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Abstract: Stroke volume variability provides

information about the activity of the autonomic
nervous system, connecting heart rate variability to
blood pressure and venous return variabilities.
However, there is currently no non-invasive gold-
standard for measuring stroke volume. We propose
a method for measuring left-ventricular stroke
volume on a beat-to-beat basis, using real-time
magnetic resonance flow imaging. We present and
discuss measured dynamic changes in stroke volume
during several autonomic stimuli.
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Introducio

O débito cardiaco é o volume médio de sangue
bombeado pelo coragdo por minuto. Essa varidvel
permite avaliar e monitorar a severidade de disfuncdes
cardiacas em pacientes com doencas cardiovasculares.
No entanto, ndo existe um padrao-ouro estabelecido
para a sua medicdo. Ademais, ha interesse na medi¢io
do volume sistolico (VS) associado individualmente a
cada batimento cardiaco, pois a variabilidade do volume
sistolico (VVS) fornece informagdo acerca da atividade
do sistema nervoso autdnomo, conectando a variabili-
dade da freqiiéncia cardiaca (VFC) as variabilidades da
pressdo arterial e do retorno venoso [1].

Recentemente, foram propostas técnicas para a
medigdo do débito cardiaco por meio de ressonancia
magnética (RM) de fluxo [2,3]. Embora resultados
preliminares tenham mostrado sucesso na medi¢do do
débito cardiaco, essas técnicas ndo alcangaram
resolucdo suficiente para a medi¢do do volume sistolico
associado a cada batimento cardiaco.

Este trabalho propde uma técnica para medi¢do ndo
invasiva do volume sistdlico batimento a batimento por
meio de RM de fluxo, usando a técnica de contraste de
fase em tempo real. A segmentagdo das imagens de RM
¢ feita de maneira automatica, e é capaz de seguir a
movimentagdo da aorta ao longo do ciclo respiratorio. A
técnica é demonstrada in vivo e os resultados, obtidos
durante experimentos com diversos estimulos autono-

micos, sdo qualitativamente avaliados com base em
interpretacdes fisiologicas, em uma comparagdo entre o
comportamento dos sinais de respiracdo, VFC e VVS.

Materiais e Métodos

A técnica proposta consiste em: (1) obter imagens de
RM de fluxo em tempo real, em um corte perpendicular
a aorta ascendente; (2) segmentar a sec¢do transversal da
aorta e calcular a area dessa secdo; (3) calcular a curva
de fluxo sanguineo na sec¢do; (4) calcular o volume
sistolico associado a cada batimento cardiaco; e (5)
construir a curva de variabilidade do volume sistolico.
A demonstracdo da técnica foi feita por meio de
experimentos com diversos estimulos autonomicos.

Aquisiciao de dados — A aquisicdo de dados foi feita
com RM de tempo real, usando a técnica de contraste de
fase [4]. Além da imagem morfologica, a qual
corresponde a distribuicdo espacial de spins (nucleos
'H) no plano de corte, essa técnica fornece também o
mapa de velocidades associado ao plano (Figura 1).

Os dados foram adquiridos em um aparelho de RM
modelo Signa EXCITE HD de 3 Tesla (GE Healthcare,
Inc.), com gradientes com 40 mT/m de amplitude
maxima ¢ 150 T/m/s de variagdo maxima. Uma bobina
toracica foi usada para a recepcdo dos sinais. A
seqiiéncia de pulsos utilizada é apresentada na Figura 2.

Os spins em uma fatia de 5 mm de espessura,
perpendicular a artéria aorta ascendente (Figura la), sdo
excitados usando um pulso de radio-freqiiéncia e um
gradiente magnético ao longo do eixo z (G,) (Figura 2a).

A seguir, sdo aplicados gradientes bipolares ao
longo do eixo z (Figura 2b), que fazem com que os spins
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Figura 1: (a) Prescrigdo do plano de corte, perpendicular
a aorta ascendente; (b) imagem morfologica obtida no
plano de corte; e (c) mapa de velocidades no plano.
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Figura 2: Seqiiéncia de pulsos: (a) seleg@o de corte; (b)
gradiente de codificagdo de velocidade; (c) gradientes
de codificacdo espacial; (d) anulagdo e re-foco.

excitados acumulem uma fase proporcional a sua
velocidade ao longo de z (perpendicular ao plano do
corte) [4]. Os gradientes sdo calculados de modo que
sejam codificadas velocidades em uma faixa de +200
cm/s. Sdo realizadas duas aquisigdes, usando gradientes
com polaridades opostas. O mapa de velocidades ¢
calculado com base na diferenca de fase entre as
imagens obtidas em cada aquisi¢do (Figura Ic).

A codificagdo espacial ¢ realizada usando gradientes
oscilatorios (Figura 2c), que implementam trajetorias
em espiral com densidade variavel [5] ao longo do
espago-k, que ¢ a transformada de Fourier da imagem.
Essa abordagem reduz o tempo de aquisi¢do de cada
imagem, o que melhora a resolug@o temporal.

Esta seqiiéncia de pulsos, de 7 ms de duragdo, ¢
repetida continuamente durante todo o periodo de
aquisicdo. Sao necessarias quatro aquisigdes para atingir
a resolucdo espacial desejada (3 mm), e sdo necessarias
duas imagens para o calculo do mapa de velocidades.
Assim, a resolugdo temporal da técnica ¢ de 56 ms. No
entanto, a reconstru¢do ¢ feita usando uma janela
deslizante [6], de modo que imagens sdo produzidas a
uma taxa de 70 quadros por segundo.

O sinal de eletrocardiograma ¢ medido durante a
aquisicdo, sendo registrados os instantes correspon-
dentes ao inicio de cada sistole ventricular (ondas R).

Processamento — A reconstrugdo e processamento
das imagens, e todos os demais calculos, foram feitos
em Matlab (The Mathworks, Inc., Natick, MA, EUA).

A reconstrugdo das imagens consistiu em interpolar
e reamostrar os dados — originalmente adquiridos em
entrelaces espirais no espaco-k — em uma grade
Cartesiana, por meio de convolugdo com um nticleo
Kaiser-Bessel [7], e a seguir aplicar uma transformada
de Fourier bidimensional inversa para obter a imagem.

Os mapas de velocidades foram calculados tomando
a diferenca de fase entre pares de imagens obtidas com
gradientes bipolares opostos. Velocidades medidas por
contraste de fase comumente apresentam um pequeno
incremento, devido ao efeito eletromagnético de contra-
corrente. Esse efeito causa um acimulo de fase que
varia linearmente ao longo da imagem. Essa varia¢do
foi estimada com base na fase medida em segmentos
estaticos da imagem (parede toracica), ¢ os mapas de
velocidades foram devidamente corrigidos [8].

A secdo transversal da aorta em cada imagem foi
segmentada automaticamente. Para cada batimento car-

diaco, foi criada uma mascara contendo todos os pixels
para os quais a imagem excede um determinado nivel de
cinza e a velocidade média na sistole excede um
determinado valor. A mascara foi entdo processada
usando fechamento morfolégico e dilatagdo [9].
Contando o numero de pixels na mascara, estimou-se a
area da seg@o transversal. A mascara foi atualizada a
cada batimento cardiaco, de modo a seguir a aorta
durante a respiracdo. Quando observado grande aumen-
to ou redugdo da area da secdo, supOs-se que o proces-
so automatico falhou, e solicitou-se corre¢do manual.

O volume de sangue associado a cada quadro
temporal foi calculado multiplicando a area da seg@o
pela velocidade média do sangue através da segdo,
construindo-se assim uma curva de fluxo (Figura 3).
Integrando essa curva no intervalo de cada batimento
cardiaco, obteve-se o volume de sangue associado a
cada sistole. Foi construido entdo o sinal de VVS, que
mostra como esse volume varia a cada batimento.

Foram construidos também a série de intervalos RR
(sinal de VFC) e o sinal de respiracdo. Este foi obtido
estimando a posi¢do do térax em cada imagem. Falsos
negativos na marcag¢do das ondas R foram detectados
com base nos intervalos entre os picos da curva de
fluxo, permitindo corrigir os sinais de VFC e VVS.

Experimentos — Sete  voluntirios  saudaveis
participaram do estudo. O comité de ética da University
of Southern California aprovou o protocolo utilizado ¢
os voluntarios assinaram um termo de consentimento
informado. As aquisi¢des tiveram de 2 a 6 minutos de
duragdo, cobrindo um periodo de repouso inicial, um
periodo de estimulo e um periodo de recuperagdo. As
respostas aos seguintes estimulos foram avaliadas:

e apnéia inspiratdria, com 30 segundos de duragdo;

e manobra de Valsalva, com 30 segundos de duragéo;

e  handgrip de aproximadamente 40% da maxima
contrag@o voluntaria, por 2 minutos;

e  estresse mental, causado pela subtragdo consecutiva
do n° 7, por 2 minutos, comegando do n° 901;

e banho de imersdo frio, com submersio da mao
esquerda em agua gelada (= 0 °C), por 2 minutos.

As mudangas dinamicas observadas nos sinais de
respiragdo, VFC e VVS foram qualitativamente
avaliadas com base em interpretagdes fisiologicas.

Resultados

Apnéia — A Figura 4 apresenta um resultado para
um exercicio de apnéia inspiratéria. Foi observada uma
pequena reducdo da freqiiéncia cardiaca (FC) associada

fluxo (ml/s)

0 1 2 3 4 5 6 7
tempo (s)
Figura 3: Exemplo de curva de fluxo obtida. O volume
sistolico associado a cada batimento esta indicado.
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a um pequeno aumento do VS. Esse aumento pode estar
relacionado ao prolongamento das diastoles e ao
aumento do retorno venoso. Foram observadas também
grandes reducdes na VFC e na VVS, o que ¢é consistente ‘ ‘ ‘ ‘
com a ativagdo simpatica. Uma rapida redugdo de VS 0 20 40 60 80 100 120

da

posicéo
parede toracica

foi observada durante a primeira expiragdo apds o exer- énoo ‘ ‘ ' ‘ ‘

cicio, o que se atribui a uma redug@o no retorno venoso. % 800 M
Manobra de Valsalva— A Figura 5 mostra as g

varia¢Oes observadas durante uma manobra de Valsalva. £ 500 ' : : :

Os resultados se mostraram em concordancia com a
bem documentada seqiiéncia de eventos (fases I a IV)
comumente observada durante esse exercicio [10]. Du-
rante os primeiros segundos da manobra (fase I), ha um
pequeno aumento de VS, atribuido ao aumento no
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retorno venoso devido a pressdo inspiratoria. A seguir, tempo (s)

observa-se um aumento sensivel na FC e uma redugéo Figura 4: Respiragdo, VFC e VVS durante apneia.

significativa no VS, que podem ser explicadas pela forte g — ( ‘

reducdo de retorno venoso durante a fase II. Durante §§ il

essa fase, a VFC e a VVS se mostram notadamente S9 m IV

reduzidas, devido ao aumento na ativagdo simpatica. 8?

Quando a respiragdo ¢ retomada, a compressdo na aorta %o 20 40 60 80 100 120

¢ removida (fase III). Com isso, observou-se um rapido E”OO ‘ ‘ ' . ‘

aumento da FC e uma breve queda no VS. No periodo g I

de recuperagio (fase IV), acontecem aumentos na pres- «—E 800y 1

sdo adrtica, retorno venoso e ativagdo vagal, causando g 500 ‘ ‘ I 10, ‘

uma reducdo da FC, o que acarreta um aumento do VS, = 0 20 40 60 80 100 120

em resposta ao aumento do periodo diastélico. £80 ‘ o v ‘
Handgrip — A Figura 6 mostra os resultados obser- % 6ol |

vados durante um exercicio de handgrip. Esse exercicio 7

estimula o sistema nervoso simpatico, o que resulta em 540 \ \ I \l” ‘

aumento da FC e redugdo da VFC. Como conseqiiéncia, g 0 20 40 6o 80 100 120

tempo (s)

observou-se uma forte redugdo do VS, o que pode ser Figura 5: Fases da manobra de Valsalva (I a IV).

explicada pela reducédo do periodo diastélico.

Estresse mental — O exercicio de estresse mental g 1400
tipicamente causa estimulagdo simpatica e um aumento &
da freqiiéncia respiratoria. Com isso, foram observadas _§ ooy {
alteragdes nos padrdes de VFC e VVS em todos os E 500 ‘ : ‘ : .
voluntarios. No entanto, resultados varidveis foram 1300 &0 120 180 240 3% 360

observados com a respeito a FC média e ao VS médio,
de modo que em alguns voluntdrios essas varidveis
aumentaram, em outros houve reducéo, e em outros néo
houve alteracdo significativa. Essa variagdo de

. ; . 60 120 180 240 300 360
resultados ¢ comum, e estd em parte relacionada a tempo ()

efeitos de coping (adaptagdo ao estimulo). Nos Figura 6: VFC e VVS durante exercicio de handgrip.
resultados apresentados na Figura 7, a FC ¢ a VFC
diminuiram e o VS aumentou. Observou-se também um
aumento na freqiiéncia das variagdes de volume sisto-
lico, o qual parece estar associado com o aumento da
freqiiéncia respiratoria (acoplamento cardioventilatorio).
Banho de imersao frio — A Figura 8 apresenta um
resultado obtido por meio de banho de imersao frio, que
causa vasoconstri¢do, elevacdo da pressdo arterial € um
forte estimulo simpdtico. Apesar do aumento da pos-
carga ventricular e da grande reducdo do periodo diasto-
lico causada pela elevagao da FC, foi observado um pe-
queno aumento do VS, resultando em aumento substan-
cial no débito cardiaco. Essa resposta ¢ causada pelo :
aumento da atividade simpatica devido aos mediadores :
locais nos musculos (controle humoral) e a estimulagéo 60 120 180 240 300 360

central do ramo simpatico do sistema nervoso. ) oL tempo (s)
Figura 7: Respiracdo, VFC e VVS em estresse mental.
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Figura 8: Resultados para teste com banho de imersao.
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Discussao

Os valores absolutos de VS apresentados nao podem
ser validados de maneira ndo invasiva, mas as alteragdes
dindmicas no VS e na VVS observadas em resposta a
cada estimulo foram de acordo com nossas expectativas,
baseadas em nossa compreensao da fisiologia.

No trabalho, foi medido somente o VS do ventriculo
esquerdo, mas o VS do ventriculo direito também
poderia ser medido usando a mesma abordagem.

O fluxo ¢ medido na aorta ascendente, portanto o
volume que segue para as artérias coronarias ¢
desconsiderado. No entanto, este corresponde a apenas
3% do volume sistélico total, aproximadamente.

A técnica de segmentagdo de imagens proposta ndo
¢ ideal, pois ndo segue a pulsacdo da artéria ao longo do
ciclo cardiaco. A segmentacdo poderia ser melhorada
utilizando técnicas avancadas de processamento de
imagens [11], e explorando as correlagdes temporais
entre quadros e batimentos cardiacos adjacentes.

Conclusao

Este trabalho propds ¢ demonstrou uma técnica para
medigdo da variabilidade do volume sistolico por meio
de ressondncia magnética de tempo real. As alteragoes
dindmicas no VS e na VVS foram avaliadas durante
diversos estimulos autonémicos. Os resultados
observados se mostraram em concordancia com nossas
expectativas, baseadas em nossa compreensdo atual da
fisiologia envolvida. O método proposto pode ser ttil
em estudos relacionados a fibrilacdo atrial, isquemia,
eletrofisiologia, doencas valvares, morte subita,
hipertensdo e doengas pulmonares.
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