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Introducao

A ecocardiografia contrastada (EC) é uma ferramenta que
utiliza um agente de realce ultrassonogréfico (ARUS) que,
ao ser introduzido na corrente sanguinea e associado ao
efeito do ultrassom (US), contrasta o sangue, pela grande
capacidade refletiva das microbolhas. Assim, permite a
completa opacificagao do ventriculo esquerdo (VE), a melhor
definicdo dos bordos endocardicos, o realce do sinal Doppler
e o estudo da perfusdao miocardica (PM).

Os ARUS de segunda geragao, atualmente disponiveis
comercialmente, sdo compostos de gases de alto peso
molecular, envoltos por uma capsula externa de albumina,
fosfolipide ou polimero. Sao estruturas inertes, que se
agregam e permanecem dentro do espaco intravascular,
apresentando cinética similar a das hemacias, porém
com menos da metade de seu tamanho (de 1,0 a
4,5um), o que permite que ultrapassem a barreira capilar
pulmonar e alcancem as cdmaras esquerdas. Possuem
eliminacdo predominantemente pulmonar, com alto
metabolismo (tempo de meia-vida de 10 a 12 minutos),
nao se depositam nos tecidos e nao apresentam nenhum
risco conhecido de nefrotoxicidade, diferentemente dos
contrastes iodados."?

Eventos adversos e seguranca do uso de
agentes de realce ultrassonograficos

Eventos adversos consequentes a utilizagdo do ARUS sao
raros, na maioria das vezes transitorios e autolimitados. Em
metandlise que incluiu 110.500 pacientes, a incidéncia de
reagoes alérgicas e anafilactoides graves imediatamente apds
a administracdo do ARUS foi estimada em 0,009 e 0,004%,
respectivamente.> Dentre os eventos adversos mais frequentes
relacionados a EC, Aggeli et al. avaliando 5.250 pacientes,
encontraram arritmias supraventriculares (0,1 a 0,5%), arritmias
ventriculares (0,02 a 0,20%), cefaleia (5,3%), dorsalgia (0,5%),
tontura (7,4%) e reagbes de hipersensibilidade (0,44%). Nesse
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O

estudo, ndo houveram mortes ou infarto agudo do miocérdio
(IAM) relacionados ao uso do ARUS.*

De acordo com a dltima diretriz publicada pela American
Society of Echocardiography, o uso do ARUS é seguro em criangas
maiores de 5 anos e adolescentes para o realce do sinal Doppler
e avaliagdo da motilidade parietal regional (MPR), assim como
em criangas e adultos com forame oval patente e pequenos
shunts direita-esquerda. Ainda, seu uso é seguro em pacientes
com hipertensdo pulmonar. E contraindicado nos pacientes com
alergia conhecida aos componentes dos ARUS e nao ha dados
relacionados a seguranca da utilizagao dos agentes em gestantes e
criancas menores de 5 anos. Assim como em outras modalidades
ecocardiograficas avangadas, a unidade deve estar devidamente
equipada para eventuais complicagoes graves.

Custo-efetividade dos agentes de realce

Em uma coorte prospectiva envolvendo 632 estudos
consecutivos de pacientes com janelas tecnicamente limitadas,
houve aumento significativo no nimero de segmentos do
VE visualizados ap6s a administragdo do ARUS comparado
a imagem sem ARUS, nos diferentes ambientes e cendrios
(pacientes internados, na unidade de terapia intensiva, no
centro cirdrgico e pacientes eletivos).

Analisando a detec¢ao de anormalidades da MPR, também
ocorreu aumento no niimero de segmentos visualizados com
a associagdo do ARUS comparado a imagem sem o agente,
NOSs Mesmos Cenarios.

Nesse mesmo estudo, foi avaliado o impacto que a
associagado do ARUS ao exame ecocardiografico teve no
manuseio clinico desses pacientes. Foi demonstrada influéncia
da técnica contrastada em 35% dos casos, considerando
a mudanga no tratamento medicamentoso e a redugéao
de realizacdo de exames invasivos, como ecocardiograma
transesofagico, ou que envolvessem exposigao a radiagao.

Esses resultados foram associados a redugao de custo da
grandeza de US$122 por paciente.®

Técnicas para a geracao de imagens

A interagdo entre o US e as microbolhas é determinante
para a contrastagao do sangue. A utilizagao de pulsos de US
com baixa energia, ou seja, com indice mecanico <0,2, faz
com que as microbolhas ressoem, produzindo frequéncias
harmonicas, permitindo a avaliagdo da opacificagao do VE
e o estudo da PM. Ja a utilizagao do pulso ultrassénico com
indice mecanico alto (>0,8) faz com que as microbolhas de
gds se expandam e retraiam, vindo a romper e, assim, perder
sua capacidade refletiva.
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As imagens para opacificagdo do VE devem ser adquiridas
respeitando aspectos técnicos. Além do indice mecanico
baixo, o foco deve ser posicionado no nivel da valva mitral,
reduzindo a destruigdo de microbolhas. A cavidade ventricular
deve estar preenchida de forma homogénea pelo ARUS, com
a sombra acustica incidindo sobre o étrio esquerdo e sem
redemoinhos na regido apical.

Atualmente, a maioria dos aparelhos possui protocolos
(presets) para o uso dos ARUS.

Técnicas para a administracao dos agentes
de realce

A quantidade e a velocidade de infusao do ARUS
impactam na qualidade da imagem obtida. Altas doses
causam atenuagdo (sombra) na imagem, enquanto baixas
doses encurtam a duragdo do realce. A rdpida taxa de
infusdo pode levar a altas concentragdes do ARUS no &pice
ventricular, causando artefato de atenuagdo na regido basal
do VE, por gerar uma sombra sobre a prépria cavidade
ventricular, enquanto a infusdo lenta pode levar a formagao
de redemoinho, representando a opacificagdo incompleta
(Figura 1 e Video 1).

Inicialmente deve-se puncionar um acesso venoso periférico
em um dos membros superiores (preferencialmente antecubital)
com cateteres de calibres maiores (18 a 22), para preservar a
integridade das microbolhas. Recomenda-se o uso de torneira
de trés vias, com a seringa contendo o ARUS na posigao
reta e a solugdo salina na linha transversa (T), uma vez que
as microbolhas podem ser destruidas na curva da torneira.
A utilizacdo de conectores e tubos intermedidrios deve ser
evitada. Apés a infusdo do agente, recomenda-se que o flush
de solugdo salina subsequente seja suave e de baixa velocidade.

No Brasil, o ARUS disponivel é o SonoVue® (Bracco, Itdlia),
no qual utiliza-se a infusdo em bélus de 1,0mL do agente
puro, seguido de um bélus de 10mL de soro fisioldgico a
0,9% para cada grupo de imagens a ser adquirido. Pode-se,
ainda, otimizar esse bélus ao se levantar a 90° o braco onde

o ARUS foi injetado (usualmente o membro superior direito).
O volume nas injegOes seguintes deve ser ajustado de acordo
com a qualidade da imagem obtida.

Aplicacoes clinicas

A Unica recomendagao formal aprovada para a utilizagao
do ARUS na avaliacdo da doenca cardiovascular é destinada
a opacificacdo do VE, quando ao menos dois segmentos
miocardicos contiguos ndo sdo bem visualizados durante o
estudo ecocardiografico convencional. Entretanto, as atuais
diretrizes, suportadas pelas evidéncias cientificas recentes,
consideram outras aplicagdes, como avaliagao da PM,
avaliagao de massas intracardiacas, uso para o realce do sinal
Doppler espectral e durante o ecocardiograma sob estresse.’

Quantificacao de volumes, fracao de ejecao e motilidade
parietal regional do ventriculo esquerdo

Janelas ecocardiogréficas com imagens subétimas, assim
como a presenca de trabeculagoes miocardicas, dificultam
a correta identificacao da interface do sangue com o
miocédrdio compactado. Apés a injecao de ARUS, o sangue
contrastado preenche os espacos intratrabeculares, até o
miocardio compactado, permitindo uma avaliagdo mais
precisa, tornando as medidas dos volumes ventriculares
mais reprodutiveis. A aquisicdo dessas imagens deve ser
realizada quando o VE estiver completamente opacificado
e a quantificacdo dos volumes pelo método biplanar
bidimensional realizada por meio do tracejamento da
interface do miocardio compactado e a cavidade ventricular,
excluindo as trabéculas (Figura 2).” Os volumes ventriculares
obtidos pela EC sao maiores do que aqueles encontrados
nos ecocardiogramas bidimensional e tridimensional sem
contraste, com boa correlacdo com os volumes ventriculares
encontrados na ressonancia magnética cardfaca.?

A andlise da MPR é uma avaliagdo subjetiva, que depende
da qualidade da imagem. Assim, o ARUS deve ser utilizado
para avaliagdo dos volumes ventriculares, quantificagdo da
fracdo de ejecdo e situagdes em que a andlise dos volumes

Opacificagdo Ideal
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VE: ventriculo esquerdo; IM: indice mecéanico.

Figura 1-Aspectos técnicos da opacificagédo ventricular. (A) Plano apical de 4 camaras focado no ventriculo esquerdo. Opacificagdo ideal. (B) Plano apical de 4 camaras.

Atenuagéo. (C) Plano apical de 4 cdmaras. Redemoinho. Video 1.
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e da MPR requerem precisao diagndstica, como nas
coronariopatias, nas cardiomiopatias e no seguimento de
pacientes em uso de farmacos cardiotéxicos.’

Ecocardiografia com perfusao miocardica

Por possuir comportamento semelhante ao das hemacias,
0 ARUS serve como marcador de fluxo sanguineo miocardico.
Dessa forma, a ecocardiografia com PM (EPM) pode ser
utilizada para avaliagdo da drea de risco durante o 1AM,
avaliagdo de viabilidade ap6s IAM (identificacao do fendbmeno
no-reflow), eficacia da terapia de reperfusdo e no contexto de
doenca arterial corondria cronica (Videos 2A, 2B, 2C).

A EPM ¢ realizada a partir da infusdo de pequenos bélus de
ARUS em imagens com baixo indice mecanico, seguida da aplicagao
de um pulso ultrassonico com indice mecanico alto, denominado
flash, para destruir as microbolhas e permitir a posterior analise do
seu repreenchimento no miocdrdio (Figura 3).%'°

A PM pode ser avaliada de forma quantitativa, por meio
de pés-processamento em softwares especificos (ainda nao
disponiveis comercialmente para uso clinico), ou qualitativa,
a partir da andlise visual. Para a analise qualitativa, utiliza-se
um escore semiquantitativo, com as seguintes graduagoes:
1 para PM normal (com realce intenso em até 4 segundos apds
o flash), 2 para hipoperfusao (realce normal ou rarefeito de 4 a
10 segundos ap6s o flash) e 3 para auséncia de PM (pouco ou
nenhum realce ap6s mais de 10 segundos ap6s o flash). Assim,
o repreenchimento miocérdico normal deve ocorrer em até

4 segundos em repouso e em até 2 segundos durante o estresse.
A presenga de PM normal, em determinado segmento, deve
ser considerada como sinal de viabilidade miocardica.

Anormalidades intracardiacas

Massas podem corresponder a estruturas inocentes como
falso tendao, musculo papilar acessério e trabeculagdo
proeminente, ou patoldgicas, como trombo ou tumor. Assim, o
ARUS pode ser utilizado para confirmar ou refutar um achado
suspeito neste contexto.

Trombos intracardiacos

Apesar dos avangos em outras modalidades de imagem,
a ecocardiografia continua sendo a ferramenta inicial mais
utilizada para diagndstico e estratificagdo de risco dos
pacientes predispostos a desenvolver trombos intracardiacos.

Os trombos do VE sao comumente localizados na regido
apical. A identificagao deles pela ecocardiografia convencional
pode ser desafiadora, entretanto, com a EC, o trombo é
visualizado como um defeito de enchimento, visto que o
ARUS ndo penetra em seu interior, por ser uma estrutura
avascular (Figura 4A)."

Massas intracardiacas

A EPM permite caracterizar a vascularizagao das
massas cardiacas, auxiliando na diferenciacdo de tumores

Figura 3 - Plano apical de 4 cdmaras. Exemplo de ecocardiografia com perfusdo miocéardica, demonstrando o repreenchimento miocardico com agente de realce
ultrassonogréfico apds um flash (A), ilustrado como um quadro brilhante. Apés o pulso de alto indice mecénico ocorre destruicdo das microbolhas (B), seguida de

repreenchimento do miocérdico nas imagens subsequentes (C a E).
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malignos e benignos. Tal avaliagao é feita por meio de
abordagem qualitativa, a partir da analise visual do tempo de
repreenchimento do ARUS apés um flash.

Tumores benignos, como mixomas, sdo pouco
vascularizados e apresentam perfusao similar a do miocérdio
(Figura 4B).

Tumores malignos sao hipervascularizados. Assim, a
perfusdo aumentada da massa tumoral sugere malignidade
(Figura 4C)."

Cardiomiopatia hipertrofica

AEC pode ser realizada em casos suspeitos de cardiomiopatia
hipertréfica (CMH), sobretudo na variante apical, em que a
visualizacao do apice cardiaco é desafiadora.

A completa opacificagdo do VE pelo ARUS permite a
identificacao da hipertrofia dos segmentos apicais e o aspecto
tipico em naipe de espadas da cavidade ventricular na didstole
(Figura 5A). Complicagdes associadas a CMH, como aneurisma
apical e trombo, também podem ser identificadas.'

Miocardio nao compactado

A completa opacificagdo da cavidade ventricular
esquerda facilita o reconhecimento dos recessos trabeculares
profundos caracteristicos do MNC, contribuindo para melhor
diferenciagdo das porgdes compactadas e nao compactadas
do miocardio.™

Complicagoes p6s infarto do miocardio

Em janelas ecocardiograficas limitadas, a EC pode ser
essencial para visualizagao de aneurisma do VE e complicagoes
associadas, como trombo (Figura 5B). Pseudoaneurismas,
ruptura de parede livre e comunicagbes do septo interventricular
também podem ser identificadas com o uso de ARUS."

Ecocardiograma sob estresse

A EC em exames sob estresse fisico ou farmacoldgico
aumenta a sensibilidade, especificidade e acuracia diagnéstica
devido a adequada visualizagdo das bordas endocardicas e
da MPR (Figura 6)."¢

O ARUS deve ser administrado com paciente em repouso
e, posteriormente, no pico do estresse, 5 a 10 segundos
antes de terminar o exercicio ou durante a infusao do agente
farmacolégico, na mesma via, para a comparagao entre os
dois momentos.

Adicionalmente, o estudo da andlise da PM auxilia na
avaliacdo de anormalidades sutis da contratilidade devido
a isquemia subendocardica, uma vez que, na evolugao da
cascata isquémica, as anormalidades de perfusao ocorrem
antes das anormalidades de motilidade parietal.'”

Assim, recomenda-se o uso de ARUS durante o
ecocardiograma sob estresse sempre que ao menos um
segmento miocardico nao for bem visualizado.®

Figura 4 - (A) Plano apical de 4 cdmaras focado no VE. Presenga de massa com auséncia de realce, consistente com trombo. Video 3A. (B) Plano apical de 4 cdmaras.
Mixoma atrial esquerdo. Massa com pequena quantidade de realce. Video 3B. (C) Plano apical de 4 cdmaras. Metastase no ventriculo direito. Massa hipervascular,

com perfusdo aumentada e éreas de necrose. Video 3C.

Figura 5 - (A) Plano apical de 4 cdmaras. EC demonstrando hipertrofia miocardica apical. Video 4A (B) Plano apical de 2 cdmaras focado no VE. EC evidenciando

aneurisma apical com trombo. Video 4B.
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Figura 6 - Exemplo de EC em estresse farmacolégico com dobutamina e atropina. (A) Plano apical de 4 camaras no repouso. MPR e PM normais (seta vermelha).
Video 5A (B) Plano apical de 4 cdmaras no pico do estresse. Acinesia e auséncia de PM na regido apical (seta vermelha). Video 5B.

Conclusao

A ecocardiografia contrastada é considerada um componente
essencial para um laboratério moderno de ecocardiografia, com
base na sua capacidade de fornecer informagoes exclusivas
que aprimorem o diagnéstico nas doencas cardiovasculares.
A implementagdo do agente de realce ultrassonografico
requer conhecimento de protocolos de imagem especificos
para o agente, um processo para identificar pacientes que
provavelmente se beneficiardo de seu uso e politicas laboratoriais
solidas, que garantam qualidade, eficiéncia e seguranga.
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