movimento cardiaco que podera condicionar a boa aquisi¢ao de
imagens de diagnéstico. Este assunto sera detalhado ao longo desta dissertacio, nomeadamente no
capitulo 5. (Kasper et al. 2015) (De Filippo & Capasso 2016) (Dweck et al. 2010)

No que diz respeito ao prognoéstico da patologia em estudo, pacientes com isquemia cardiaca
podem ter uma vida normal apesar da sua condi¢ao clinica, mesmo apos enfarte agudo do
miocardio ou episédio de angina de peito. Contudo, e para tal, ¢ fundamental seguir um plano
tendo em conta os fatores de risco potenciadores de isquemia cardiaca. (Kasper et al. 2015)
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A RM ¢ um fenémeno fisico de troca de energia que ocorre quando a frequéncia periddica
das ondas eletromagnéticas é igual a frequéncia de movimento dos corpos. Na area da imagem
médica, a troca de energia ocorre entre nucleos de atomos de hidrogénio e ondas eletromagnéticas
com origem em campos magnéticos (Bi) oscilatorios. A troca de energia ocorrera sempre que a
frequéncia oscilatéria dos campos aplicados coincidir com a frequéncia de rotagao dos nucleos de
hidrogénio. No entanto, para que este fendmeno ocorra de forma controlada, os nucleos de
hidrogénio devem estar alinhados e o responsavel por esse alinhamento é o campo magnético. Pela
distribuicao de Boltzman, quanto maior for o campo magnético estatico, mais protdes estarao
alinhados paralelamente ao campo. O campo magnético externo (Bo) vai criar uma excitagao aos
protdes de hidrogénio alinhados naquele plano para que eles passem para o plano transversal.
Assim sendo, uma certa quantidade de hidrogénios absorverd a energia das ondas eletromagnéticas
externas e mudara de orientacdo em relagao ao campo magnético. A “populacao de hidrogénios”
que mudou de orientacao assume um estado de energia e, posteriormente, ira libertar essa energia
na forma de sinal de ressonancia magnética. (Westbrook & Kaut 2000) (Hanson 2009) (McRobbie
et al. 2000)

4.1 Principios fisicos

O hidrogénio ¢ o nucleo ativo da ressonancia magnética usado para obten¢ao das imagens
uma vez que estd amplamente distribuido nos tecidos bioldgicos e pelas suas caracteristicas em
responder a campos magnéticos externos como se fosse um iman. Constituido por um unico
protio que lhe confere um grande momento magnético (nimero atémico e de massa é 1), o
hidrogénio tem tendéncia a alinhar o seu eixo de rotagdo quando sujeito a um campo magnético.
Na presenga de um campo magnético os seus momentos magnéticos alinham-se ao campo aplicado
e alguns nucleos alinham-se paralelamente a0 campo magnético (na mesma diregdo — spin up),
enquanto outros se alinham em diregao anti-paralela a esse campo magnético (na dire¢ao oposta —
spin down) (figura 14). Esta é a chamada distribui¢io de Boltzman, em que existird sempre um
pequeno excesso de nucleos alinhados paralelamente. Outros elementos como o fésforo, o flior e
o soédio podem ser usados, porém a baixa constitui¢do desses elementos no corpo humano
inviabiliza o seu uso. (Westbrook & Kaut 2000) (Ballanger et al. 2005) (McRobbie et al. 2000)
(Reiser et al. 2002) (Hanson 2009)
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Estado menor de

Alinhamento paralelo energia

Estado maior de
energia

Alinhamento anti-paralelo

Figura 14: Alinhamento em relagao ao campo magnético externo

(adap. (Mazzola 2009))

De salientar que somente os nuicleos excedentes no estado de menor energia contribuem
para o sinal em RM. (Ballanger et al. 2005)

O fenémeno da ressonancia ocorre aquando da aplicagao de um pulso de radiofrequéncia
(RF), com frequéncia igual a de Larmor do hidrogénio. O valor da frequéncia de precessao é obtido
pela equagao de Larmor (w= Bo * Y), sendo w a frequéncia de precessao, By a poténcia do campo
magnético principal e y a razdo giromagnética (num campo de 1T, y = 42,56MHz/T para o
hidrogénio). (McRobbie et al. 2000)

A consequéncia da ressonancia ¢ um vetor de magnetizagao efetiva no plano transverso
que esta em fase. No momento em que se cessa o pulso de RF, o vetor de magnetizacao efetiva
passa novamente a sofrer influéncia de By e procura realinhar-se com este. Mas, para tal, o vetor
de magnetizacio efetiva tem de perder a energia que lhe foi dada pelo pulso de RF. A este processo
de perda de energia pelo vetor chama-se relaxamento. No processo de relaxagdo, o vetor de
magnetizagao efetiva volta a realinhar-se com Bo. (Westbrook & Kaut 2000)

e Recuperagio: grau de magnetizagao no plano longitudinal aumenta gradualmente. O vetor
de magnetizagao efetiva liberta a energia de RFF que absorveu e retorna a Bo.

e Decaimento: grau de magnetizagao no plano transverso diminui gradualmente

¢ Recuperagido T1: recuperacao da magnetizacao longitudinal

e Decaimento T2: declinio da magnetizacido transversa causada pela interagdao e troca de
energia entre nucleos vizinhos. (Westbrook & Kaut 2000) (Ballanger et al. 2005)

Uma sequéncia de pulsos, que resulta da combina¢ao de pulsos de RF, sinais, periodos de
recuperacdo e declinio, ¢ definida por varios componentes para as diferentes ponderagdes, sendo
os principais:

*Tempo de Repeti¢do (TR): tempo que decorre entre a aplicagio de um pulso de RF a
aplicacao do pulso de RF seguinte. O TR demarca o grau de relaxamento que pode ocorrer entre
o fim de um pulso de RF e a aplicagdo do pulso seguinte (figura 15). O TR determina, assim, o
grau de recuperagao T1. A unidade de medida é o milissegundo (ms).

*Tempo de Eco (TE): tempo que decorre desde a aplicagao do pulso de RF ao pico
maximo de sinal induzido (onde ¢ feita a leitura de sinal) (figura 15). O TE determina o grau de
declinio T2. A unidade de medida ¢ o ms.

*Tempo de Inversio (TI): tempo que decorre entre a aplicagio do pulso de inversiao de
180° e o primeiro pulso de 90°. Este tempo determinara a substancia a ser saturada. E, desta forma,
possivel manipular ou anular o contraste de um determinado tecido antes de iniciar uma
determinada sequéncia. A férmula para calculo do TI é dada pela expressiao: TI=T1 * In(2). A
unidade de medida é o ms. (Westbrook & Kaut 2000)
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Fignra 15: TE ¢ TR em RM (adap. (Lopes & Costa 2018))

As diferentes sequéncias que se podem utilizar em ressonancia magnética nao serao
abordadas por nio estarem enquadradas no ambito desta dissertagdo. Sera apenas abordada a
sequéncia TrueFISP utilizada no estudo de perfusiao no capitulo 5.

4.2 Contraste nas imagens de RM

As imagens obtidas por RM apresentam areas de sinal intenso (hipersinal — branco na
imagem) e areas de sinal fraco (hiposinal — escuro na imagem). Existem, ainda, areas com sinal
intermédio (tons de cinza intermédios entre branco e preto). O hipersinal significa que o tecido
tem um grande componente transverso de magnetiza¢ao enquanto um hiposinal corresponde a um
componente transverso de magnetizagao de pequena amplitude.

Os dois extremos no que diz respeito ao contraste nas imagens de RM sao a agua ¢ o tecido
adiposo, sendo fundamental entender os mecanismos de recuperacao e relaxamento de ambos.

O tecido adiposo ¢ constituido por hidrogénio ligado a carbono e a 4gua que, por sua vez,
¢ constituida por hidrogénio ligado a oxigénio, que tende a “roubar” os eletrdes que ficam em torno
do nucleo de hidrogénio, tornando a 4gua mais suscetivel aos efeitos do campo magnético principal.
No tecido adiposo, o carbono nio retira os eletrdes em volta do nucleo de hidrogénio, ficando
imune aos efeitos do campo magnético. Por tal motivo, a frequéncia de Larmor do hidrogénio na
agua ¢ maior que a do hidrogénio no tecido adiposo. A recuperagao longitudinal do hidrogénio no
tecido adiposo é mais ripida do que na agua, assim como a perda de magnetizacio transversa. I
desta forma que se justifica o facto da agua e do tecido adiposo aparecerem com tonalidades
diferentes nas imagens de RM.

As imagens obtém contraste principalmente pelos mecanismos de recuperacao T1, declinio T2
e densidade protonica (DP).

e Recuperagdo T1 no tecido adiposo: na recuperagao T1 ha libertacdo de energia dos
nucleos para o meio circundante. O tecido adiposo tem baixo peso molecular, o que torna
o processo de recuperacio rapido. Os momentos magnéticos dos nucleos dos lipidos
relaxam e recuperam rapidamente a By e o tempo T1 do tecido adiposo é, por isso, curto.

e Recuperagido T1 na agua: dada a elevada mobilidade molecular da 4gua, a recuperacio da
magnetizagao transversa e o relaxamento acarreta mais tempo e, por isso, o tempo T1 na

agua ¢ longo.
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e Decaimento T2 no tecido adiposo: o tempo T2 no tecido adiposo ¢ curto porque a troca
de energia dos nucleos entre si é mais eficiente no hidrogénio do tecido adiposo.

e Decaimento T2 na agua: o tempo T2 na agua ¢ mais longo pela menor eficiéncia de troca
de energia entre os nucleos de hidrogénio na agua.

e Uma imagem por densidade de protoes (DP) tem em conta a quantidade de protdes por
unidade de volume nos tecidos. Os tecidos com elevada densidade de protdes tem um
grande componente transverso de magnetizacdo (sinal intenso) e os tecidos com baixa

densidade de protoes tém um pequeno componente transverso de magnetizagao (sinal
fraco). (Ballanger et al. 2005)

Tabela 11: Pardmetros bisicos das ponderacies T1, T2 ¢ DP*

T1 DP T2
TR Curto Longo Longo
Impede a recuperacio Diminuir o Possibilita a
longitudinal de todas as moléculas, | contraste T1, através da | recuperagio longitudinal
fazendo com que elas se diferenciem. recuperacio de todos os tecidos e as
longitudinal dos diferengas T1 na imagem
tecidos. sdo diminuidas.
TE Curto Curto Longo
Desfazamento das moléculas Desfazamento das Mais tempo para o
minimo para o contraste T2 nao se moléculas minimo, desfazamento transversal
pronunciar muito na imagem. diminuindo o contraste
T2.

*Adap. (Westbrook & Kaut 2000)

Cada tecido bioldgico é tnico e possui caracteristicas diferentes em T1 e T2 (tabela 11). Em
suma, substancias cujas moléculas se movem livremente, como ¢é o caso da agua, tem tempos T'1
mais longos e substancias solidas, como o 0sso, cujas moléculas sao mais compactas tém tempos
T1 mais curtos. Em situa¢oes de turbuléncia, como ocorre em regides de bifurcagao de artérias,
nao ha tanta homogeneidade de campo, o que aumenta os efeitos T2* na imagem, e o sinal nesse
local diminui derivado dessa contaminagao por T2*. Este T2* ¢ sempre inferior ao T2 e resulta de
falta de homogeneidade do campo magnético principal que podem ser derivadas do préprio
magneto ou provenientes de suscetibilidades magnéticas originarias dos tecidos ou de outros
materiais colocados dentro do campo magnético. (McMahon et al. 2011)

A semelhanca do que ocorre nas restantes modalidades imagioldgicas, o produto de contraste
em RM tem como objetivo aumentar a diferenciacao entre tecidos, nomeadamente realcando lesoes

e tecidos justapostos com densidades semelhantes.

4.2.1 Produto de contraste

O produto de contraste mais utilizado em RM, nomeadamente na RMC, tem como base o
gadolineo e atua alterando as caracteristicas T1 dos tecidos, uma vez que este produto possui
caracteristicas paramagnéticas. Desta forma, os tecidos surgirdo com hipersinal em imagens com

ponderacao T1.
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De salientar a existéncia de diferentes moléculas (lineares e ciclicos), sendo que em RMC o
mais usado ¢ o gadobutrol, um produto de contraste ciclico. Recentemente surgiram indicagdes
para utilizagao de moléculas ciclicas por serem considerados mais seguros, sendo inclusive retirados

do mercado alguns dos produtos de contraste lineares. (Infarmed 2017) (Hanson 2009) (Infarmed
2018)

4.2.2 Codificagdo espacial

E devida a alteracdes lineares de intensidade do campo By provocadas pelo sistema de
gradientes, colocados ao longo dos 3 eixos do espago (x, y, z). A variagdo do gradiente apresenta-
se em Gauss/cm (1T= 10000G). Aumentando a inclinacio do gradiente, aumenta a variacio linear.
No isocentro do magneto, a intensidade de campo nao ¢ alterada pela a¢ao dos gradientes. O sinal
¢ lido pelo gradiente de frequéncia, também chamado de gradiente de leitura. O tempo de sampling
¢ o tempo durante o qual este gradiente esta ativo. Este sinal ¢ de seguida armazenado no espago
k, que nao é mais do que uma matriz formada por linhas e colunas, que ¢ posteriormente

reconstruido em imagem real apos a aplicagdo da transformada de Fourier. (McRobbie et al. 2000)
(McGowan 2008)
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A RMC ¢ um método de aquisicio de imagem nao-invasivo cada vez mais usado para
estudo da morfologia e fisiologia do sistema cardiovascular. Desde a aquisicio das primeiras
imagens cardiacas, em 1970, até a atualidade, a RMC tem sofrido evolugdes significativas na sua
técnica que permite o estudo cada vez mais pormenorizado de anormalidades globais ou regides
da parede cardiaca, espessura do ventriculo esquerdo, defeitos de perfusio, redu¢ao do fluxo nos
vasos sanguineos, entre outros. Em suma, a RMC assume-se com grande potencial no estudo da
doenga arterial coronaria. Um dos grandes avangos na RMC ¢ o estudo de pesquisa de isquemia
cardiaca através da sequéncia de perfusao, nomeadamente na localizagao de segmentos viaveis e
nao viaveis e, inclusive, detegao de placas ateroscleroticas nas artérias epicardicas. Permite, ainda,
avaliar consequéncias fisiologicas decorrentes da isquemia através da avaliagio de anormalidades
na perfusao do miocardio e de alteragoes sistolicas e diastolicas no metabolismo. A RMC ¢, assim,
definida como uma modalidade de imagem primaria no estudo da isquemia cardiaca. Contudo, a
RMC nao permite detetar alteragoes eletrocardiograficas em tempo real. (Doesch & Papavassiliu
2014) (McRobbie et al. 2006) (Reeder et al. 2001) (Kato et al. 2010) (Hundley et al. 2010) (Reiser
et al. 2002) (Bettencourt & Nagel 2009) (Monmeneu Menadas et al. 2015)

Além da pesquisa de isquemia, a RMC permite uma avaliacao das diferentes
cardiomiopatias através de estudo morfologico, funcional e de viabilidade. No entanto, e sendo
este 0 objetivo do estudo, o foco deste capitulo sera direcionado para o estudo da isquemia por
RMC.

5.1 Gating cardiaco

No momento em que o doente é posicionado para o exame de RMC, os elétrodos
compativeis com a RM sio colocados e ligados ao dispositivo de leitura do ECG. O principal
objetivo que lhes esta confinado ¢é reduzir artefactos e obter uma onda R que seja substancialmente
maior que a onda T ou S (figura 16).

Q
5

Figura 16: Obtencao da onda R. Na sistole hd contragdo das anriculas (onda P) e a contragao dos ventriculos é o complexo ORS.
A onda T corresponde a didstole. (adap. (Sterkliniek 2018))
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Este gating é fundamental para a realiza¢ao do exame de RMC. A sincronizagdo com o gating-
ECG pode ser feita de duas formas:

e DProspetivo: o pulso de RF ¢ iniciado num momento do ciclo cardiaco determinado pelo
ECG;

e Retrospetivo: os pulsos de RF sao aplicados continuamente, em simultaneo com o ECG.

As imagens adquiridas com gating prospetivo sao, normalmente, obtidas em apenas uma fase
do ciclo, que normalmente corresponde a fase em que o coragao esta em “repouso”, a diastole.
Isto significa que sdo obtidos quando se deteta a primeira onde R e o estudo termina antes de ser
detetada a proxima onda R. Este intervalo, conhecido por R-R, ¢ medido em ms e ¢ inversamente
proporcional aos batimentos por minuto (bpm). Ao ser usado o gating prospetivo, o TR sera
determinado pelos bpm.

Durante o intervalo R-R existem trés momentos relevantes (figura 17):

V' Trigger Delay: tempo que decorre desde a detegio da onda R até ao inicio da aquisi¢ao
da imagem;

v' Janela de aquisigio: tempo para a aquisicio dos dados;

v’ Trigger window: tempo entre o término da aquisicio de imagens e a ocorréncia da
proxima onda R. Este corresponde a 10%-15% do intervalo R-R. Este periodo de
tempo ¢ util pois caso a onda R ocorra mais cedo ou mais tarde que o esperado, cla
podera ser detetada. As ondas R que ocorram fora do #rigger window sio excluidas.

Intervalo R-R

€ 2

Trigger Delay  Janela de aquisigio Trigger Window

Fignra 17: Intervalo R-R (adap. (Elster 2018))

Nas imagens adquiridas com gating retrospetivo, os dados siao adquiridos durante o intervalo
R-R. Como nio existe #rigger window, todo o ciclo cardiaco é captado, embora seja mais propenso a
irregularidades do ciclo cardiaco. A conjuga¢iao dos dados do ECG com os tempos de aquisigao
nas diferentes fases permite construir um filme (sequéncias CINE). O tempo total de aquisi¢ao

sera, portanto, o tempo necessario para preencher o espago K. (Elster 2018)

No estudo de pesquisa de isquemia, o gating usado ¢ o prospetivo. Sao adquiridas trés imagens
port ciclo R-R, sendo o espago K preenchido na sua totalidade em cada ciclo, o que nos permite

trés imagens estaticas mas dinamicas no tempo.
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Alguns inconvenientes estido associados ao uso do gating-ECG, nomeadamente:

v Os movimentos respiratorios podem alterar a posicao dos elétrodos;

V" Se os elétrodos ndo aderirem corretamente a pele, rever a colocacio dos mesmos e garantir
que a pele ndo esta transpirada e esta devidamente depilada;

v Em caso de obtencio de ondas R baixas, experimentar o uso de gating periférico.

5.2 Estudo de perfusao por RMC

Perfusao é o termo que corresponde ao aporte sanguineo constante para os tecidos através
dos capilares. No que respeita as unidades de medida, normalmente é expressa em mL/100g de
tecido/min. Assim sendo, uma baixa perfusio corresponde a isquemia celular, enquanto elevados
valores de perfusio estao associados a lesGes hipervasculares, como ¢ o caso da maioria dos
tumores. (Jahng et al. 2014)

A Perfusio é uma avaliacio hemodinamica, que pode ser realizada através de
técnicas ultra-rapidas com o objetivo de fornecer uma medida relativa ou absoluta da passagem de
sangue arterial para 6rgaos ou tecidos. A sua aplicabilidade tem aumentado e é de grande
importancia no diagnoéstico e conduta de certas situagdes clinicas. (McRobbie et al. 2000) (Jahng et
al. 2014)

O estudo de perfusao por RMC surge no mercado da imagem médica no ano de 1990 e
rapidamente grandes avangos na técnica de aquisi¢ao foram alcangados, tornando-a um método de
eleicao face aos métodos ja existentes, pela elevada resolucdo espacial e auséncia de exposigao a
radiacdo ionizante. (Reiser et al. 2002)

Uma meta-analise realizada para avaliar a performance do uso de RMC por perfusio no
estudo da doenga arterial coronaria concluiu que este método apresenta uma elevada especificidade
(80%) e sensibilidade (89%), e o uso do agente vasodilatador adenosina é mais sensivel e especifico
do que o uso dipiramidol. (Hamon et al. 2010)

O maior desafio a superar na obtencdo das imagens cardfacas ¢ o artefacto derivado do
movimento do coragao, da respiragao e do fluxo sanguineo. Estes artefactos causam alteragoes na
intensidade de sinal ao longo do tempo e um dos artefactos mais conhecidos derivado desta
situagdao ¢ o chamado Ghosting. O inconveniente do movimento cardiaco pode ser melhorado pela
sincronizagao da imagem com o ECG do paciente (cada etapa de codificagdo de fase ¢ realizada na
mesma fase do ciclo cardiaco), ou pelo uso de um sensor periférico num dos dedos da mao ou do
pé, denominado gating periférico. A sincronizagado com o ECG produz imagens de melhor
qualidade, mas quando nio ¢é possivel essa sincronizagao, o uso de gating periférico torna-se uma
solucdo viavel. (McRobbie et al. 2006)

As zonas onde a isquemia esteja presente apresentar-se-20 com um atraso na chegada de
produto de contraste quando comparadas com zonas sem isquemia, indicativo de ma perfusdao
nessa regiao. (McRobbie et al. 2000)

A passagem de produto de contraste pelo miocardio é extremamente rapida, na ordem dos
10s ou menos. (McRobbie et al. 2006)

Na sequéncia de perfusdo siao obtidas cerca de 250 imagens. (Xue et al. 2009)
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5.2.1 Sequéncia TrueFISP

A sequéncia usada na obtencao das imagens de perfusao na RMC ¢ denominada TrueFISP,
pelo elevado contraste entre o sangue e o miocardio que produz. Esta faz parte da familia gradiente
eco (GE) e o seu nome genérico ¢ Fully rewound GE. Descrita por Oppelt et al. em 1986, esta
sequéncia apresenta denominagoes diferentes de acordo o fabricante. (McRobbie et al. 2000)
(Fuchs et al. 2003) (Oppelt et al. 1986)

A sequéncia de pulsos GE pode ser classificada em GE coerente e GE incoerente. A
diferenca entre elas reside na restitui¢ao a fase da magnetizagao transversa. A sequéncia TrueFISP
enquadra-se no grupo GE coerente e que sera de seguida explicado.

A sequéncia TrueFISP ¢ uma Steaty-State ponderada em T1. Esta ponderagao ¢ conseguida
com um pré-pulso de 90° que destréi a magnetizagao longitudinal do miocardio, de modo a realgar
a chegada do produto de contraste com a aplicacio de um TT do miocardio.

Na sequéncia de pulsos GE coerente é aplicado um pulso de RF. A restituigdo a fase ocorre
pelo uso de um gradiente, ao invés da spin eco (SE) em que é usado um pulso de 180° para o
mesmo efeito. Ao serem utilizados gradientes para a refazagem de spins, é possivel utilizar tempos
TR e TE curtos, o que torna esta técnica ultra-rapida e util nos estudos cardiacos que requerem
apneia respiratoria. No processo de uma GE, ha uma componente de magnetizagao transversal
que permanece entre pulsos. Para eliminar esta magnetizagao residual, um rebobinador ¢ aplicado
apos a leitura cuja funcao ¢ reverter a inclinagao do gradiente, favorecendo, assim, a restituicao a
fase da magnetizagao transversal. Na aplica¢ao do pulso seguinte, a magnetizagao transversal ja se
encontrara novamente em fase. De salientar que esta magnetizacao transversal que permanece entre
pulsos ¢ fulcral para a produgao de um forte sinal em tecidos com T2 longo, util para diferenciar o
sangue do miocardio. (Reeder et al. 2001)

Na TrueFISP, os gradientes transversal e longitudinal sao equilibrados e simétricos nos trés
eixos (X,Y e Z) ao longo de um TR e as variagdes de fase induzidas por fluxo rapidos e permanentes
sao eliminadas (figura 18). Isto garante um aumento da relacao sinal-ruido (RSR). (McRobbie et al.
2000) (Reeder et al. 2001)

Pulso
de radiofrequéncia

Gradiente { \

de corte

Gradiente
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de frequéncia % 7
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Figura 18: Distribuicdo dos gradientes ao longo de um TR na sequéncia TrueFISP (adap.
(McRobbie et al. 2006))
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Como a RSR ¢ elevada nesta sequéncia, ¢ possivel aumentar a largura de banda, o que
diminui o tempo de aquisi¢do e, consequentemente, o TR. Como os movimentos moleculares do
sangue nao criardo artefacto de fluxo pela arquitetura dos gradientes presente na TrueFISP, esta é
uma das grandes vantagens desta sequéncia, além de que o contraste depende das propriedades T'1
e T2 dos tecidos e ndo do fenémeno de entrada de fluxo de entrada no corte. Este facto garante
uma boa qualidade de imagem mesmo em pacientes com débito cardiaco reduzido. Um pré-pulso
pode ser usado para determinar qual o tempo T1 necessario para os gradientes transversal e
longitudinal equilibrarem. (Reeder et al. 2001)

5.3 Estudo de perfusdo em stress e em repouso

O estudo de perfusio em RMC ¢ usado para avaliacao de isquemia. Este ¢ realizado sob
efeito de stress farmacoldgico através de um agente vasodilatador que permite diferenciar areas de
hipoperfusao, indicativas de isquemia. Esta avaliagdo s6 é possivel através de imagens adquiridas
em ponderac¢ao T'1 e com a administragao de produto de contraste, de modo a avaliar a sua primeira
passagem. No estudo da perfusio em s#ess, tem de ser administrado ao doente um agente
farmacologico vasodilatador. Este permitira o diagnéstico e prognoéstico da isquemia. (Bettencourt
& Nagel 2009) (Monmeneu Menadas et al. 2015)

Os agentes de stress mais usados sio a adenosina (usado nos pacientes incluidos neste
estudo) e o dipiridamole. Estes farmacos sio considerados seguros e com baixa incidéncia de
reagbes adversas. (Bettencourt & Nagel 2009) (ACC 2017)

A elaboragdo desta dissertacio tem em conta o estudo da isquemia. Esta esta presente
quando ocorre a obstru¢ao de uma artéria ou quando ha enfarte. Ha, por isso, falta de sangue
oxigenado numa regido especifica. Tal implica que nos primeiros minutos ap6s injecao de produto
de contraste a regido da isquemia esteja com falta de irrigacdo, mas mais tarde o sangue chegara
por artérias acessorias (circulagio colateral) (figura 19). (Shetty 2018)

Intensidade de sinal

Sangue

Miocardio
(estado normal)

Enfarte do miocardio

Isquemia do miocardio

Obstrucao vascular

>

Estudo de perfusio Estudo de perfusio
precoce (1’passagem) tardio Tempo

Fignra 19: Variacao da intensidade de sinal ao longo do tempo em isquemia e enfarte do miocdrdio

(adap. (Shetty 2018))
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O estudo da perfusao em repouso ¢ realizado de igual forma ao estudo de perfusiao em stress,
com a mesma sequéncia e administracio de produto de contraste para avaliar a passagem do
mesmo, contudo nao é usado o fairmaco vasodilatador. O estudo em repouso ¢ realizado cerca de
3min apos o estudo em stress devido ao tempo necessario para ocorrer o washout do contraste.
(Ballanger et al. 2005)

5.3 Planeamento das imagens de RMC

A marcacao de planos na RMC ¢ realizada de acordo com a orientagiao do VE e, portanto,
varia de paciente para paciente. A nomenclatura usada para a defini¢ao dos planos cardiacos é eixo
longo horizontal (imagem de 4 camaras), eixo longo vertical (imagem de 2 camaras) e eixo curto
(figura 20). (Lee 2006) (Hazirolan et al. 2007)

/
/
ElXO

) Longo eixo_—" /
/ - o ~ /
Eixo curto vertical Imagem de 3 cadmaras /

Figura 20: Representagao da marcacio dos planos em RM cardiaca e visualizacao das camaras cardiacas. (adap. (Lee 2006))

Assumindo a existéncia de dois eixos longos (vertical e horizontal) e um eixo curto, é
essencial entender a marcagao desses planos no momento da realizagio da RMC para obtengao
dessas imagens, tendo em conta diferentes regides anatémicas:

» Eixo longo: linha que passa no centro da valvula mitral e o 4pex do VE;
> Eixo curto: linha perpendicular a0 maior eixo do VE. (Lee 2006)

Estes planos gerados pela marcagao do eixo longo e eixo curto sio obtidos, geralmente,
por uma orientagao obliqua face aos convencionais planos axial, coronal e sagital.

Apesar das vantagens inerentes a ecocardiografia, algumas limitacdes como o fato de ser
dependente do operador e ter uma janela acustica limitada em certos pacientes, alguns segmentos
infero-basais sdo dificeis de estudar por este método imagiologico. Nos pacientes que tenham sido
submetidos a intervencao cirtrgica a nivel ventricular, a ecocardiografia nao é tio precisa quanto a
RMC. Além disso, na RMC ¢ possivel avaliar sempre o eixo curto independentemente da geometria
cardiaca e todo o funcionamento do miocardio pode ser estudado. (Hazirolan et al. 2007) (Edalat
2012)

Para a obtengdo das imagens do estudo de perfusio é necessario obter imagens de dois
eixos longos (imagem de 2 camaras e imagem de 4 camaras) para o planeamento dos trés cortes

em eixo-cutto.
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» Eixo curto
A obtengao de imagens de RM no eixo curto é particularmente importante na elaboragao
do presente estudo, uma vez que serdo nestas realizadas as medigdes de intensidade de sinal. E
possivel planear a marcacao de mais de trés cortes, mas no estudo em causa apenas foram obtidas
trés imagens do eixo curto: basal, média e apical. A imagem basal inclui as camaras cardiacas e esta
proxima de grandes vasos sanguineos enquanto a imagem apical, por norma, apenas inclui
ventriculo esquerdo. (Williamson, Eric E., McGee 2008)

A marcagao dos planos de corte é feita nas imagens do eixo longo de duas e quatro camaras
previamente obtidas. As imagens dos dois eixos longos sio colocadas em sistole. O planeamento
inclui 5 cortes, onde o mais basal fica no limite do VE e o mais apical no apex do VE (figura 21).
Posteriormente, elimina-se os cortes das extremidades permanecendo os 3 cortes centrais que
englobam a localizagao basal, média e apical (figura 22).

Fignra 22: Planeamento de 3 cortes no eixo longo

5.4 Modelo de 17 segmentos para estudo das artérias
coronarias na RMC

Para definicao dos territérios das artérias corondarias que apresentam isquemia nesta
dissertagdo sera tido em conta o modelo de 17 segmentos estipulado pela Awerican Heart Association
(AHA) para avaliagao do miocardio e do VE.
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As guidelines publicadas pela AHA referem que qualquer modalidade imagiolégica cardiaca
deve definir, orientar e mostrar a imagem do coragao de acordo com o longo eixo do VE e planos
orientados a 90° em relacao a este, uma vez que o uso exclusivo do longo eixo nao permite transpor
as auriculas, ventriculos e territérios do miocardio irrigados pelas principais artérias coronarias e,
com recurso a planos a 90° a este, é possivel visualizar as cavidades cardfacas e o fluxo sanguineo

para o miocardio pelos respetivos vasos sanguineos (figura 23). (Cerqueira et al. 2002)

Direita Eixo curto
Esquerda

Eixo longo vertical

? Basze ﬁ\pe:-c

Planco para o eixo longo vertical

Yo

Apex
Eixo longo horizontal

? Direita Esquerda

Base

0

Plano para o eixo longo horizontal

Figura 23: Orientagao dos planos cardiacos para imagens por SPECT, PET, TC e RM cardiacas (adap.
(Cergueira et al. 2002))

O numero de segmentos para efetuar a divisio das regides arteriais coronarias nem sempre
foi homogéneo, uma vez que para tomografia computorizada (TC) e RMC houve propostas de
segmentacdo entre 48 até 144 segmentos, o que na pratica clinica nio é viavel. (Cerqueira et al.
2002)

No ano de 2002, a AHA publica o seu modelo de segmentagao do VE com nomenclatura
universal que permite o seu uso em varias modalidades imagioldgicas, permitindo correlacionar
umas com as outras ¢ mais facilmente localizar e comparar regides anatémicas. E o modelo de
segmenta¢ao mais usado pelos investigadores. Os termos basal, médio e apical definem a
localizagdo ao longo do longo eixo do ventriculo, desde a base até ao apex. (Williamson, Eric E.,
McGee 2008) (Peng et al. 2016)

Esta divisao foi estabelecida ap6s um estudo que envolveu 102 pacientes adultos sem
doenca cardiaca que foram sujeitos a autépsia com o objetivo de se avaliar de forma mais precisa
a massa e o tamanho do miocardio. O coragio foi dividido em tergos basais, médios e apicais de
forma perpendicular ao eixo longo do VE. Os resultados obtidos estabeleceram que 42% da massa
total estava confinada ao segmento basal, 36% para o segmento médio e 21% para o segmento
apical. (Cerqueira et al. 2002)

O modelo de 17 segmentos da AHA segue a logica do estudo supra-descrito com valores

de massa proximos dos apresentados, estabelecendo valores de massa de 35% tanto para o
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segmento basal como para o segmento médio e de 30% para o segmento apical. (Cerqueira et al.
2002) (Williamson, Eric E., McGee 2008)

Este modelo divide o coragao em segmentos de acordo com o eixo longo do ventriculo e
uma circunferéncia de 360° (figura 24). A designacio atribuida aos segmentos no longo do eixo
longo do ventriculo desde a base até ao apex é de basal, médio e apical. A nivel circunferencial, os
cortes na localizacao basal e média sao divididos em seis segmentos, cada um de 60°, tendo como
designacao (dependendo da localizagido) anterior, anterior-septal, inferior, infero-septal, infero-
laterais e antero-laterais. (Cerqueira et al. 2002) (Peng et al. 20106)

1- Segmento basal anterior
“ 2- Segmento antero-septal
3- Segmento infero-septal
a 4- Segmento basal inferior
5- Segmento basal infero-lateral
Q 6- Segmento basal antero.lateral
7- Segmento médio anterior
8- Segmento médio antero-septal
9- Segmento médio infero-septal
6 10- Segmento médio inferior
11- Segmento médio infero-lateral
” 12- Segmento médio antero-lateral
13- Segmento apical anterior

14- Segmento apical septal
15- Segmento apical inferior

Figura 24: Modelo de 17 segmentos da AHLA (adap. 16-Segmento apical lateral

(Cerqueira et al. 2002)) 17- Apex

Os segmentos 1 e 7 correspondem a localizagao da parede anterior cardfaca, tanto na base
como na regiao média do coragdo, daf a sua designacio de segmento basal anterior e segmento
médio anterior, respetivamente. O septo interventricular divide o VD do VE e, nessa regiao, ¢
atribuida a designacao de segmento anterior e inferior (segmentos 2, 3, 8 ¢ 9). A regiao basal engloba
os segmentos de 1 a 6. A regiao média segue a mesma logica da regiao basal, com numeracio de 7
a 12. Da base até ao 4pex, o coragao ¢ uma estrutura que afunila, diminuindo o diametro a medida
que se aproxima do apex e, portanto, a regido apical apenas necessita da divisio em quatro
segmentos (segmentos 13, 14, 15 e 16). Por dltimo, o segmento 17 corresponde ao apex do coragao,
representado pelo musculo miocardio e livre de qualquer cavidade cardfaca. (Cerqueira et al. 2002)
(Peng et al. 20106)

A identifica¢ao dos segmentos nas imagens por RMC ¢ feita nos cortes ao longo do eixo
curto. (Cerqueira et al. 2002)

Na aquisi¢ao de imagens de perfusao no estudo por RMC, o eixo longo do VE ¢ dividido
em trés parcelas iguais e trés imagens sao obtidas: uma do segmento basal, outra do segmento
médio e uma ultima do segmento apical. A espessura de corte para esse estudo deve ser selecionada
de acordo com a resolu¢do da modalidade imagioldgica em causa, sendo que de acordo com Soczety
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for Cardiovascular Magnetic Resonance esse valor ¢ de 8mm. (Cerqueira et al. 2002) (Kramer et al. 2013)
(Williamson, Eric E., McGee 2008)

Cada uma das trés maiores artérias cardiacas ¢ responsavel por irrigar segmentos
apresentados no modelo da AHA (figura 25). Esses vasos sanguineos sao a artéria DA (segmentos
1,2,7,8,13, 14 ¢ 17), a artéria coronaria direita (segmentos 3, 4, 9, 10 e 15) e a artéria circunflexa
esquerda (segmentos 5, 6, 11, 12 e 16). A distribuicao da irrigacao sanguinea por cada um desses
vasos sanguineos pelos diferentes segmentos esta representada nas figuras 25 e 26. Esta distribuicao
nem sempre ¢ linear e o segmento 17 é o que apresentada maior variabilidade na artéria que o irriga,
podendo ser qualquer uma das trés referidas. (Cerqueira et al. 2002) (Peng et al. 20106)

Eixo longo
vertical

Basal Mid

Eixo curto

Apical Medlo
4
C Wz —
Artéria descendente Arteria coronaria Arteria circunflexa

anterior esquerda  direita esquerda

Figura 25: Territdrios das artérias corondrias no modelo de 17 segmentos da AHA (adap. (Cerqueira et
al. 2002)

O segmento 17 quase nunca é estudado em perfusio sob s#ess em campos de 1,5T, pois
apenas sao adquiridas trés imagens em eixo curto no ciclo R-R. Em campos de 3T, e se a frequéncia
cardfaca permitir, podem ser obtidas as trés imagens em eixo curto e uma em eixo longo para

visualiza¢ao do segmento 17.
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Artéria descendente
anterior esquerda

Artéria

circunflexa

Figura 26: Territdrio das artérias corondrias no modelo de 17 segmentos da AHA numa perspetiva
circunferencial (adap. (Kaster et al. 2012))

coronaria
direita

5.5 Correcao do movimento (MoCo)

Em fisica, a0 movimento por defini¢ao corresponde a mudanca de posi¢ao de um objeto
ao longo do tempo. A mecanica classica é o ramo da fisica que estuda o movimento. (Lopes 2000)
Em RM, o movimento ¢ particularmente importante face a outras modalidades de aquisi¢ao
de imagem principalmente devido ao tempo de exame associado, uma vez que este sendo na ordem
de alguns minutos, é praticamente impossivel o paciente nao se movimentar nesse intervalo de
tempo. Tal facto acarreta artefactos de movimento nas imagens de RM. (Xiwei Zheng, Cong Bi,
Marissa Brooks 2015)
O movimento proveniente dos pacientes ¢ maioritariamente de natureza fisiolégica e, como
tal, podemos distinguir entre:
» Movimentos involuntarios periédicos (movimentos cardiaco,
respiratorio e peristaltico, fluxo sanguineo e movimento do liquido cefalorraquidiano);
» Movimentos involuntarios subitos (espirrar, tossit, bocejar, degluti¢io,
movimento dos olhos);
» Movimentos involuntarios (desconforto no posicionamento, criangas
cuja tendéncia a0 movimento ¢ maior...).(Godenschweger et al. 2016) (Xiwei Zheng,
Cong Bi, Marissa Brooks 2015)
A corregao do movimento respiratorio pode ser feita de forma prospetiva ou retrospetiva.
As técnicas de corregdao prospetiva sao executadas em tempo real (no momento da aquisi¢ao da
imagem) onde o movimento ¢é estimado antes do preenchimento do espago K, ajustando-se
parametros de aquisi¢do. O espago K é um conceito abstrato que nao é mais do que uma matriz
constituida pelos eixos de coordenadas X (eixo da fase) e Y (eixo da frequéncia), sendo que cada
linha desta matriz é preenchida por um eco obtido numa sequéncia de pulsos durante o exame de
RM. Cada ponto desta matriz corresponde a uma intensidade de sinal e a uma posi¢ao no tempo
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(cada posicao representa a amplitude do sinal recebido num dado instante.) Assim, o sistema de
coordenadas ¢ fixo durante a aquisi¢ao. Este tipo de corre¢ao tenta solucionar o problema desde o
inicio do exame. Ao invés, a correcdo de movimento retrospetivo implica um conjunto de métodos
para manipular o espaco K apds a aquisicio de imagens, ou seja, no pos-processamento.
(Godenschweger et al. 2016) (Xiwei Zheng, Cong Bi, Marissa Brooks 2015) (White et al. 2010)
(Henningsson & Botnar 2013)
A empresa Siemens, em 2009, propos um algoritmo nao supervisionado com o intuito de
solucionar a problematica do movimento cardfaco e respiratorio nos exames de perfusao da RMC.
Embora nao pormenorizada, procede-se, de seguida, a explicagao dos principios basicos do
funcionamento do software de pos-processamento MoCo. A descricio do desenvolvimento do
software foi publicada por Xue et al.. A valida¢ao dos dados foi efetuada com a realizagio de RM de
perfusao em 2 equipamentos de 1,5T (Szemens MAGNETOM Espree e Avanto) numa amostra de 40
pacientes de 3 institui¢Oes distintas, perfazendo um total de 260 séries de perfusao das quais:
» 74 séries de perfusio com a sequéncia TurboFLASH
» 12 séries de perfusio com a sequéncia TrueFISP
» 174 séries de perfusio com a sequéncia GRE-EPI

Foram adquiridos no minimo 3 cortes em cada segmento do miocardio (basal, médio e
apical) e inicialmente adquiridas duas imagens por densidade de protdes para permitir corrigir a
falta de homogeneidade devido a bobine de superficie. Nas imagens de perfusao, a densidade de
protoes é constante pela anatomia do miocardio e caso haja mudancga de sinal nas imagens por
densidade de protdes pode estar associada a falta de homogeneidade referida. (Xue et al. 2009)

O algoritmo proposto ¢ nao-supervisionado e, por forma a maximizar o uso clinico do
mesmo, este lida com as diferentes posi¢oes dos cortes basal, médio e apical e ndo com a anatomia
do miocardio. (Xue et al. 2009)

Ha quatro etapas a destacar no processo de MoCo, ilustradas na figura 27.

Perfusion

Consecutive Surface Coil
Motion Inhomogeneity
Compensation Correction

Key frame

Parametric Map

detection Generation

Figura 27: Etapas do processo MoCo da Siemens

» Key-Frame Detection

A escolha inicial é o frame que contém o pico maximo de contraste no miocardio em relagao
aos tecidos adjacentes. Essa imagem, tendo em conta o movimento das que lhe sio subjacentes,
serd corrigida. E selecionada outra imagem com nivel de contraste semelhante a inicialmente
escolhida e é efetuado o processo de correlagio cruzada em que dois sinais sao dados como put
para produzir um terceiro sinal (outpui). Além de avaliar a similaridade entre sinais, a correlagdo
cruzada ¢ util para calcular e representar graficamente as correlagdes entre duas séries temporais
em diferentes periodos de tempo, como acontece na perfusao por RMC. A correlagio cruzada
aumenta com a passagem do bd/us de contraste ao longo do tempo. (Xue et al. 2009)
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» Consecutive Motion Compensation
A compensagao do movimento inicia-se na imagem key frame previamente escolhida e
prossegue para as imagens na vizinhanga (cada imagem ¢ alinhada pela imagem anterior
previamente transformada). O processo repete-se com varios registos 2D-2D até toda a série de
imagens de perfusido ser corrigida. Os autores consideram este processo como uma extensio do
método classico de fluxo 6tico. (Xue et al. 2009)
» Surface Coil Inhomogeneity Correction
Para corrigir a intensidade das imagens registadas como &gy frame, o algoritmo proposto usa
o algoritmo Expectation-Maximization (EM) e as curvas B-Spline Free Form Deformation
(BFFD). (Xue et al. 2009)
O algoritmo EM pode ser dividido em duas etapas: etapa E e etapa M. Na etapa E, o
algoritmo procura a maxima semelhanga entre os dados, podendo ser usado um filtro Kalman ou
outro para suavizar a imagem, e na etapa M ¢ feito o #pdate dos dados da etapa anterior. Apartir dai

pode classificar o tecido em:
e Background
e Tecidos com elevada intensidade de sinal

o Tecidos com baixa intensidade de sinal

Esta classificagao ¢ util porque o contraste das imagens de densidade de protdes nao
permitem distinguir os tecidos da forma que aqui foi efetuada. Com esta classificagao, pode excluir-
se todos os pixéis em background, pois estes nio precisam de ser incluidos nos calculos
computacionais que se seguem. (Xue et al. 2009)

O objetivo da Free Form Deformation (FFD) é modelar determinadas deformagoes
arbitrarias que surgem, neste caso, na imagem. Objetos com deformacao, como por exemplo uma
imagem de ressonancia com artefacto de movimento, podem ser computacionalmente
manipulados. Para tal, seriam manipulados determinados pontos de controlo. No entanto, no caso
do MoCo é usada a B-spline que resulta de uma func¢io polinomial (neste caso ¢ usada a de terceiro
grau - cubic B-Spline) que usa coeficientes reais em vez de pontos de controlo. No entanto, os
autores optaram por nao usar o valor do ponto de controlo obtido na etapa M por considerarem
levar a solugao de um sistema linear para cada pixe/ na imagem. Assim sendo, ¢ estimado um “bias-
free” por uma férmula matematica para estimar o sinal real em cada pzxel. (Xue et al. 2009)

Pela analise da figura 28, constata-se uma variagao significativa na intensidade de sinal ao
longo do tempo: a esquerda, selegio de um ponto com défice de perfusdo; a direita, grafico da

variacdo da intensidade de sinal a longo do tempo nesse pixel.
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Figura 28: Estimativa de perfusio numa imagem obtida por RM cardiaca (adap. (Xue et al. 2009))
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» Perfusion Parametric Map Generation

Numa etapa final, os autores desenvolveram um algoritmo para gerar mapas de perfusio
(figura 30) para cada pixe/ na imagem. Tendo como referéncia a curva inicial de intensidade de sinal,
sao obtidas novas curvas de intensidade de sinal pelo processo de convolu¢io com filtros
gaussianos. Para cada caso clinico foram criados quatro mapas paramétricos, um para cada
parametro analisado: wpslope (SLOPE), time-to-peak (T'TP), peak time (PT) e area-under-curve (AUC)
(tigura 29). A area-under-curve pode ser calculada entre o ponto no inicio do aumento da intensidade
de sinal (tf) até ao seu pico maximo (t,). (Xue et al. 2009)
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Figura 29: Curva de intensidade de sinal ao longo do tempo ¢ parimetros
analisados (adap. (Xue et al. 2009))
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Figura 30: Exemplo de mapa de perfusio (adap. (Xue et al.
2009))

As séries de perfusao foram avaliadas e classificadas de acordo com o movimento que
apresentavam, constatando-se que 35% nao tinha movimento significativo, mas 0 mesmo nao
acontecia com os restantes 65%. (Xue et al. 2009)

Para avaliar quantitativamente a aplicacio do MoCo, os autores selecionaram 30 séries das
que classificaram como tendo movimento significativo e procederam a medi¢ao dos seguintes
valores:

e Movimento relativo a partir do ponto central do VE na direcdo antero-inferior;
e Movimento relativo a partir do ponto central do VE na dire¢ao lateral-septal;

e A relagio de sobreposi¢ao do miocardio;



e Distancia entre os contornos do miocardio.
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Estas medidas estdo sumarizadas na figura 31. Pela observacao dos valores constata-se

significativa redugao do movimento ap6ds aplicacao da técnica MoCo. (Xue et al. 2009)

Ty [mm] Ts.p [mm] Dice ratio MBE [mm]
original | moco | original | moco | original | moco | original | moco

Média 397 1.39 6.68 1.12 0.56 0.87 3.84 1.29
Desvio padrio 3.26 1.03 4.60 0.83 0.20 0.04 3.19 1.24

moco: motion correction

Fignra 31: Medidas estatisticas para avaliacio quantitativa antes e apds aplicacao de MoCo (adap. (Xue et al. 2009))

Todo o processamento para um estudo de perfusao com trés séries (segmento basal, médio e

apical) aplicando o MoCo demora menos de um minuto. (Xue et al. 2009).

Em 2011, parte dos mesmos autores envolvidos no estudo inicial que conduziu ao langamento

no mercado da técnica MoCo fizeram uma nova publicagdo com o objetivo de avaliar a qualidade

das imagens com MoCo e a performance no diagndstico, concluindo que as imagens da série de

perfusido apos processamento com MoCo tinham qualidade classificada como de boa a excelente.
(Shanbhag et al. 2011)
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6 Avaliacao qualitativa do MoCo

Para dar a conhecer o modo como o estudo serd levado a cabo, é necessirio definir as
caracteristicas metodolégicas do estudo.

6.1 Materiais

Os casos clinicos foram recolhidos do sistema de arquivo de imagens médicas PACS (Picture
Archiving and Communication System) do Hospital Privado de Alfena cujo pedido de autorizagao a
comissio de ética, tendo em conta o Regulamento (UE) 2016/679 do Patlamento Europeu e do
Conselho de 27 de abril de 2016 relativo a protecao das pessoas singulares no que diz respeito ao
tratamento de dados pessoais e a livre circulacao desses dados e que revoga a Diretiva 95/46/CE
(Regulamento Geral sobre a Protecao de Dados) se encontra no anexo A. Garantir-se-4 a ocultagao
da identificagao dos exames dos pacientes usados neste estudo.

Dos casos clinicos diagnosticados com isquemia na base de dados fornecida pelo Dr. Nuno
Bettencourt, apenas foram incluidos no estudo aqueles efetuados a partir de 6 de outubro de 2016,
data em que a ferramenta de poés-processamento de imagem MoCo foi instalada nesta unidade.
Assim sendo, a lista inicial facultada continha 565 registos de exames de 3/05/2015 a 7/03/2018.
Foram excluidos 180 casos por datarem anteriormente 6 de outubro de 2016 pela razao supra-
citada. Dos restantes 385 registos, foram incluidos 12 casos. Na tentativa de aumentar a amostra,
uma segunda lista datada entre 8 de margo de 2018 e 10 de maio de 2018 com 30 casos foi facultada,
snedo incluidos mais 6 casos. Assim sendo, a amostra total recolhida foi de 18 casos. Na importacao
dos casos clinicos do sistema de arquivo para o sistema de armazenamento ocorreu um erro em 5
dos casos, ficando a amostra reduzida a 13 casos.

A analise estatistica com os valores resultantes dessas medi¢oes foi realizada com recurso ao
software de analise estatistica IBM SPSS Statistics 24.

As medic¢des de intensidade de sinal foram efetuadas no Hospital Privado de Alfena com o
software Syngo MR D174 da Siemens.

6.2 Métodos

Quanto a abordagem metodoldgica, o estudo que se apresenta ¢ observacional e teve como
unidade de andlise individuos com isquemia positiva no territorio da artéria DA. A amostra é, assim,
considerada nao probabilistica e por conveniéncia. Uma vez que foram feitas medi¢Oes de
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intensidade de sinal para se obter uma conclusao através desses valores, trata-se de um estudo
retrospetivo. Quanto ao periodo de seguimento, este estudo ¢ transversal.

O estudo iniciou-se com as medi¢oes em territdrios com isquemia e no interior da camara
cardiaca em imagens pela marcagao de ROI’s apos a aquisi¢ao pela técnica de perfusao durante
uma RMC e na mesma imagem e no mesmo local mas ap6s aplicagdo de pds-processamento com
MoCo. Este pés-processamento ¢é definido durante o planeamento da sequéncia TrueFISP. E neste
momento que o Técnico de Radiologia define se quer usar MoCo ou nao. A primeira medi¢ao foi
sempre efetuada na sequéncia sem MoCo, sendo definidos dois ROI’s: o primeiro na camara
cardiaca e o segundo na por¢io com isquemia. A avaliagao qualitativa da por¢do com isquemia na
sequéncia de perfusio foi efetuada pelo Dr. Nuno Bettencourt, clinico experiente na area da RMC.
A imagem escolhida foi aquela na qual é maior o efeito de hipoperfusio na isquemia. Selecionada
essa imagem, marcou-se o ROI nos dois locais referidos. Todos os ROI’s utilizados tinham uma
area de 0,23 cm” (0 que corresponde a 5 pixéis incluidos nessa area selecionada). Procedeu-se 2
obtengao da mzean curve em cada um dos casos para permitir observar e concluir sobre a variagao da
intensidade de sinal ao longo do tempo. Nesta analise temporal, selecionou-se a imagem que tinha
sido previamente definida como sendo aquela onde é maior o efeito de hipoperfusdo. Nessa
imagem foi possivel quantificar a intensidade de sinal nos dois ROI’s. O mesmo processo foi
repetido para a sequéncia com MoCo, cuja medigao foi efetuada na mesma imagem selecionada na
sequencia sem MoCo.

Uma vez que estamos perante uma dimensao da amostra inferior a 30 casos clinicos, foi
necessario averiguar se os dados seguem uma distribui¢ao normal. Assim, procedeu-se a verificagao
da normalidade pelo teste ndo paramétrico Shapiro-Wilk e pela defini¢io da hipétese nula (Ho) e da
hipétese alternativa (H):

v Hp: os dados seguem uma distribuicio normal;
v Hi: os dados nio seguem uma distribuicio normal.

Apbs a realizagdo do teste da normalidade, iniciou-se o teste de hipéteses com o teste t para
amostras emparelhadas com a defini¢ao da hipdtese nula (Hg) e da hipétese alternativa (Hy):

v Ho: nio ha diferencas significativas na quantificacio da intensidade de sinal com e sem
algoritmo de corre¢ao de movimento;
v Hi: HO nio ¢ verdadeira.
O nivel de significancia («) usado foi de 0,05. Com os resultados obtidos foi possivel

determinar o p-value e retirar conclusoes.

6.3 Resultados

Para testar a normalidade dos dados em ambos os grupos definidos (sem MoCo e com MoCo)
nos dois ROI’s efetuados, foi realizado o teste ndo paramétrico Shapiro-Wilk. Para o caso do ROI

na camara cardiaca, os resultados se encontram na tabela 12.

Tabela 12: Teste de Shapiro-Wilk (p-value) para o ROI na camara cardiaca

Grupo Shapiro-Wilk (p-value)
Sem MoCo 0,613
Com MoCo 0,605
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O histograma com analise da distribui¢do normal e o grafico Q-Q dos grupos sem e com

MoCo do ROI colocado na camara cardiaca encontram-se representados nas figuras 32, 33, 34 e 35.
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Normal esperado

Histograma

67 WMédia = 255 52
Desvio padrio. = 163,826

Frequéncia
s

1_ \\\“_

T
100,0 200,0 3000 4000 500,0 00,0 700,0
IS

Figura 34: Histograma referente ao ROI na camara cardiaca (com MoCo)
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Fignra 35: Grafico O-Q para 0 ROI na cimara cardiaca (com MoCp)
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Para testar a normalidade dos dados em ambos os grupos definidos (sem MoCo e com MoCo)
no ROI nos segmentos com isquemia foi, igualmente, realizado o teste nao paramétrico Shapiro-
Wilk cujos resultados se encontram na tabela 13.

Tabela 13: Teste de Shapiro-Wilk (p-value) para o ROI nos segmentos com isquemia

Grupo Shapiro-Wilk (p-value)
Sem MoCo 0,821
Com MoCo 0,834

O histograma com analise da distribui¢ao normal e o grafico Q-Q dos grupos sem e com MoCo
do ROI colocado nos segmentos com isquemia encontram-se representados nas figuras 36, 37, 38
e 39.
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Figura 36: Histograma referente ao ROI nos segmentos com isquemia (semt MoCo)
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Figura 38: Histograma referente ao ROI nos segmentos com isquemia (com MoCo)
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Fignra 39: Grafico Q-Q para o ROI nos segmentos com isquemia (com MoCo)

Apbs ser efetuado o teste a normalidade, foi realizado o teste t para amostras emparelhadas,

cujos resultados métricas descritivas obtidas encontram-se na tabela 14 para os dados do ROI na

camara cardiaca e na tabela 15 para os dados do ROI nos segmentos com isquemia.

Tabela 14: Estatistica descritiva para o ROI na camara cardiaca

Sem MoCo Com MoCo
n 13 13
p-value 0,649

Média 257,3 255,5

Intervalo Limite 152,2 156,5
de confianga a inferior

95% Limite 362,5 354,5
superior

Mediana 201 201,8

Desvio padrio 173,9 163,8

Valotr minimo 140,4 147,6

Valor maximo 732,6 691,8

Amplitude 592,2 544.2




Tabela 15: Estatistica descritiva para o ROI nos segmentos com isquenia

Sem MoCo Com MoCo
n 13 13
p-value 0,777
Média 61 60,5
Intervalo Limite 32,5 339
de confianga a inferior
95% Limite 89,5 87,1
superior
Mediana 43,8 41,8
Desvio padrio 47,1 439
Valor minimo 16,8 17,0
Valor maximo 188,8 176,8
Amplitude 172,0 159,8

Com o conhecimento do segmento onde era mais evidente o hipossinal induzido pela isquemia
miocardica e o nimero da imagem da sequéncia de perfusao onde foi efetuada a medi¢ao (tabela
16) obteve-se o histograma para se conhecer a frequéncia desses valores (figura 40) e calculou-se a
percentagem relativa aos segmentos com isquemia (basal, médio e apical).

Tabela 16: Segmentos com isquemia no estudo e respetivo niimero da imagem alvo de medicao de intensidade de sinal

Paciente Segmento com isquemia Numero da imagem alvo de
medigdo de intensidade de sinal
1 Médio 29
2 Apical 30
3 Apical e médio (medi¢ao no 28
médio)
4 Basal 24
5 Médio 21
6 Basal 23
7 Basal e médio (medi¢io no 41
médio)
8 Basal 26
9 Médio 33
10 Apical 20
11 Médio 30
12 Basal 30

13 Basal 22
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Figura 40: Histograma da distribuicao do niimero da imagem alvo de medicao da intensidade de sinal

A titulo exemplificativo, as figuras 41 e 42 ilustram a mean curve obtida sem MoCo e com MoCo,
respetivamente. Estes graficos permitem visualizar e quantificar a variacao da intensidade de sinal
nas diferentes imagens da sequéncia de perfusiao ao longo do tempo. A linha vertical branca nos
graficos representa a imagem onde foi efetuada a medi¢ao. A linha vermelha corresponde ao ROI
na cavidade do miocardio enquanto a linha amarela corresponde ao ROI colocado no segmento
com isquemia.
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Figura 41: Exemplo de mean curve (sem MoCo)
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Image I

Figura 42: Exemplo de mean curve (com MoCo)

6.4 Discussao dos resultados

Os resultados obtidos permitiram retirar conclusoes estatisticas sobre a avaliagio qualitativa
do uso da ferramenta MoCo.

Estabeleceu-se a comparagao entre dois grupos, sem MoCo e com MoCo, tanto no segmento
com isquemia como no interior da camara cardfaca de modo a perceber se existem diferencas
estatisticamente significativas. Para testar a normalidade dos dados realizou-se o teste de Shapiro-
Wilk e deste concluiu-se que os dados seguem uma distribui¢ao normal uma vez que quer para o
grupo sem MoCo quer para o grupo com MoCo (p-value é superior a o como representado nas tabelas
12 e 13). Assim sendo, nao ha evidéncias estatisticas para rejeitar Ho, logo pressupde-se que os
dados em ambos os grupos seguem uma distribui¢io normal. Desta forma, foi possivel aplicar o
teste t para amostras emparelhadas, cujos resultados estio nas tabelas 14 e 15. Como p-value é
superior a o« em ambos os grupos comparados, conclui-se que ndo existem diferencas
estatisticamente significativas, logo nao ha evidéncias para rejeitar Ho, embora isso nio signifique
que Hy seja verdadeira. Em suma, ndo ha diferengas significativas na quantificagao da intensidade
de sinal com e sem algoritmo de corre¢io de movimento.

Pela andlise dos parametros estatisticos verifica-se a proximidade dos valores da média em
ambos os grupos analisados. Apesar desta semelhanca de valores, uma vez que a média ¢ afetada
por valores extremos pode-se optar por analisar a mediana que nao é afetada por esses valores. A
mediana em ambos os grupos tem igualmente valores muito préximos, o que corrobora a conclusao
tirada pelo teste estatistico supra-referido. Como a média é superior a mediana em todos os casos
analisados, pode concluir-se que ha alguma assimetria dos dados. Os valores do intervalo de
confianga a 95% obtidos permitem concluir e verificar com 95% de certeza que o valor da média
se encontra dentro dos limites superiores e inferiores presentes nas tabelas 14 e 15. O desvio padrao
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¢ mais elevado no grupo do ROI na camara cardiaca do que no grupo com o ROI no segmento
com isquemia. Tal significa que no primeiro caso os dados estao mais dispersos da média enquanto
no segundo caso os dados estao agrupados em torno da média. Daqui se conclui uma maior
homogenecidade de valores de intensidade de sinal nas medi¢Ges nos segmentos com isquemia. A
amplitude entre o valor maximo e minimo ¢ elevada em ambos os grupos pela existéncia de out/iers.

A representacgao grafica pelo histograma e pelo grafico Quantil-Quantil (Q-Q) permitiu aferir
dados relevantes a analise estatistica.

No grupo da marca¢ao do ROI na camara cardiaca, os histogramas quer no grupo sem MoCo
como com MoCo apresentam uma distribui¢ao assimétrica a direita. As concentra¢oes dos valores
em torno da média encontram-se nesse local. Em ambos os histogramas ¢ percetivel a existéncia
de dois outliers.

No grupo da marcagao de ROI nos segmentos com isquemia verifica-se uma maior
concentragao de valores em torno da média quando comparada com o grupo anterior, o que vai
de encontro a uma distribui¢ao normal ou Gaussiana. Tanto no grupo sem MoCo como no grupo
com MoCp se verifica a existéncia de um owutlier.

Como o tamanho da amostra é pequeno (#=13), ha barras ausentes no histograma que nao
surgem por nao existirem pontos de dados associados ao valor dessa barra.

A analise com recurso a grafico Q-Q foi efetuada para se entender a distribuicao do conjunto
de dados. Como o numero da amostra é pequeno, os dados encontram-se mais dispersos da reta
y=x, como ¢ o caso do conjunto de dados da marcagao de ROI nos segmentos com isquemia. Se
a amostra aumentasse, 0s pontos estariam mais perto da bissetriz dos quadrantes impares.

No caso do conjunto de dados da marcacao do ROI nos segmentos com isquemia, os graficos
Q-Q demostram uma distribui¢ao proxima da reta y=x, o que confere com o teste de normalidade
efetuado. Verifica-se, em todos os graficos analisados, a existéncia de out/zers.

Na tabela 16 encontra-se registado o segmento com isquemia no qual foi colocado o ROI para
medi¢ao de intensidade de sinal, por forma a perceber o segmento maioritariamente atingido com
isquemia no conjunto de dados deste estudo. Quase todos os pacientes apresentavam isquemia
detetavel em apenas um dos cortes estudados. Contudo, em dois casos estava presente a referida
patologia em dois cortes. Nestes dois casos, optou-se pela medi¢ao no corte médio por ser aqui o
local com maior evidéncia de hipoperfusao. Em termos percentuais, foram registados 46,15% dos
casos com isquemia na por¢ao média, 38,46% com isquemia na por¢ao basal e 15,38% com
isquemia na porcao apical. Esta preferéncia pelo corte médio-ventricular é justificada por ser o
corte mais sistolico dos 3 planos de eixo curto adquiridos. A sequéncia de perfusao é programada
de forma a otimizar a sensibilidade do corte médio-ventricular que, ao ser adquirido durante a
sistole, apresenta uma maior espessura de miocardio, otimizando a dete¢do de isquemia e do seu
gradiente transmural. (Falk et al. 2009)

Anotou-se ainda o numero da imagem na sequéncia de perfusao em video na qual foi efetuada
a marcacao dos ROI’s. Da analise da tabela de frequéncias obtidas com recurso ao referido software
estatistico conclui-se que em média a medigao foi efetuada na imagem 27, sendo o valor da mediana
28. A maior parte das medi¢oes foi efetuada na imagem 30, sendo esse o valor da moda. Pela analise
do histograma da figura 40 verifica-se que numa das sequéncias de perfusio a medigao foi realizada
na imagem 41, valor mais disperso da média. Tal fenémeno pode ser explicado pela resposta
hemodinamica do paciente, demorando mais tempo até a imagem de maior evidéncia de
hipoperfusao.
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No anexo C encontram-se imagens ilustrativas da marca¢ao dos dois ROI’s mencionados na
metodologia do estudo.

As imagens 41 e 42 representam, respetivamente, a zean curve obtida sem e com MoCo, sendo
percetivel a menor flutuagao no grafico com MoCo quando comparado com a mean curve sem MoCo
devido a corre¢ao do movimento efetuada pelo algoritmo de pés-processamento.
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7 Conclusao

7.1 Discussao

O movimento normal do cora¢iao do ser humano provoca o movimento da parede lateral do
ventriculo esquerdo, movimentando-se no plano da imagem. Se a isto se juntar o artefacto
proveniente da nao colaboragao respiratéria por parte dos pacientes, a imagem na sequéncia de
perfusio sofre, inevitavelmente artefactos. (F. Khalifa., G. M. Beache., A. Firjani., K. C.Welch., G.
Gimel’jarb. 2012)

O movimento durante a aquisi¢io de dados na RM, que degrada a qualidade da imagem,
continua a ser um dilema na area do diagnéstico. O MoCo da Siemens demonstrou ser uma
ferramenta computacional util ao serem obtidos resultados estatisticos que demonstram nao haver
diferencas significativas nas medi¢oes efetuadas antes e depois da aplicagao do algoritmo de
correcao de movimento. O uso da ferramenta MoCo nao acarreta tempo de exame. O reconstrutor
de imagem Imager processa a série de perfusao durante uns segundos até surgir a sequéncia com
MoCo. Como vantagens do uso do MoCo, ap6s o estudo desta dissertagao, destaca-se a possibilidade
de adquirir dados continuamente e permitir a corre¢ao de movimentos fisiolégicos complexos,
como ¢é o caso do movimento cardiaco, melhorando a qualidade de imagem em situagdes onde a
presenca de artefacto poderia ser a causa de perda de informagao de diagndstico. A existéncia de
boas técnicas de MoCo podem, assim, auxiliar na execugdo de exames em pacientes que sofrem de
ansiedade, com deméncia, claustrofobia e bebés, evitando o uso de sedacio e anestésicos nos
mesmos. O desafio da corre¢ao de movimento implica conhecer idealmente o movimento de cada
pixelem cada ponto no tempo. Como tal é dificil de conseguir, as técnicas MoCo sdo uma alternativa
disponivel.

O protocolo utilizado nos pacientes foi igual em todos os pacientes, contudo existem alteragoes
hemodinamicas préprias do metabolismo de cada paciente. As alteragoes dos valores da intensidade
de sinal sdo, por isso, devidas a resposta hemodinamica do organismo do paciente ao farmaco
vasodilatador. O territério da artéria DA é um dos mais afetado pela isquemia, dai ser o usado no
estudo em causa.

A vantagem de usar o ROI ¢ estimar a intensidade de sinal numa determinada regiao, sem que
a medi¢ao seja alterada por valores de regides vizinhas. O ROI usado poderia ter maior area e
inclufa mais pixéis, contudo se assim fosse poderia ser incluido tecido saudavel e com isquemia no
mesmo ROI, o que alterava os valores da medigao. (White et al. 2010)

A isquemia nao ¢é quantificavel, contudo a hipertrofia do miocardio e as auriculas ja o sio. Com
o mapa dos segmentos da AHA ¢é possivel aferir qual dos segmentos esta afetado. (Cerqueira et al.
2002)

A avaliagao qualitativa por clinicos experientes para detetar qual a sequéncia sem e com MoCo
nao faz sentido nesta dissertacio um vez que o exame é em video e nao haveria duvida de qual
seria a série sem e com MoCo.

Um artefacto de retro-reconstrugao foi ja detetado na sequéncia com MoCo, que surge como
distor¢ao da anatomia cardiaca. As imagens referentes ao artefacto encontram-se no anexo B.
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A procura de uma tecnologia econémica, segura e nao invasiva podera garantir que a RMC se
torne um dos pilares da geracao de imagens cardiacas. (Reiser et al. 2002)

7.2 Trabalho futuro

Novos estudos devem ser desenvolvidos para incluir nao s6 uma amostra maior com pacientes
colaborantes e nao colaborantes como também para comparar técnicas especificas que estejam a
ser implementadas no mercado da imagem médica cardiaca de modo a aferir a precisio e exatidao
dos algoritmos na reconstruciao da imagem.

Atualmente, a ferramenta de MoCo se nio for selecionada no momento da aquisi¢ao, nao
podera ser aplicada a posteriori. Assim sendo, no futuro o ideal seria o desenvolvimento de um
aplicativo mével (app) ou um plug in que permita a aplicagao do algoritmo MoCo apds a aquisicao
de imagem.



Referéncias

Referéncias

ACC, 2017. America College of Cardiology. Is Stress CMR Ready for Prime Time? Available at:
https://www.acc.org/ [Accessed August 20, 2018].

AHA, 2018. American Heart Association. Silent Ischemia and ILschemic Heart Disease. Available at:
http://www.heart.org/ HEARTORG/Conditions/HeartAttack/TreatmentofaHeartAttack/
Silent-Ischemia-and-Ischemic-Heart-Disease_UCM_434092_Article.jsp#.WwabpUgvzIW
[Accessed May 31, 2018].

Angelidis, G. et al., 2017. SPECT and PET in ischemic heart failure. Heart Failure Reviews, 22(2),
pp.243-261.

Ballanger, M. et al., 2005. Advanced Magntic Image in Resonance Processing Imaging,

Bettencourt, N. & Nagel, E., 2009. Diagnosing ischemia with vasodilatatory stress cardiac magnetic
resonance: the benefit of a comprehensive approach. Revista Espaniola de Cardiologia, 62(4),
pp-350-3. Available at: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19401119.

BHF, 2018a. British Health Foundation. Available at: https://www.bhf.org.uk/heart-
health/conditions/cardiovascular-disease [Accessed April 27, 2018].

BHF, 2018b. British Heart Foundation.  Coronary  heart  disease.  Available  at:
https://www.bhf.org.uk/heart-health/conditions/coronary-heart-disease [Accessed May 31,
2018].

Carmona, F. et al., 2013a. Biomarkers of Cardiac Ischemia. In D. C. Gaze, ed. Ischenzic Heart Disease.
IntechOpen, pp. 1-23.

Carmona, F. et al., 2013b. Introduction to Ischemic Heart Disease. In D. C. Gaze, ed. Ischemic Heart
Disease. IntechOpen, pp. 1-12.

Cerqueira, M.D. et al, 2002. Standardized myocardial segmentation and nomenclature for
tomographic imaging of the heart: A statement for healthcare professionals from the Cardiac
Imaging Committee of the Council on Clinical Cardiology of the American Heart Association.
Journal - of the American Society of Echocardiography, 15(5), pp.463—467. Available at:
http:/ /linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S089473170223206X.

Comte, A. et al,, 2004. Realighment of myocardial first-pass MR perfusion images using an
automatic detection of the heart-lung interface. Magnetic Resonance Imaging, 22(7), pp.1001—
1009.

Danad, I. et al., 2017. Comparison of coronary CT angiography, SPECT, PET, and hybrid imaging
for diagnosis of ischemic heart disease determined by fractional flow reserve. [AM.A
Cardiology, 2(10), pp.1100-1107.

Doesch, C. & Papavassiliu, T', 2014. Diagnosis and management of ischemic cardiomyopathy: Role
of cardiovascular magnetic resonance imaging. World journal of cardiology, 6(11), pp.1166—74.
Available at:
http:/ /www.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.fcgi?artid=4244614&tool=pmcentrez&re
ndertype=abstract%5Cnhttp:/ /www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25429329%5Cnhttp:/ /ww
w.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.fcgirartid=PMC4244614.

Dweck, M.R. et al, 2016. Computed Tomography and Cardiac Magnetic Resonance in
Ischemic Heart Disease. Journal of the American College of Cardiology, 68(20), pp.2201-2216.
Dwivedi, S. & Jhamb, R., 2010. Cutaneous markers of coronary artery disease. World journal of

cardiology, 2(9), pp.262-9.

Edalat, F., 2012. NIH Public Access. , 40(6), pp.1301-1315.

Elosua, R. & Sayols-Baixeras, S., 2017. The Genetics of Ischemic Heart Disease: From Current
Knowledge to Clinical Implications. Revista Espaiiola de Cardiologia (English Edition), 70(9),
pp.754-762. Available at: http://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S188558571730289X.



88

Elster, A., 2018. MRI Questions. Questions and Answers in Magnetic Resonance Imaging. Available at:
Questions and Answers in Magnetic Resonance Imaging.

ESC, 2017. European Society of Cardiology. Male-pattern baldness and premature greying associated with
risk of early heart disease. Available at: https:/ /www.escardio.org/ The-ESC/Press-Office/Press-
releases/male-pattern-baldness-and-premature-greying-associated-with-risk-of-eatly-heart-
disease [Accessed May 31, 2018].

F. Khalifa., G. M. Beache., A. Firjani.,, K. C.Welch., G. Gimel’jarb., A.E.-B., 2012. A NEW
NONRIGID REGISTRATION APPROACH FOR MOTION CORRECTION OF
CARDIAC FIRST-PASS PERFUSION MRI. , (502), pp.1665—1668.

Falk, E., Shah, P.K. & Feyter, P.J. de, 2009. Ischemic Heart Disease, MANSON Publishing.

Fallis, A.., 2013. Merrill’s Atlas of Radiographic Position,

Fihn, S.D. et al, 2014. 2014 ACC/AHA/AATS/PCNA/SCAIL/STS focused update of the
guideline for the diagnosis and management of patients with stable ischemic heart disease: A
report of the American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on
practice guidelines, a. Journal of the American College of Cardiology, 64(18), pp.1929-1949.

De Filippo, M. & Capasso, R., 2016. Coronary computed tomography angiography (CCTA) and
cardiac magnetic resonance (CMR) imaging in the assessment of patients presenting with
chest pain suspected for acute coronary syndrome. Ann Trans/ Med, 4(13), p.255. Available at:
http:/ /www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/ PMC4958724 / ?tool=pubmed%5Cnhttp:/ / dx.
doi.org/10.21037 /atm.2016.06.30.

Fuchs, F., Laub, G. & Othomo, K., 2003. TrueFISP - Technical considerations and cardiovascular
applications. Eurgpean Journal of Radiology, 46(1), pp.28-32.

Galyean, J.R. 3rd, 1978. Risk factors for coronary heart disease. Southern medical jonrnal, 71(6),
pp.694—-704.

Godenschweger, F. et al., 2016. Motion correction in MRI of the brain. Phys Med Biol., 28(10),
pp-1304-1314.

Guaricci, AL et al., 2015. Diagnosis and prognosis of ischemic heart disease: the framework of
cardiac magnetic resonance. Journal of cardiovascular medicine (Hagerstown, Md.), 16(10), pp.653—
62. Available at: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25798902.

Hamon, M. et al., 2010. Meta-analysis of the diagnostic performance of stress perfusion
cardiovascular magnetic resonance for detection of coronary artery disease. | Cardiovase Magn
Reson, 12, p.29. Available at: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20482819.

Hanson, L.G., 2009. Introduction to Magnetic Resonance Imaging Techniques, Educational
material. H#p:/ / Www.Dremr.Dk:8080/ 37, pp.1-48.

Hazirolan, T. et al., 2007. Comparison of short and long axis methods in cardiac MR imaging and
echocardiography for left ventricular function. Diagnostic and interventional radiology (Ankara,
Turkey), 13(1), pp.33-38.

Hedley, M., Yan, H. & Rosenfeld, D., 1991. Motion Artifact Correction in MRI Using Generalized
Projections. IEEE Transactions on Medical Imaging, 10(1), pp.40—40.

Henningsson, M. & Botnar, R.M., 2013. Advanced respiratory motion compensation for coronary
MR angiography. Sensors (Switzerland), 13(6), pp.6882—6899.

Hundley, W.G. et al, 2010. ACCF/ACR/AHA/NASCI/SCMR 2010 Expert Consensus
Document on Cardiovascular Magnetic Resonance. A Report of the American College of
Cardiology Foundation Task Force on Expert Consensus Documents. Journal of the American
College of Cardiology, 55(23), pp.2614—2662.

laizzo, P.A., 2005. Handbook of Cardiac Anatonry, Physiolegy, and Devices, Humana Press Inc.

INE, 2018. Instituto Nacional de Estatistica; Statistics Portugal. Available at:
http://smi.ine.pt/Conceito/Detalhes/6215 [Accessed April 30, 2018].

Infarmed, 2018. Agentes de contraste que contém gadolinio : restricao de ntilizagao Avaliacao das vacinas contra
0 papilomavirus humano : exemplo de intervencio do Provedor de [ustica Europeu,



Referéncias

Infarmed, 2017. Restrigao da utilizagao de agentes de contraste de estrutura linear que contém gado/zfm'o.pajf

Jahng, G.H. et al., 2014. Perfusion magnetic resonance imaging: A comprehensive update on
principles and techniques. Korean Journal of Radiology, 15(5), pp.554-577.

Kasper, D. et al., 2015. Harrison’s Principles of Internal Medicine 19th ed., McGraw Hill Education.

Kaster, T. et al., 2012. Accuracy of low-dose rubidium-82 myocardial perfusion imaging for
detection of coronary artery disease using 3D PET and normal database interpretation. Journal
of Nuclear Cardiology, 19(6), pp.1135-1145.

Kato, S. et al,, 2010. Assessment of coronary artery disease using magnetic resonance coronary
angiography: A national multicenter trial. Journal of the American College of Cardiology, 56(12),
pp-983-991. Available at: http://dx.doi.org/10.1016/j.jacc.2010.01.071.

Kramer, C.M. et al., 2013. Standardized cardiovascular magnetic resonance (CMR) protocols 2013
update. Journal of Cardiovascular Magnetic Resonance, 15(1), pp.1-10.

Lagrand, W.K. et al., 1999. Current Perspective. Cardiovascular Research, pp.96—102.

Lee, V.S., 2006. Cardiovascular MRI: Physical Principles to  Practical  Protocols, Lippincott
Williams&Wilkins.

Lipton, M.J. et al., 2002. Imaging of ischemic heart disease. European Radiology, 12(5), pp.1061-1080.

Lopes, A.O., 2000. Introdugio a Mecinica Clissica, Edusp.

Lopes, N. & Costa, T. 2018, Ampola digital. Spiz  Ec. Available at:
https://ampoladigital. wordpress.com/2017/01/23/spin-eco/  [Accessed September 1
2018].

Ma, Y. etal., 2016. Three-Dimensional Visualization of Myocardial Ischemia Based on the Standard
Twelve-Lead Electrocardiogram. Computational and Mathematical Methods in Medicine, 2016.
Marcus, G.M. et al., 2007. The Utility of Gestures in Patients with Chest Discomfort. Awmzerican

Journal of Medicine, 120(1), pp.83—89.

Mazzola, A. a, 2009. Ressonancia magnética : principios de formagao da imagem e aplicagdes em

b

imagem funcional Magnetic resonance : principles of image formation and applications in
funcional imaging. Revista Brasileira de Fisica Médica, 3(1), pp.117-129.

McGowan, J.C., 2008. Basic Principles of Magnetic Resonance Imaging. Nexroimaging Clinics of North
America, 18(4), pp.623—6306. Available at: http://dx.doi.org/10.1016/].nic.2008.06.004.

McMahon, K.L., Cowin, G. & Galloway, G., 2011. Magnetic Resonance Imaging: The Underlying
Principles. Journal of Orthopaedic & Sports Physical Therapy, 41(11), pp.806—819. Available at:
http:/ /www.jospt.org/doi/10.2519/jospt.2011.3576.

McRobbie, D.W. et al., 2006. MRI from picture to proton,

Mehta, P.K., Wei, J. & Wenger, N.K., 2015. Ischemic heart disease in women: A focus on risk
tactors. Trends in Cardiovascular Medicine, 25(2), pp.140-151.

Mesquita, E.T., Souza Junior, C.V. de & Ferreira, T.R., 2015. Andreas Vesalius 500 years - A
Renaissance that revolutionized cardiovascular knowledge. Revista Brasileira de Cirurgia
Cardiovascular, pp.260-265. Available at: http://www.gnresearch.org/doi/10.5935/1678-
9741.20150024.

Milles, J. et al., 2008. Fully Automated Motion Correction in First-Pass Myocardial Perfusion MR
Image Sequences. IEEE Transactions on Medical Imaging, 27(11), pp.1611-1621. Available at:
http:/ /ieeexplore.icee.org/document/4580128/.

Mitchell, M.J. & King, M.R., 2007. NIH Public Access. , (1), pp.1-23.

Moini, ., 2012. Phlebotomy: Principles and Practice, Jones & Bartlett Learning.

Monmeneu Menadas, J. V et al., 2015. Pharmacological stress cardiovascular magnetic resonance:
feasibility and safety in a large multicentre prospective registry. Ewuropean heart journal
cardiovascular Imaging, (August), p.jev153. Available at:
http://ehjcimaging.oxfordjournals.org/lookup/doi/10.1093/ehjci/jev153%5Cnpapers3:/ /
publication/doi/10.1093/ehjci/jev153.

Al Moudi, M., Sun, Z. & Lenzo, N., 2011. Diagnostic value of SPECT, PET and PET/CT in the



90

diagnosis of coronary artery disease: A systematic review. Biomedical Imaging and Intervention
Journal, 7(2).

Oppelt, A. et al., 1986. FISP — a new fast MRI sequence. Electromedica, 54, pp.15—18. Available at:
http://mti-q.com/uploads/3/2/7/4/3274160/oppelt_fisp_1986.pdf.

Pedersen, H. et al., 2010. A unifying model of perfusion and motion applied to reconstrution of
sparsely sampled free-breathing myocardial perfusion MRI. 2070 7th IEEE International
Symposinm on Biomedical Imaging: From Nano to Macro, ISBI 2010 - Proceedings, pp.752—755.

Peng, P. et al,, 2016. A review of heart chamber segmentation for structural and functional analysis
using cardiac magnetic resonance imaging. Magnetic Resonance Materials in Physics, Biology and
Medicine, 29(2), pp.155—-195.

Reeder, S.B. et al., 2001. Advanced cardiac MR imaging of ischemic heart disease. Radiographics : a
review publication of the Radiological Society of North America, Inc, 21(4), pp.1047-74. Available at:
http:/ /www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11452080.

Reiser, M., Semmler, W. & Hricak, H., 2002. Magnetic Resonance Tomography 3rd ed., Springer.

Salustri, A. et al., 2010. Prominent crista terminalis mimicking a right atrial mass: Case report.
Cardiovascnlar Ultrasound, 8(1), p-47. Available at:
http:/ /www.cardiovascularultrasound.com/content/8/1/47.

SAUDE, P., 2008. O Nosso Corpo Volume II — A pele. Guia De O Portal Saiide, 11, pp.1-16.

Schmidt, J.F.M. et al.,, 2014. Iterative k-t principal component analysis with nonrigid motion
correction for dynamic three-dimensional cardiac perfusion imaging. Magnetic Resonance in
Medicine, 72(1), pp.68—T79.

Shah, S. et al., 2009. The heart: Anatomy, physiology and exercise physiology. Integrating Cardiology
for Nuclear Medicine Physicians: A Guide to Nuclear Medicine Physicians, pp.3—22.

Shanbhag, S.M. et al., 2011. Image quality and diagnostic accuracy of inline motion-corrected
(moco) first-pass stress myocardial perfusion images. Journal of Cardiovascular Magnetic Resonance,
13(Suppl 1), p.O12. Available at: http://jcmr-online.com/content/13/S1/O12.

Shetty, S., 2018. SlidePlayer. Cardiac mri - Basic and role in coronary artery disease. Available at:
https://slideplayer.com/slide/5797259/# [Accessed September 8, 2018].

Shortliffe, Edward H., Cimino, J.J., 2014. Biomedical Informatics 4th ed., Springer.

Silva, P.M., 2017. Fundagao Portuguesa de Cardiologia. _Aferosclerose. Available at:
http:/ /www.fpcardiologia.pt/aterosclerose/ [Accessed May 31, 2018].

Smithuis, R. & Willems, T., 2008. Radiology Assistant. Coronary anatomy and anomalies. Available at:
http:/ /www.radiologyassistant.nl/en/p48275120e2ed5/ coronary-anatomy-and-
anomalies.html [Accessed May 24, 2018].

SPA, 2018. Sociedade Portuguesa de Aterosclerose. Aterosclerose - O que é7 Available at:
http:/ /www.spaterosclerose.org/aterosclerose-o-que-e.html [Accessed May 31, 2018].

Sterkliniek, 2018. DKNW. ECG. Available at: https://dknw.nl/ecg/ [Accessed September 8,
2018].

Su, HR. et al, 2010. MRI motion artifact correction based on spectral extrapolation with
generalized series. Proceedings - International Conference on Image Processing, ICIP, pp.1133—1130.

Tate, S.S., 2001. Anatomia>Fisiologia 3°., LUSODIDACTA.

Tretbar, S.H. et al., 2013. MR-compatible ultrasound research platform for motion tracking to
reduce motion induced artifacts in MR imaging. IEEE International Ultrasonics Symposium, IUS,
(3), pp-553-556.

United Nations DESA /Population Division, 2017. Wortld Population Prospects. , I. Available at:
https:/ /www.un.org/development/desa/publications/wotld-population-prospects-the-
2017-revision.html.

Vieira, J. et al., 2010. Manual Basico De Eletrocardiograma. , pp.1-68.

Westbrook, C. & Kaut, C., 2000. Ressondncia Magnética Pratica Second., Guanabara Koogan.

White, N. et al., 2010. PROMO: Real-time prospective motion correction in MRI using image-



Referéncias

based tracking. Magnetic Resonance in Medicine, 63(1), pp.91-105.

WHO, 2018a. World Health Otganisation.  Cardiovascnlar — Disease.  Available  at:
http:/ /www.who.int/cardiovascular_diseases/en/ [Accessed April 27, 2018].

WHO, 2018b. World Health Organisation. Metrics: Disability-Adjusted Life Year (DALY). Available
at.  http://www.who.int/healthinfo/global_burden_disease/metrics_daly/en/ [Accessed
April 29, 2018].

Wilkins, E. et al., 2017. European Cardiovascular Disease Statistics 2017 edition. European Heart
Network, Brussels, p.192. Available at: http://www.chnheart.org/images/CVD-statistics-
report-August-2017.pdf.

Williamson, Eric E., McGee, K., 2008. Mayo Clinic Guide to Cardiac Magnetic Resonance Imaging
Second., Mayo Foundation for Medical Education and Research.

Wollny, G. et al., 2008. A new similarity measure for non-rigid breathing motion compensation of
myocardial perfusion MRI. 2008 30th Annual International Conference of the IEEE Engineering in
Medicine and Biology Society, (Mi), pp-3389-3392. Available at:
http://ieeexplore.ieee.org/document/4649933/.

Wollny, G. et al., 2010. Exploiting quasiperiodicity in motion correction of free-breathing
myocardial perfusion MRIL. IEEE Transactions on Medical Imaging, 29(8), pp.1516—1527.

Wollny, G. et al.,, 2008. Non-rigid motion compensation in free-breathing myocardial perfusion
magnetic resonance imaging. 2008 Computers in Cardiology, pp.465—468. Available at:
http:/ /ieeexplore.ieee.org/Ilpdocs/epic03 /wrappet.htmrarnumber=4749079.

Xiwei Zheng, Cong Bi, Marissa Brooks, and D.S.H., 2015. HHS Public Access. Anal Chen., 25(4),
pp-368-379.

Xue, H. etal., 2009. Unsupervised inline analysis of cardiac perfusion MRI. Lecture Notes in Computer
Science (including subseries Lecture Notes in Artificial Intelligence and Lecture Notes in Bioinformatics),
5762 LNCS(PART 2), pp.741-749.






Anexos

Anexos

Anexo A - Autorizagao da comissao de ética






Declaracao

Eu, loje AiGugL feneion , diretor clinico do servigo de
Imagiologia do Hospital Privado de Alfena, autorizo a recolha de imagens
do nosso arquivo de imagem de pacientes diagnosticados com isquemia no
territorio da artéria descendente anterior, do periodo compreendido entre 6
de outubro de 2016 e 30 de maio de 2018, a aplicar na dissertagdo
intitulada “Quantificagdo da diferenga entre sinais de Ressondncia
Magnética Cardiaca em estudos de Perfusdo com e sem algoritmos de
correcdo de movimento” da aluna Teresa Cristina da Rocha Moreira &mbito
do unidade curricular Dissertagdo do 2° ano do Mestrado em Informatica
Médica da Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, ano letivo
2017/2018.

Os dados recolhidos sdo confidenciais € em momento algum os pacientes
serdo identificados, sendo garantida a ocultagdo da identificagdo dos
exames dos pacientes usados no estudo, tendo em conta o Regulamento
(UE) 2016/679 do Parlamento Europeu e do Conselho de 27 de abril de
2016 relativo a protecio das pessoas singulares no que diz respeito ao
tratamento de dados pessoais e a livre circulagdo desses dados e que revoga
a Diretiva 95/46/CE (Regulamento Geral sobre a Protegdo de Dados).
Ainda de acrescentar que sera garantido, sob compromisso de honra, que o
funcionamento da instituig@o ndo serd posto em causa.

ﬂ]”

I/

)
Alfena T

Anexos






Anexos

Anexo B- Artefacto de reconstru¢ao do MoCo

Imagem da sequéncia sem MoCo:
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Anexo C — Marcagao de ROI (exemplo)

2 Min/Max;: 62 /146

2 Area: 0.23 sg.cm

2 Mean/SD: 82.0 /32.2
Pixel: 5
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