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Angiotomografia coronariana aliando anatomia e avaliagado funcional na pesquisa de doenga coronariana. Painel central: reconstrugao tridimensional do coragao
e artérias corondrias. Painel superior esquerdo: drvore coronariana 3D com mapa perfusional do ventriculo esquerdo demonstrando territorio irrigado pela
artéria acometida. Painel inferior esquerdo: reserva de FFRct com valor < 0,80, compativel com estenose fluxo-limitante. Painel inferior: perfusdo miocardica
codificada em cores, demonstrando defeito de perfusédo sob estresse relacionado ao territorio da artéria DA. Painel direito: analise visual anatémica pela ACTC,

demonstrando lesdo suboclusiva em artéria DA.
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Resumo

A angiotomografia de corondrias € um método nao invasivo
eficaz para detectar doenca aterosclerética, especialmente em
pacientes sintomaticos com baixa a moderada probabilidade de
doenga. Embora tenha boa acurécia na deteccao de obstrugoes,
sua relacio com a gravidade funcional das lesoes é limitada.
Visando a uma avaliagio mais precisa, a avaliagio anatomica
pode ser associada a perfusao miocardica por tomografia
computadorizada (PMTC) e a reserva de fluxo fracionada
coronariana derivada da tomografia (FFRct). A PMTC, avalia a
perfusdo miocardica e permite identificar areas de isquemia. A
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FFRct, que avalia a significancia hemodinamica das estenoses,
mostrou alta acurécia e pode reduzir a necessidade de cateterismos
(CATEs) invasivos (Figura Central). O protocolo para a aquisigao de
imagens e a interpretagao sao essenciais para garantir resultados
confidveis e para 0 manejo adequado dos pacientes com doenca
arterial coronariana.

Introducao

A angiotomografia de coronarias é um método diagnéstico
nao invasivo bem estabelecido para a detecgdo de doenga
aterosclerdtica coronariana, com alto valor preditivo negativo
(VPN), sendo indicado em pacientes sintomaticos com
probabilidade pré-teste baixa a intermedidria. Apesar da boa
acurdcia para a detecgao de doenga obstrutiva, apresenta baixa
relagdo entre as lesdes detectadas com suas respectivas gravidades
funcionais." Nos Gltimos anos, a andlise anatdmica tomografica
foi complementada com a avaliacdo de isquemia pela perfusao
miocardica por tomografia computadorizada (PMTC) e pela
reserva de fluxo fracionada coronariana (FFRct), fornecendo
informagoes adicionais, que permitem uma avaliagdo mais precisa
das repercussoes das estenoses encontradas.

O emprego da avaliagdo combinada, utilizando a angiografia
coronariana por tomografia computadorizada (ACTC) associada
a PMTC, por exemplo, apresenta maior especificidade e acurdcia
quando comparada a ACTC isolada. O uso das duas técnicas
associadas possui melhor performance diagnéstica na avaliagdo de
reestenose de stents coronarianos e de segmentos com avaliagao
anatomica limitada, decorrentes de artefatos de movimento ou
calcificagbes excessivas. Além disso, essa estratégia mostrou-se

similar na avaliacdo prognédstica de eventos cardiovasculares
maiores em 2 anos quando comparada ao uso combinado da
angiografia coronariana invasiva e cintilografia miocardica.>?

A andlise tomografica complementada com a avaliagao
de isquemia por reserva de FFRct derivada da tomografia
computadorizada (TC), por sua vez, fornece informagdes cruciais
para o manejo de pacientes com doenga arterial coronariana, ja
que a revascularizagao de lesées guiadas por isquemia (FFR <
0,80) detectadas pela medida invasiva da FFR reduz a incidéncia
de MACE (major adverse cardiovascular events), sobretudo na
redugao da necessidade de revascularizagao urgente.*

PMTC

A PMTC avalia a perfusdo pelo contraste iodado, antes e apés
a administragdo de droga vasodilatadora para identificar areas
de isquemia.® Existem duas técnicas principais descritas para
essa avaliacdo: a “dinamica”, com aquisicao seriada da primeira
passagem do contraste pelo miocdrdico; e a “estatica”, baseada
em uma aquisigdo Gnica durante o pico da primeira passagem
do contraste (Figura 1).>¢ A técnica dinamica possui a vantagem
da possibilidade da avaliagdo quantitativa de fluxo, porém, é
necessario o uso de softwares de pés-processamento especificos.
Além disso, a técnica exige tomdgrafos com cobertura do coragao
inteiro, ou a0 menos duas aquisigoes de aparelhos com cobertura
menor, utilizando-se da fungdo de reconstrugao das imagens.”

A técnica de perfusdo estdtica, por sua vez, possui um
protocolo de aquisigdo mais simples e mais acessivel em maquinas
com menor cobertura, além de permitir a interpretacgao visual das
imagens (qualitativa), dispensando o uso de softwares de pés-
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Figura 1 - Demonstragdo da curva da intensidade de atenuagdo do miocardio e da cavidade ventricular ao longo tempo. A hipoatenuaggo relativa do miocardio
isquémico em relagdo ao normal ocorre préximo ao pico da contrastacdo da cavidade ventricular. A diferenga de atenuacdo entre o miocérdio normal e o
miocérdio isquémico (seta) representa a isquemia miocardica, identificada na primeira passagem do contraste iodado, durante o estresse farmacoldgico (“janela

de aquisi¢do” para identificagdo de isquemia miocérdica).
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processamento.® Por sua maior aplicabilidade clinica (podendo ser
realizada por tomdgrafos a partir de 64 colunas de detectores), este
artigo tera enfoque na descrigao do protocolo de perfusdo estdtica.

Para a avaliagdo de perfusdo, sdo necessdrias duas aquisigoes:
uma em repouso, utilizada também para avaliagio da anatomia
coronariana, e outra apés uso de droga vasodilatadora coronariana,
com um intervalo de 10 a 15 minutos entre as aquisigoes.”

Nao ha superioridade clara da ordem das aquisicbes (estresse/
repouso ou repouso/estresse), apesar de existirem vantagens e
desvantagens entre as técnicas. Alguns autores advogam que a
realizagao da sequéncia estresse por primeiro evitaria artefatos
secundarios ao contraste residual, que podem ser confundidos
como defeitos de perfusdo. Por outro lado, o uso inicial da
sequéncia de repouso priorizaria a avaliagdo luminal coronariana,
e caso ndo sejam visualizadas lesdes coronarianas potencialmente
obstrutivas, a realizagdo da sequéncia de estresse poderia ser
dispensada.'

Protocolo de aquisicao

Para a eficaz obtencao das imagens, é necessaria uma
preparagao adequada, com abstengao de cafeina nas dltimas 24
horas. Os pacientes devem ser avaliados para contraindicagdes
ao uso de dipiridamol, betabloqueadores e nitratos. Além disso,
é recomendado que a frequéncia cardiaca (FC), pressao arterial
e o tracado eletrocardiografico sejam monitorizados durante
todo o exame.®

A aquisicao das imagens de repouso deve ser realizada com os
protocolos usuais para ACTC, priorizando a avaliacdo anatémica.
O protocolo de estresse, por sua vez, pode ser realizado com
uma dose de radiagao mais baixa.'

As opgoes de agentes estressores disponiveis sao o dipiridamol,
aadenosina ou o regadenoson, sendo o primeiro o mais difundido
em nosso meio e, portanto, sugerido neste artigo. O uso de
betabloqueadores e nitrato segue as recomendagdes usuais do

protocolo de ACTC, e eles sdo utilizados na aquisicao de repouso.’
E importante notar que, caso seja optado pelo protocolo repouso/
estresse, é necessario um intervalo de 20 minutos entre o uso do
nitrato e a aquisicdo das imagens de estresse.'

ATabela 1 apresenta um protocolo sugerido para tomégrafos
de 64 canais, incluindo os parametros de aquisicao; e a Figura 2
apresenta um fluxograma resumindo as etapas de aquisicao.

Reconstrucao das imagens e reconhecimento de artefatos

Algumas estratégias podem ser sugeridas para garantir uma
boa reconstrugao das imagens. Uma delas é reconstruir varias
fases a cada 5% do intervalo R-R, permitindo a identificagao
da melhor resolugao temporal. Além disso, é fundamental que
as imagens sejam reconstruidas em trés projecoes classicas:
eixos curto, longo horizontal e longo vertical. Essas projegoes
permitem a avaliagao dos territ6rios miocardicos em dois eixos
distintos. Por fim, a avaliagao das imagens deve ser realizada
em cortes com espessura de 3 a 5 mm, e o uso de filtros de
corregdo, se disponiveis, é recomendado.’

Interpretacao das imagens

A interpretagdo das imagens deve seguir uma abordagem
sistemdtica. A primeira etapa consiste na avaliagio da ACTC,
descrevendo e graduando as estenoses encontradas. Também
devem ser descritos os segmentos ndo interpretaveis, ou seja,
aqueles que tiveram avaliagao luminal inacessivel por artefatos,
stents ou calcificages. £ importante verificar pontos de afilamento
miocardico, metaplasia adiposa, calcificagdes, aneurismas ou
pseudoaneurismas ventriculares e trombos murais, que podem
indicar ou estar relacionados com areas de hipoperfusao."

Em seguida, as imagens sdo avaliadas para presenca
de hipoatenuagao tanto ao repouso quanto sob estresse.
A hipoatenuacao observada em estresse e reversivel ao repouso
sugere isquemia miocardica (Figura 3). Por outro lado, dreas de

Tabela 1 - Protocolo sugerido de Perfusdo Miocardica por Tomografia Computadorizada

Pré-exame: absteng@o de cafeina por 24 h.

Checar contraindicagdes ao uso de dipiridamol, betabloqueador, nitrato e contraste iodado.

Puncionar dois acessos (jelcos 18-20 gauge - veias antecubitais).

Administrar dipiridamol 0,56 mg/kg/4 min (checar sintomas, dados vitais e ECG durante injecéo).

Aguardar 2 minutos ap6s o fim da injecdo.

Aquisicao estresse: gating retrospectivo; contraste (370 mg/mL) 60 mL a 3 mL/s. Iniciar aquisi¢do no pico da contrastagdo do atrio esquerdo.

Parametros: corrente de 100 mA e tens@o de tubo de 100 Kv.

Reverséo do dipiridamol com aminofilina 240 mg.

Aguardar 10-15 minutos entre aquisicdo sob estresse e aquisi¢do sob repouso.

Controle de FC (metoprolol EV até 20 mg), até FC < 65 bpm.
Administrar nitrato sublingual 3 min antes da aquisi¢cdo de repouso.

Aquisicao repouso: gating retrospectivo; contraste (370 mg/mL) 80-90 mL a 5 mL/s.
Parametros: corrente do tubo de até 850 mA e tensdo do tubo de 100 Kv (preferencial).

Referéncias (2,9). PMTC: perfusdo miocardica por tomografia computadorizada; ECG: ecocardiograma; bpm: batimentos por minuto; ECG: eletrocardiograma;

EV: endovenoso; FC: frequéncia cardiaca.
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Checar contraindicagdes as
drogas e puncionar
dois acessos

Betabloqueador
Se FC > 65 bpm
Vasodilatador (nitrato)

Contraste (370 mh/mL)
60 mL - 3 mL/s

h 4

Aquisicao de imagens
preparatorias e
score de calcio (opcional)

N Perfusdo sob estresse
L4 o]
Apés 2 minutos farmacoldgico Apés 10-15 min

v

Perfusdo de repouso

Reversdo com
aminofilina 240 mg

Dipiridamol
0,56 mg/kg/4 min

Figura 2 - Fluxograma com etapas de aquisi¢do do protocolo combinado de ACTC e PMTC (modificado de Magalhaes et a.l).? bpm: batimentos por minuto;
FC: frequéncia cardiaca.
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Figura 3 - As imagens demonstram um caso pratico em que a avaliagdo combinada de ACTC e PMTC foi utilizada. 1° etapa (avaliagdo anatémica): imagens de
ACTC demonstram estenose moderada (duvidosa) em tergo proximal da corondria direita (CD) e avaliagdo limitada do 6stio do ramo diagonal. 2° etapa (avaliagao
da perfusao): as imagens de PMTC revelam defeitos perfusionais reversiveis nos segmentos anterolateral e inferolateral, alinhados as estenoses previamente
descritas. 37 etapa (reclassificagdo das lesdes encontradas): ¢ plausivel a reclassificagdo das estenoses encontradas. 4% etapa (correlagao anatomo-funcional):
o0s achados indicam estenoses fluxo-limitantes nos ramos diagonal e CD. ACTC: angiografia coronariana por tomografia computadorizada; CD: coronaria direita.
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hipoperfusao ao repouso indicam infarto (fibrose). Vale ressaltar
que as dreas de hipoatenuagdo ao repouso podem apresentar
melhora parcial, normalizagdo ou até hiperatenuagao durante o
estresse, um fendbmeno conhecido como hiperatenuagdo tardia
das areas de cicatriz miocardica. Por fim, dreas de hipoatenuacao
que aumentam de tamanho durante o estresse sugerem isquemia
perinfarto (Figura 4)."" Todas as alteragoes identificadas devem ser
confirmadas em pelo menos duas projegoes diferentes e avaliadas
em diversas fases, uma vez que hipoperfusdes verdadeiras
persistem ao longo dessas fases, o que é essencial para excluir a
possibilidade de achados artefatuais.

Por fim, realiza-se uma correlagdo minuciosa entre as dreas de
hipoperfusao, sejam elas fixas ou reversiveis, e as obstrugoes de
artérias corondrias correspondentes. Segmentos em que a avaliagao
anatémica por ACTC apresentou incertezas, como em lesoes
moderadas, stents ou placas calcificadas, podem ser reclassificados
de acordo com os defeitos perfusionais encontrados. Diante de
duvida diagnéstica anatdmica associada a um defeito perfusional,
a presenga de estenose significativa é fortemente sugerida.’® A
avaliagdo combinada possibilita a identificacdo precisa dos vasos
responsaveis pela irrigagao de um territério hipoatenuado, o que é
(til, dada a frequente presenga de variagoes anatémicas da arvore
coronariana. Além disso, é possivel avaliar a plausibilidade de uma
estenose especifica ser responsavel por um defeito perfusional.
Por exemplo, um defeito perfusional na regiao infero-apical pode
ser atribuido a uma artéria descendente anterior (DA) longa que
contorna o apice ventricular, evidenciando uma correlacao entre
a anatomia e a fungao."" A Figura 5 resume os passos para a
interpretacao das imagens.

Reserva de fluxo fracionada coronariana derivada da TC
(FFRct)

A significincia hemodinamica das estenoses coronarianas foi
inicialmente demonstrada pela medida invasiva da reserva de
fluxo fracionado (FFR) através do cateterismo (CATE), considerada
o padrao-ouro. Para avaliacao da FFRct, criou-se um modelo
anatomico 3D da raiz adrtica e das coronarias, seguido de
um modelo fisiolégico, derivado de trés principios: 1) o fluxo
coronariano de repouso € proporcional a massa ventricular;
2) a resisténcia microvascular é inversamente proporcional ao
tamanho do vaso; e 3) a resisténcia microvascular reduzida
simula hiperemia maxima. Por fim, algoritmos computacionais
dedicados calculam os efeitos hemodindmicos das estenoses da
circulagdo epicardica. Assim, a FFRct pode ser calculada em
cada ponto da arvore coronariana, a partir dos dados obtidos
por meio de uma tomografia de corondrias padrao, sem a
necessidade de administracao de adenosina ou do aumento da
exposicao do paciente a radiacao ionizante.

Nos estudos de validacao do método, o DISCOVER-FLOW
apresentou acuracia diagnéstica de 84,3% e um aumento
significativo na especificidade na avaliagdo por vaso em relagdo a
andlise visual pela ACTC (82,9% vs. 39,6%)." O estudo DeFacto
ndo atingiu seu objetivo primdrio por ultrapassar o limite inferior
do intervalo de confianca, mas demonstrou melhor discriminagao
em relacdo a ACTC, com AUC (area under the ROC curve) de 0,81
vs. 0,68.'* Em andlise post-hoc, a falta de padronizagao do uso de
betabloqueadores e nitratos pode ter contribuido na reducao da
performance diagndstica.” Com versao de software atualizada e
protocolos de aquisi¢do mais rigorosos, o estudo NXT apresentou

Perfusao repouso

Figura 4 - Exemplo de isquemia perinfarto no territorio irrigado pelo segundo ramo marginal (Mg2) (hipoatenuagdo ao repouso em segmento inferolateral,
com aumento da drea acometida na fase de estresse). H4 também isquemia no territério irrigado pela CD (parede inferior), que se encontra ocluida,
podendo apontar para insuficiéncia de circulagdo colateral. As imagens de ACTC confirmam a plausibilidade anatémica dos achados de perfusdo. CD:

corondria direita.
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» Ha reducdes luminais? Quais sdo suas gradagdes? (%)
+ Ha segmentos ndo interpretaveis ou duvidosos?
+ Ha achados nio coronarianos que sugiram infarto? Areas de afilamento?

ACTC
Calcificacdes? Aneurismas?
. * Sem defeitos?
Defe.ltos . * Reversiveis ao repouso?
Perfusionais

* Predominantemente fixos?

Reclassificacao
(apos avaliacao
da perfuséo)

* Reavaliagdo de segmentos duvidosos ou n&o interpretaveis
* Reavaliagdo das estenoses encontradas

Correlagéo * Hé presenga de estenose > 50% associada a defeito perfusional ao estresse?
Anatomo * Ha correlagdo anatomo-funcional entre a estenose encontrada e o segmento de
Funcional defeito perfusional?

Figura 5 - Fluxograma de interpretagdo combinada de ACTC e perfusdo miocardica (modificado de Magalhdes et al.?). ACTC: angiografia coronariana por

tomografia computadorizada.

acurcia diagndstica, sensibilidade, especificidade, VPP (valor
preditivo positivo) e VPN para a FFRct, em analise por paciente,
de 81%, 86%, 79%, 65% e 93% respectivamente.'®

No estudo PLATFORM, o uso de FFRct como estratégia
inicial cancelou 61% dos CATEs, com redugao significativa de
CATEs sem estenoses = 50% (12% no grupo FFRct vs. 73%
no grupo invasivo)."” No estudo multicéntrico ADVANCE, a
FFRct demonstrou grande valor prognéstico, com taxa de
revascularizagdo de 38,4% naqueles com FFRct < 0,80 e de
5,8% nos pacientes com FFRct > 0,80.'

Nos Gltimos anos, novas abordagens baseadas em
algoritmos de aprendizado de maquina (ML) foram
desenvolvidas para calcular a FFRct de forma mais agil. Esses
algoritmos utilizam relagoes geométricas aprendidas a partir
de grandes conjuntos de dados para prever os valores de
FFRct com base nas caracteristicas anatémicas derivadas da
ACTC, eliminando a necessidade de simulages complexas.
A principal vantagem desse método é a possibilidade
de calcular a FFRct diretamente no local do exame, em
estagoes de trabalho convencionais.” Estudos com nimeros
reduzidos de pacientes tém demonstrado boa acuracia e
alta reprodutibilidade quando comparados com a ACTC
convencional em relagdo a medida invasiva da FFR, com
tempo médio de analise reduzido.?®

Aquisicao e interpretacao

O exame deve ser adquirido por maquinas de pelo menos
64 colunas de detectores, com controle rigoroso de FC com
betabloqueadores via oral e endovenosos e, eventualmente,
ivabradina, visando a FC < 60 bpm, associados a nitrato sublingual
para vasodilatagao e melhor visualizagao coronariana. Por fim, o

treinamento da apneia é fundamental para minimizar artefatos
de movimento que degradem as imagens.*'

Ap0s a aquisicao das imagens, o pds-processamento gera
um modelo anatdmico 3D interativo, com os valores de FFRct
representados por cores variando do azul ao vermelho, e
respectivos valores de T a 0 em cada ponto da drvore coronariana.
Valores normais > 0,8 tém cores variando do azul ao verde, e
valores anormais < 0,8, amarelo, laranja e vermelho (Figura 6).

O uso do menor valor de FFRct distalmente a lesao estendtica
tem alta sensibilidade, porém baixa especificidade, visto que ha
um declinio gradual da FFR em segmentos coronarianos distais
mesmo em individuos sem doenga. Também podemos observar
uma queda na reserva de fluxo coronariano em pacientes com
aterosclerose difusa sem lesdes significativas (Figura 7). Por
essas razoes, a FFRct deve ser medida de 1 a 2 cm ap6s a lesao
estendtica, onde tem a melhor performance diagnéstica para
detecgao de isquemia (Figura 8).

Erros na segmentagao do [imen e o desalinhamento da linha
central podem gerar um modelo 3D impreciso, reduzindo a
acuracia do método." Embora a presenca de calcificagao produza
dificuldades na interpretagao de estenoses pela ACTC, ndo houve
diferengas significativas na performance diagndstica da FFRct,
mesmo naqueles pacientes com escore de célcio > 400."%2

A avaliacdo da FFRct é limitada ou carece de estudos em
determinados cendrios clinicos, como na doenca microvascular,
presenca de stents e em enxertos coronarianos.

As Figuras 9 e 10 trazem casos clinicos adicionais que
ilustram o valor incremental da avaliagao funcional pela FFRct
em pacientes com estenoses coronarianas identificadas pela
angiotomografia.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2024;37(4):e20240113
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FFR=0,69

Figura 6 - Modelo tridimensional da FFRct na arvore coronariana. Valores de FFRct > 0,80 nas cores azul e verde, e valores < 0,80 nas cores amarelo, laranja
e vermelho. (A) Lesdo em terco médio da artéria CD, com valores anormais, sugerindo estenose fluxo-limitante, (B) Tergo proximal da artéria DA com valores
normais de FFRct (> 0,8), sem obstrugdes de significdncia hemodindmica. FFR: fluxo fracionado.

FFR=0,93

e

FFR=0,87

Figura 7 - Paciente masculino, 82 anos, com aterosclerose em tergo médio da artéria DA, sem causar redugdes luminais significativas. Observa-se uma queda
gradual da presséo ao longo do vaso, com valor da FFRct de 0,66 em seu nadir. Entretanto, seguindo as recomendagbes de andlise da FFR-CT (1 a 2cm da
leséo estendtica), os valores encontram-se dentro da faixa de normalidade (> 0,8).
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0,64 cFFR

Figura 8 - Paciente masculino, 70 anos, apresentando dispneia aos pequenos e médios esforgos. ACTC demonstrando lesdo moderada 60 a 70%, e redugdo
moderada em CATE. Realizada a reserva de FFRct a 2 cm da lesdo, com valor de 0,64, compativel com estenose fluxo-limitante.

Figura 9 - Caso 1: paciente masculino, 67 anos, apresentando angina atipica aos médios esforgos. Angiotomografia demonstrou doenga aterosclerdtica difusa,
com escore de célcio elevado de 434. (A) Terco médio de artéria DA com placa de componente misto, com redugdo luminal de 70%, e reserva de FFRct de 0,84.
Terco médio de artéria CD com placa de componente misto, e redugdo luminal moderada, com FFRct de 0,93 (Figura 8). Paciente foi dispensado de avaliagdo
invasiva, optando-se por terapia medicamentosa otimizada. FFRct: Reserva de fluxo fracionada coronariana derivada da TC.
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