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ABSTRACT 

A preliminary review of physical concepts related with the solubility 
of inert gases in tissues and with the permeability of inert gases through 
the alveolar-capillary membrane in the context of this paper, is firstly 
presented. The solubility laws of gases in liquids and tissues, the concept 
of partial pressure of a gas in a tissue, the solubility and partition 
coefficients, the equilibrium of gases in the lu_ngs, the gas diffusion 
through the capillary walls, etc., are brevely dealed with in this part of 
the work. The importance of a physiological method to study the 
alveolar-capillary barrier permeability with local information is 
emphasized. (n the present paper the physiological and practical reasons 
which favour gas utilization, and particularly IJJXe, instead of aerosols, 
to evaluate the alveolar-capillary barrier permeability are considered. A 
method to evaluate the disappearance times of 133Xe activity and obtain 
parametric images is described. The advantages to display 133Xe 
permeability images concomitantly with the ventilation and perfusion 
images and its interest is shown with some examples. General aspects of 
the use of 99mTc-DTPA aerosols and CO classical spirometry with infra 
red analysis to study the alveolar-capiiJary barrier permeability are 
considered. 

In a group of pacients, parametric images of the alveolar-capillary 
barrier permeability were obtained both with 133Xe, using our technique 
and with the usual method of Nuclear Medicine using 99mTc-DTPA 
aerosols. Tbe disapearence times obtained by the two techniques are in 
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general terms correlated, however, a considerably higher specificity is 
obseved in the case of 133Xe. 

In a second group of patients the global mean disapearence times of 
133Xe, in the region of interest of the lungs, were compared with the CO 
diffusion times obtained with a convencional CO test. The agreement 
between the tests is very good in what concerns the ability to distinguish 
normal from abnormal, however, the locaJ information offer ed by the 
133Xe technique was felt to be an information of great value in many 
situations. 

The results obtained, up to now, with IJJXc indicate that the informa
tion p rovided may be a further step in the study of the alveolar-capillary 
barrier compromises, even in the early stages. 

1- lNTRODUCAO 

Aparte os estudos realizados na decada de sessenta 
com gases radioactivos emissores de positroes de 
Curto periodo (C015

, C015
2 e 0 15

) , a avalia<;ao da 
permeabilidade alveolo-capilar por metodos isot6pi
cos tern vindo a ser efectuada com aerossois marca
dos com 99roTc (DOLLERY and WEST, 1960). 

No presente trabalho discutimos o interesse da 
utiliza~ao de gases radioactivos no estudo da pennea
bilidade da barreira alveolo-capilar com particular 
relevo para o 133Xe e apresentamos uma nova tecnica 
de detenninar aquele parametro utilizando este gas. 
Comparam-se os resultados obtidos com a tecnica 

b 'd . d 99mT proposta com os o tt os com aerossots e c-
DTPA e com a tecnica classica de difusao do CO. 

0 emprego dos gases radioactivos no estudo da 
penneabilidade alveolar tem vantagens quer sobre os 
radioaerossois quer sobre os gases nao radioactivos. 
Sobre os radioaerossois a maior vantagem reside em 
pennitir obter a infom1a<;ao ern condi<;oes mais 
pr6ximas do fisiol6gico e sem os inconvenientes 
associ ados a reprocuctibilidade na produ<;ao e uso dos 
aerossois. Sobre os gases nao radioactivos a grande 
vantagem e a possibilidade de oferecer uma visualiza
<;ao da penneabilidade a nivel local, atraves de ima
gens parametricas. 

Neste estudo apresentamos nos numeros Il-l e II-2 
uma revisao de alguns conceitos menos correntes da 
fisica dos gases, eventualmente utilizados nos mime
ros seguintes. 
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Os numeros 11-3 e ll-4 contem modelos originais 
desenvolvidos para a interpreta~ao te6rica dos princi
pais passos do processo em estudo, ou seja, o modelo 

d . , d - d 133x para a etenmna~ao a concentra9ao o e nos 
capi lares pulmonares eferentes e a interpreta(,:ao 
te6rica do desaparecimento do 133Xe pulmonar ap6s 
inspira9ao a volume total e manuten~ao por apneia 
inspirat6ria. 

0 nfunero ll-5 contem o estudo dosimetTico 
referente ao metodo proposto. 

Os numeras IJ-6 e Il-7 referem-se ao material e 
metoda do estudo da penneabilidade da barreira 
alveolo-capilar com 133Xe. 

Os numeros 11 -8 a U -12 referem-se ao metodo de 
estudo da barreira alveolo-capilar com 99"'Tc-DTPA. 

0 nUmero TI-13 refere-se ao metoda da difusao 
com CO. 

No nfunero Ill sao apresentadas OS resultados 
obtidos com os diferentes metodos. 

Por fun os nfuneros IV e V con tern respectivamen
te a discussao e as conclusoes. 

n - METODO E MATERIAL 

1 - Considera~oes fisicas 

Urn gas inerte, em terrnos b10l6gicos, mantem a 
sua identidade quimica durante a sua traject6ria nos 
sistemas biol6gicos e obedece, alem clisso, a lei de 
Henry da solubilidade, no que respeita ao sangue e 
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tecidos. 

Manter a identidade quimica, significa que nao 

intervem em reac~oes quimicas sendo recuperavel, 
qualitativa e quantitativamente, num curto espayo de 
tempo. 

0 133Xe comporta-se, praticamente, como gas 

ioerte nos estudos fuocionais pulmonares. 
A lei de Henry da solubilidade dos gases, acima 

referida, diz-nos que, a uma temperatura constante e 

ap6s ter sido ati11gido o equilibria, a concentra9iio (C) 
de urn gas dissolvido num liquido, e proporcional a 
pressao parcial (P) deste gas em contacto com o 
liquido, ou seja: 

C = Kl 1. 

k~ e o coeficiente de solubilidade, cujo valor 
depende do gas, do liquido, da temperatura e das 

unidades escolhidas. 
Quando se tern uma mistura gasosa em contacto 

com um liquido e ocorre equilibria, considerando a 

lei de Dalton das misturas gasosas e a lei de Henry, 
conclui-se que as concentra9oes no liquido de cada 

urn dos componentes da mistura, terao de ser propor

cionais as respectivas pressoes parciais. 
Para um gas em contacto com um liquido, o 

equilibria ocorre quando o numero de moleculas 

gasosas que abandonam o liquido por unidade de 
tempo, e igual ao numero de moleculas do gas que se 
dissolvem no liquido. 

0 coeficiente de solubilidade mais usados e, o 
coeficiente de solubi lidade de Ostwald A1 (Fig. I). 
Para a temperatura t, A., e o volume de gas em rnl a 
temperatura da experiencia e a pressao de I atmosfera 
que, ap6s equilibria. se dissolve em I ml do sol vente 

P•laon 

~(icitmte de O~twald 

t °C 

1 ml de liqllll1o 
tendo d.IS3olvido o 
volume de gas V d 
medldo 8.press6o 
de 1 e.on e ,. C 

Fig. 1 - Esquema representativo das condi9oes de definiyao do 
coeficiente de solubilidade de Ostwald. 
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quando a pressao parcial do gas e 1 atm. 

Pela lei de Henry o nt1mero de moleculas de gas 
fisicamente dissolvidas, e proporcional a pressiio 

parcial do gas, sea temperatura se mantiver constan
te. Uma alterayao da pressao parcial do gas produz 

uma altera9iio no equilibria e mudanya na concentra
yiio do gas dissolvido. Tudo se passa como se a 

pressao parcial do gas na fase gasosa se equilibrasse 

com a pressao do gas na fase liquida. Podemos assim 

fa lar da pressao do gas na fase Jiquida e dizer que, no 

equilibria, as pressoes parcia:is do gas, nas fases 
liquida e gasosa , sao iguais. 

0 que acabamos de dizer para os liquidos aplica-se 

aos tecidos. Quando urn gas esta em contacto com urn 
recido e ha equilibria. tambem se pode falar de 

pressao parcial do gas no tecido. 

Em geral, para se conhecer a pressao parcial do 

gas no liquido, ou tecido, e necessaria saber a compo

siyao e pressao do gas na fase gasosa em equilibria. 
A concentra9iiO de urn gas dissolvido num liquido, 

corresponde uma dada pressao parcial que e tanto 

maior quanta maior for a solubilidade do gas no 
liquido. De facto, pela lei de Henry. 

2. 

A uma dada temperatura e para uma dada pressao, 

se ~ aumentar, C tera de aumentar. 
Quando dois Jiquidos nao misciveis se encontram 

em contacto com urn mesmo gas que neles se encon

tra dissolvido e em equilibria, a pressao parcial do gas 
nas duas fases e iguaL isto c: 

3. 

ou seja: 

4. 
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A rela<;:ao entre as concentra<;:oes de equilibrio do 
gas nos dois liquidos e tambem a rela<;:ao entre os 
respectivos coeficientes de solubilidade. 

Por definis;ao, esta rela<;:ao entre as concentra<;:oes 
de equilibrio cl e c2 e 0 coeticiente de parti<;:ao do gas 
entre os liquidos I e 2 ou seja, o factor que multiplica
do pela segunda concentrac;:ao permite obter a primei
ra. 

0 coeficiente de parti<;:ao sangue-tecido para urn 
dado gas, e a retac;:ao entre as concentra<;:oes de 
equilibrio do gas no sangue e no tecido, ou dos 
correspondentes coeficientes de solubilidade. para 
uma dada temperatura. 

Quando se tern uma mistura gasosa em contacto 
com tecido, o coeticiente de parti<(ao tecido-gas. para 
urn dos gases da mistura, e a rela<(ao entre a concen
tra<;:ao de equilibria do gas no tecido e a concentrac;:ao 
do gas nam.istura gasosa, em VN. 

Pode provar-se que o coeficiente de parti<;:ao 
tecido-gas p, t, para urn gas i constituinte de uma 
dada mistura gasosa em contacto com tecido e tam
bern o coeficiente de Ostwald A;,t, para a temperatura 
l, quando a pressao total da mistura e I atm. 

2- Gases em equilibrio no pulmao humano 

Supondo as vias respirat6rias em contacto com o 
ar ambiente e nao ocorrencia de deslocamentos de ar, 
vern: 

pressao total da mistura e Pr para a temperatura t 

constante. Podemos escrever 

Chamando p OA a pressao parcial total da mistura 
gasosa alveolar usual , vern 

6. 

Suponhamos que a concentra<(ao de Xe no gas 
alveolar e CAl = 0,0125 ml (I atm,t)/ml gas. 

0 coeficiente de pa1tic;;ao sangue-ar para o Xe a 
37°C e A.s·nr = 0, 13, entao, se ocorrer saturac;:ao, a 
concentra<(ao no sangue venoso pulmonar e 

Cs = 0, 13xO,O 125 = 0.0016 (ml/ml) 

0 coeticiente de parti<;:ao gordura-sangue para o 
Xe a temperatura de 37°C e A.

8
.s = 13, I entao. se 

ocorrer equilibrio, a concentrac;:ao do gas no tecido 
gordo e 

C
8
= l3,lxO,OOl6 = 0,02 1 (ml/ml) 

3. Concentra~ao do tJJXe eferente nos capilares 
pulmonares 

Para se efectuar este calculo vamos utilizar um 
5. modelo baseado na Fig. 2. 

com P AI a pressao da mistura gasosa alveolar, e Pa a 
pressao atrnosferica. Podemos escrever 

P AI = Po2 + Pco2 + P~ + Pu2o = 760 mmHg 

A pressao do vapor de agua a 3rC e 47 mmHg. 
Para uma temperatura constante, a concentrac;:ao 

VN para qualquer destes gases na mistura alveolar, 
e independente da pressao total da mistura. 

Consideremos a presenc;:a de Xe na mistura gasosa 
alveolar com pressao parcial P xc e suponhamos que a 
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Fig. 2-Modelo de difusao atraves da parede de urn tubo capilar. 
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A parede de urn tubo capilar e atravessada por e 

uma densidade de corrente de 133Xe, deJA moles. em· 
2s·'. A permeabilidade da parede ao 133Xe ePA cm.s·' C(x) = CA (1 - ekx) 

e a concentrac;ao exterior e CA moles. cm·3 • 0 caudal 

de sangue atraves do capilar e Q cm3 .s· '. Considere- e, como 

mos o eixo do tubo, urn eixo orientado (X's), com 

origem no inicio do tubo, e duas secc;oes rectas de 

abcissas x e x+dx, onde ocorrem concentrac;oes C(x) 
e C(x+dx) (Fig. 2). 

As densidades de corrente em dois pontos muito 

PA 
h 

vR 
13. 

pr6ximos, J(x+dx) e J(x), sao diferentes, devido a vem 

difusao de gas atraves da parede. Utilizando as 
concentrac;oes do 133Xe em x e x+dx pode exprimir-se 

a diferenc;a entre aquelas densidades de corrente pela 
equac;ao: 

I 
J 'x·dx)-J fx)· -[QC(x·dx)-QC(x)] 

• 'i'- .'i'- A 7 . 

ou 

8. 

A expressao da densidade de corrente atraves da 

membrana do capilar, e 

PA 
C(x)· C A[ 1-exp ( --x)J 

vR 
14. 

Numa situac;ao hipotetica, considerando na 

equac;ao anterior a velocidade media v (ouR) como 

parametro, com val ores de 1,3,5, 7 e 9 unidades 

arbitrarias, obtem-se as curvas seguintes para a 
varia<;ao relativa da concentra<;ao ao Iongo do capilar 

(Fig. 3). 

15 

9. 10 + v = 1 u.a. 
-+- v = 3 u.a . 

Entiio, e supondo que s6 ocorre difusao na metade 

superior da area lateral do capilar, e tambem 

5 

10 

-+- v = 5 u.a. 
-+- v = 7 u.a . 
- v = 9 u.a. 

20 X 

J5(x+dx)- J5(x) = P A (CA- C(x)) dx/R 10. Fig. 3- Curvas C(x)IC,.. em fun9ao do comprunento do capilar, 

Don de 

I I. 

ou 

12. 
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para diversos valores de velocidade media v. 

Considerando como parametro a permeabiJidade 

com valores de 1,3,5,7 e 9 unidades arbitrarias, 
obtem-se as curvas seguintes para a variac;ao relativa 

da concentra<;ao em func;ao do comprimento x do 
capilar (Fig. 4). 

As curvas C(x)/CA vs. x tendem mais rapidamente 
para a saturac;ao com a diminuic;ao da velocidade e 
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20 

15 

10 

5 

+ PA = 1 u.a. 
-+- PA = 3 u.a . 
-+- PA = 5 u.a. 
- PA = 7 u.a. 
- pA = 9 u.a . 

o~----~------~------~-----r--
0 10 20 X 

Fig. 4- Curvas C(x)C,., em fun9iio do comprimento do capilar, 
para diversos valores de permeabil idade P ,.,. 

como aumento da permeabilidade da membrana. 
Consideremos agora a situac;;ao real no Homem. 
Para o caso de ar alveolar contendo 0,36 mCi/cc 

de 133Xe R = 4x 10'4 em P = 0 13 em s·1 e v = 0 04 , , A ? , 

em s·1
, calculemos o valor da relac;ao C(x)/C" para 

alguns valores de x 

Para x = 10 ).101 

Para x = 20 Jliil 

Para x = 50 f.Ul1 

C(x)IC,.. = 0,973939 
C(x)/CA = 0,9999999 12 
·C(x)/CA = 0,9999999999 

Estes valores mostram que, para as dimensoes do 
alveolo, sera atingida praticamente a saturac;ao do 
sangue capilar com o 133Xe. 

No calculo de P" consideramos um coeficiente 
efectivo de partir;ao Ga que os coeficientes de partic;ao 
ar alveolar-membrana e membrana-sangue sao 
diferentes). Este coeficiente efectivo resulta do 
estabelecirnento, na equar;ao da densidade de corrente 
do material sujeito a difusao atraves da membrana, no 
estado estacionano, da igualdade seguinte: 

de partir;ao dos !ados I e 2 da membrana eo coefici
ente efectivo de partic;;ao, C1 e ~ as concentrac;oes, 
Dm o coeficiente de difusao do material na fase da 
membrana e t.X a espessura da membrana. 

Igualmente os do is segundos membros obtem-se 

17. 

Na equac;ao acima, o primeiro membra (que eo 
coeficiente de partic;ao ar-sangue) teni de ser positivo 
e, considerando que se verifica ser C1>~ e b2>b1, o 
coeficiente b deven1 ser positivo e ainda ser satisfeita 
a condic;ao de b2>b1>b. 0 Coeficiente b depende da 
relayao S nao sendo pois caracteristico da membra-c. 
na. 

Entrando na eq. 17, corn o coeficiente e parti<;:ao 
ar-sangue (0, 13) e os valores de b1 e b2 , respectiva
mente 13,08 e 1,7 vern, para b, o valor de 0,13. 

Verificou-se que, ap6s inspirac;ao e retenc;ao de 
uma actividade de '·nxe, era possivel, utilizando 
aquisic;;ao nipida da informayao, quantificar localmen
te o decrescimo da actividade do gas radioactivo 
devido a difusiio atraves da barreira alveolo-capilar e 
obter imagens parametricas de permeabilidade. Este 
facto levou-nos ao desenvolvimento de uma tecnica 
que supomos ser inovadora, onde a permeabilidade da 
barreira alveolo-capilar ao 133Xe e obtida como 
in forma<;:ao em cad a ponto da area pu lmonar. 

4. Teoria do desaparecimento do mxe pulmonar 
ap6s inspira~ao a volume total e manuten~ao por 
apneia inspirat6ria 

15. Consideremos o sangue arterial com actividade/ml 
.constante Ain em 133Xe, a perfundir, como caudal F, 
o compartimento da substancia gorda, de volume total 
V. Seja >.. o coeficiente de partic;ao gordura-sangue e 

16. 

onde b,, b2 e b sao respecrivamente os coeficientes 
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A <>ul a actividade/ml em 133Xe no sangue venoso, que 
e variavel no tempo. 

0 volume efectivo do compartimento gordo e V.>... 
Vamos ainda supor que o equilibria do gas com a 
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Pulmao 

Sangue 

Gordura 

Fig. 5- Modelo compartimental traduzindo a dinamica do 
133Xe no organismo humano. 

gordura ocorre instantanea e homogeneamente de tal 

modo que A001 e tarnbern a actividade por ml de 

volume efectivo, no compartimento gordo. 

0 aumento da actividade total por segundo no 

compartimento gordo e 

F F 
dAou/ 

A - , A ·--V >.. • € • 0 111 dt . 18. 

donde 

dA oul F.A out F.A E 19. 
dr V.>.. V.>.. 

A soluyiiO desta equa<(iiO e 

A = A (I - e·FIIV.A) 
ou1 1n 20. 

Para valores e levados de t, ~"' =An· 
A velocidade de capta<(ao do 133Xe no cornpa:tti

mento gordo e 

= F A e ·F.IIV.A 
• Jn· . 21. 

Define-se capacidade do 6rgao (para urn dado 
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valor de Ain e para urn particular gas) como a maxima 

quantidade do gas que 0 6rgao podera receber que e, 
evidentemente, 

22. 

Conteudo do 6rgao num dado instante e a quanti

dade do gas retida no 6rgao nesse instante. Podemos 
relacionar o conteudo do 6rgao com a capacidade e as 

concentrac;oes Am e A 001• 

No intervalo dt a quanti dade de gas retida no 6rgao 

dQ = FAin dt- fAout dt 

entao o conteUdo do 6rgao no instante t e 
t t 

Q = J FAin dt- J FA0111 dt 
0 0 

= Ain.V.I ( 1-e -F.t/V . .A) 23. 

A relac;ao entre as concentrac;oes A00, e A in e o grau 
de saturaC(ao do 6rgao S0 que, usando a eq. 20 permite 

escrever 

24. 

Ou seja o conteudo do 6rgao num particular ins

tante e a capacidade do 6rgao vezes a saturac;ao no 

mesmo instante. 
Numa analise mais rigorosa A.n nao e constante 

mas antes, a medida que a gordura recebe o gas, 

decresce exponencialmente atraves da f6rmula 

A A ·kt 
In = ino e 

lntroduzindo esta correcC(ao, a eq. I toma a forma 

Vol. J N° 6 

dA OUI 
F.A lnoe ·ki -F .A our"& V.).. 
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ou 

dAout F.AouJ F.Aino . - - ---·--e kt 
dt V . .t V . .t 

Cuja soluc;ao e 

0 conhecimento dos parametros nesta equac;ao 
permite prever os valores dos tempos de desapareci
mento normais do 133Xe utilizando a tecnica descrita 
no presente trabalbo. 

5. Doses absorvidas pelos doentes em estudos de 
ventila~ao e permeabilidade pulmonar com o 133Xe 

Nos estudos da ventilac;ao que realizamos por 
rotina, os pacientes res pi ram ar con tendo 0,36 mCi/cc 
de 133Xe durante 5 min. Esta concentrac;ao resulta de 
se introduzirem 20 mCi (740 MBq) de 133Xe no 
circuito de um espir6metro com 50 I de capacidade e 
de se ter suposto uma capaeidade pulmonar de 5,5 I. 
A dose beta absorvida pelos pulmoes e outros teeidos 
(resultante da solubilidade e equilibria do 133Xe no 
circuito de urn espir6metro com 50 I de capacidade e 
de se ter suposto uma capacidade pulmonar de 5,5 1. 
A dos-e beta absorvida pelos pulmoes e outros tecidos 
(resultante da solubilidade e equilibria do 133 Xe 
nesses tecidos) pode calcular-se conbecendo os 
parametros seguintes: 

Massa dos pulmoes - 1 00 g 
Energia beta media- 0,13 MeV 

Este valor foi obtido a partir do calculo da media 
ponderada das energias beta do 133Xe, ou seja, emis
soes de 100,6 Ke V e 81 Ke V com probabilidades de 
emissao respectivamente de 99,3% e 36,5% (0,993 x 
0,1006 + 0,3650 x 0,081 = 0,13 MeV) (SHAPIRO, 
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1990). 
0 coeficiente de partic;ao 1. do 133Xe para: 

tecido gordo-ar = 1, 7 
outros tecidos-ar = 0, 13 

Vamos supor que a dose nos pulmoes e nos 
tecidos, de urn modo geral, resulta do equilibria com 
a eoncentrac;ao do 133Xe no ar alveolar (0,36 mCi/cc) 
durante os cinco minutos do exame. 

Para o teeido nao gordo a actividade por ec e 

c,""·"'& = 1. cA 25. 

= 0,13 x 0,36 (I mCi/ee) 

= 0,047 mCi/cc de Lecido 

Supondo a massa especifica do teeido como valor 
de I glee, o teeido nao gordo e sujeito a uma dose 
absorvida por irradiac;ao beta resultante da concentra
c;ao de 0,047 mCi/g durante o tempo de 5 min. A dose 
absorvida e 

Db=0,047x3,7x I 04x60x5xO,J3 x I ,6x 10"6x 10"2 

= I ,085 X I o ·l rad 

= I ,09 mrad (I ,09E-05 Gy) 

Como o coeficiente de solubilidade do 133Xe para 
o teeido gordo e muito superior ao dos outros tecidos 
e de esperar uma maior dose absorvida no primeiro. 
Para o tecido gordo a actividade por cc e 

c, • ..,_g. = 1. cA 26. 
= 1,7 x 0,36 = 0,612 mCi/cc de teeido 

Supondo igualmente a massa especitica do tecido 
com o valor de I glee, o teeido gordo e sujeito a uma 
dose absorvida por irradiac;ao beta resultante da 
concentrac;ao de 0,612 mCi/g durante o tempo de 5 
min. A dose absorvida e: 

Db=0,6t2x3,7x I 04x60x5xO, 13x J ,6x I o·6x I o-2 

= 14, 1 mrad (1,47E-04 Gy) 
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A dose absorvida media pelo pulmao, durante urn 
exame com 133Xe, e: 

=0,36x3 J OOx3, 7x I 04x60x5xO, J3x I 0·3x62400"1 

= 25,81 mrad 

6. Aquisi~ao da in forma~ao. (Metodo p roposto 

com 133Xe) 

A mfonna<;:ao necessaria a obten<;ao dos periodos 
de desaparecimento do •nxe a nivcl de cada elemento 
de resolu<;ao de imagcm e adquirida, como doentc em 
decubito dorsal, depois de treinado c ligado ap Pul
monex Xenon System APC. 0 doente e solicitado a 
aspirar a capacidade pulmonar total c a reter. 0 maxi
mo tempo possivel. urn b6lus de 20 mCi (740 MBq) 
daquele gas. Durante cste periodo de tempo e adquiri
da. para um computador atravcs de uma Camara 
GamaGE 400AC. urna sequencia de 150 imagens de 
64x64 elementos com dura<;ao individual de 0,6 seg. 

Estas imagens sao rransferidas atraves de uma 
lntcrfacc!PC. para uma esta<;ao de trabalho DecStati
on 5000/200. ondc sao processadas. 

7. Processamento. (Metodo proposto com mxe) 

Urna vcz na esta<;ao de trabalho, sao desenhadas 
tres areas de interesse, duas para cada pulmao e outra 
para a actividade de !'undo. A actividade das duas 
areas pulmonares c sublraida a actividade da area de 
fundo, depois de nom1alizada para o mesmo numero 
de pontos daquelas. 

Scgutdameme os valores de actividade das areas 
pulmonares, correspondentes a cada uma das ima
gens. sao colocados em grafico semilogaritmico como 
fun<;ao do tempo, obtcndo-se os pontos de actividade 
total da area pulmonar para a dura<;ao do exame. A 
recta dos minimos quadrados correspondcnte a estes 
pontos pcnnite calcular o periodo efectivo de desapa
recimento. 

Esta analise e tambem efectuada a nivel de cada 
elemento de resolU<;ao de imagem, gerando-se entao 
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uma imagem parametrica dos periodos efectivos de 
desaparecimento, que traduz a permeabilidade local 
da barreira alveolo-capilar ao 133Xe. 

Depois desta primeira aquisi<;:ao, o doente passa a 
respirar em circuito fechado atraves do espir6metro, 
para posterior avalia<;ao do "washout" ao 133Xe, 
obtendo-se a imagem parametrica de ventila<;ao. 
Seguidamente ao cxame de ventila<;:ao o doente e 
injectado com 4 mCi (148 Mbq) de 9'~mTc-HAM para 
a obten<;ao da imagem de perfusao. 

A coloca<;ao em histogramas de 4 panimetros dos 
valores locais da penncabilidade e ventilayao, perrnitc 
evidenciar zonas que, apesar de serem ventiladas, nao 
deixam que se cfectue a transferencia alveolo-capilar 
ou que. em altemativa. scjam penneaveis mas mal 
ventiladas. Por outro lado, seem vez de ventila<;ao 
utilizam1os os dados locais da pcrfusao, podemos 
apreciar as zonas que, apesar de sercm pcrfundidas. 
nao permitem a transfcrcncia alveolo-capilar. 

Esta h1p6tese de visualiza<;ao conJunta da infonna
<;ao de fase c de amplitude, atraves de um histograma 
tridimensional, ondc podcm ser observados simulta
neamente, os parametros de posi~ao X c Y, a imagem 
parametrica de penneabilidade e a informa<;ao de 
ventila<;ao (ou perfusao) c obtida colocando em cada 
elemento da imagem um prisma recto de altura 
proporcional ao valor do tempo de decrescimo calcu
lado para o elemento e atribuindo-lhe uma cor corres
pondente a cor da imagem de ventila<;ao ( ou perfu
sao), (Fig. 6). · 

Para possibilitar a completa visualiza<;ao de todos 
os pontos do histograma, dado que a representa<;ao 

• Amplitude 

y 

... Cores da 
imgem de fase 

Fig. 6- Representa9iio esquem:it1ca de um h1stograma de 4 
para metros. 
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tridimensional a duas dimensoes origina areas invisi
veis, existe a facilidade de serem mostradas quatro 
perspectivas da imagem, como se indica na Fig. 7. 

No I ado direito do quadrado da Fig. 7, estao os 
histogramas com vista das bases. A esquerda a vista 
e dos vertices. Os hjstogramas inferiores tern oricnta
<;ao da direita para a esquerda (45.0

) . Os bistogramal> 
superiores, tern orienta<;ao da csquerda para a direita 
(45.3

) . Como, neste estudo, s6 executamos projec<;oes 
posteriorcs, 0 pulmao direito esta a direita nas vistas 
das bases e a esquerda nas vistas dos vertices. 

o· ~-~. 
~· ' 

Coloc!ifao das vistas nas liguras 

Fig. 1 - Esquema cxplicativo das qu:ltro vistas uisponiVCIS de 
sercrn observadas como h1~togramas de 4 pariimctros 

8. Estudo da permeabilidade com aerossois de 
99mTc-DTPA 

Sendo o epitelio alveolar o principal responsavcl 
pela permeabilidade global da barreira alveolo-capllar 

a solutos hidrossoluveis de pequenas dimensocs, a 
utilizayao de ta1s moleculas nos cstudos da permcabi
lidade pulmonar, parece a escolha 6bvia (TAYLOR 
eta/., 1965; SCHNEEBERGER and KARNOSYKY, 
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1968, 1971 ). Contudo, as indica96es fornecidas pelo 
estudo da penneabilidade aJveolo-capilar com solutos 
hidrossoluveis sao diferente das fornecidas pelos 
estudos com gases. Nestes ultimos, classicamentc, e 
utiJjzado o mon6xjdo de carbono em pequcnas 
quantidades. A diferenc;a entre o comportamento do 
mon6xido de carbono ou. de um modo geral, outro 
gas, e os solutos hidrossoluveis c que os primeiros 
penetram a membrana ce)u)ar cnquanto que OS ulti
mos passam atraves das jun<;ocs intcrcelulares. 

A Medicina Nuclear, com a versatibilidade das 
suas tecnicas. pcrmite estudar a pemteabilidadc da 
barreira alveolo-capilar no homcm, in vivo. com urn 
minimo de dcsconforto, utilizando radioaeross6is 
finos. A tccnica c nao invasiva c racilmentc cxcqui
vel. 

A tecmca mais divulgada utiliza a administra<;ao 
de acido dietilenotriamjnopentacctico (OTPA) marca
do pelo 99

m Tc (492 dalton), sob a forma de aerossol. 
0 uso dcsta tccnica permite determinar a depura

c;ao do radiofannaco por detecyao extema em tcrmos 
quanlitativos. 

Para se calcularcm os tempos de dcsaparecimento. 
ap6s deposi((ao pulmonar do C)qm Tc-DTPA e necessa
ria adquirir a informa((ao com uma camara de raios 
gama. apoiada por tm1 computador, destinado <i 
aquisiC(aO C processamentO. 0 doente e colocado 
sentado, para aquisi<;ao com a camara em vista 
posterior, encostado ao detector e inaJa o radiofam1a
co na forma de aerossol. Utilizamos urn colimador de 
orificios paralclos de baixa cnergia e alta sensibilida
dc (LEHSPH). 

9- Aquisi~ao da informa~ao 
(aerossois de 99mTc-DTPA) 

A aquisi<;ao da inrorn1a<;ao inicia-se simultanca
mente como comc<;o da inalac,:ao, em matrizes suces
sivas. de 64x64 elementos. 0 tempo de aquisic;ao 
mruvidual por matnz e de 20 s e a durac;ao do examc 
e dc 40 min. 

Estc tempo de aqu isi<;ao, rcsulta da necessidade 
de, face a cinctica dos radiofam1acos a nivel alveolar, 
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se obterem pontos em nfunero suficiente e com erros 
estatisticos pequenos, de modo a permitir o tratamen
to adequado das curvas actividade/tempo. As imagcns 
sao posteriormente transferidas para o computador 
referido em Tl-6 onde sao processadas. 

Depois de toda a informa~iio se cncontrar annazc
nada na estac;ao de trabalho, o primeiro passo do 
processamento e 0 ajuste da sequencia de imagens. 
Este ajuste c muito importante, pois como a durac;ao 
do examc atingc os 40 minutos, co doente se encon
tra sentado, sao not6rias alterac;oes da posic;ao inicial, 
devidas a movimemos de transla~ao e rota~iio. 

A corrccc;ao destes movimentos e feita em do1s 
tempos. Marcam-se dois pontos com posic;ao anat6-
mica bem deftnida, numa imagem escolhida para 
referencia. Estes pontos, que se unem por urn seg
mento de recta, sao facilmentc idcntificaveis e de facil 
reproduc;ao noutras irnagens. Pomos com 1dent1Ca 
posic;ao sao marcados nas imagens que se pretendem 
ajustar .. 

Trac;ados os segrnentos de recta, nas irnagens n 
ajustar, faz-se a sobreposi~ao a imagem de referencia 
e num primeiro tempo ajusta-sc o ponto inferior, com 
rnovirnento de transla~ao. Num segundo tempo 
ajustarn-se os segmentos de recta, usando movimen
tos de rotac;ao ate a sua sobrcposi~ao. 

A nao correcc;ao destas altcrat;;oes de posic;ao, 
origina incerteza nos valores da actividadc local 
detectada. 

10- Obtenjj:ao das curvas actividade/tempo pul
monares (aerossois de 99n.Tc-DT PA) 

Depois de ajustadas, sobre uma imagem que 
representa o somat6rio de todas as imagens do exame. 
desenham-se tres areas de interesse, correspondcndo 
duas a cada uma das projecc;ocs pulmonares. A 
terceira c a area de actividadc de ftmdo, c devc scr 
desenhada numa regiao entre os dois terc;os inferiorcs 
de cada um dos pulmoes. Quando se desenha a area 
de interesse para a actividade de fundo. deve ter-se o 
cuidado de nao incluir as regiocs de projecc;ao renal, 
pois o DTPA e climinado por via urinaria. 
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Os valores de actividade da area de fundo, obtidos 
para cada uma das imagens, sao subtraidos a respecti
va imagem das areas pulmonares, ap6s normalizac;ao 
para igual numero de elementos de resoluc;ao de 
imagem. 

Os vaJores medios da actividade, correspondentes 
a todas as imagens do exame obtidos para as duas 
areas de interesse pulmonarcs, depois de subtraida a 
actividadc de fundo, sao entao utilizados para sc 
obterem duas curvas actividade/tempo pulmonares. 

E sobrc a curva actividade/tempo dos dois pul
moes, que se vai basear todo 0 processamento, cuja 
ftnalidadc e a analise da permeabilidade alveolo
capilar. 

A curva actividade/tempo obtida durante um 
examc com across6is de '>9"'Tc-DTPA. apresenta umn 
subida inicial nipida, durante o tempo em que o 
individuo inaJa o radioaerossol. Suspensa a inalac;ao. 
a curva toma-se descendente (Fig. 8), seodo monoex
ponencial na maior parte das situac;oes. 

Fig. 8- Representn~tiio esqucmalica de uma curva aettvada
de/ tcmpo obtida durnntc um cxame pulmonar com 
aeross6as de "'~"'Tc-OTPA 

J 1. Calculo da permeabilidade epitelia l pulmonar 
apos inalajj:ao de radioaeross6is 

As curvas actividade/tempo, obtidas durante e 
ap6s a inalat;;ao de radioaeross6ic;, para 0 calculo dos 
tempos de desaparecimento pulmonar da substancia 
inalada, foram tratadas supondo urn decaimcnto 
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exponencial, e detenninados os parametros caracteris

ticos. 
Os parametros caracteristicos sao calculados 

submetendo as curvas logaritmo da actividade/tempo 
a uma analise de rcgressao linear e determinada a 

recta que melhor se ajusta, segundo o criteria dos 
minimos quadrados. 

0 periodo efectivo de desaparecimento (tl/2) e 

entao determinado c a constante efectiva de depura
C(iio obtida pcla exprcssao conbecida 

27. 

Quando as curvas obtidas nao sao monoexponen
ciais, sao, em geral, ajustaveis a duas cxponenciais, 

aplicando-se o procedimento atras rcferido a cada 

uma destas funl(ocs, obtcndo-se os respectivos perio

dos efectivos de desaparccimento t11 1 e l:!112 e as 
correspondentes constantes efectivas de depural(ao K1 

e K2• 

Foi igualmente calculado o erro associado ao 

ajuste. Estes valorcs sao calculados para os terl(os 

pulmonares e para cada um dos pulmoes. 

12. Obten~ao das imagens parametricas de perme
abilidade epitelial pulmonar (aerossois de 99mTc
DTPA) 

Se os paramctros atras rcferidos forem calculados 
a nivcl de cada elemento de resolul(ao da imagem. 

podem gerar-se imagens funcionais que, ap6s escolha 

de uma escala de cores conveniente, traduzem a 
permeabilidade epitelial pulmonar a nivel de elemen
tos de imagem. 

13. Estudo da transferencia do monoxido de 
carbono utilizando o metodo espirometrico (apne
ia inspirat6ria). 

0 teste de difusao com 0 co e um indicador da 
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transferencia deste gas alraves da barreira alveolo

capilar. Dentre as diversas variantes utilizamos o 

metodo da apneia inspirat6ria com introduyao do 
helio ou outro gas inerte na mistura gasosa. No 

aparelho que dispomos, (Baires, Biomedin, Padova) 

amostras do gas expirado pelo doente sao analisadas 
com urn ana lisador rapido de infra verrnelhos. 

Com estc metoda obtcm-se o factor de transfercn

cia (capacidade de difusao) para o pulmao com o 

mon6xido de carbona (CO). 
Este factor pode ser calcu lado pelo uso da seguintc 

expressao: 

ll c0 0 11 V co 
OLeo ·-;.;.__~.;;... 

Paco Pc co 
28. 

onde uc., ou V,0 c a captal(ao de CO em mllmin. 
que se obtem a partir da difercnl(a entre as concentra

yoes no inicio e fim da apneia multiplicado pelo valor 

da ventilayao alveolar que neste caso corresponde a 
capacidade res1dual flmcional, Pa,0 e a pressao parcial 
media do co no gas alveolar, 

Pee., c a tensao media do CO no equilibria. com a 
carboxi hcmoglobina presente nos capilares alveolares 

Este valor 6 influenciado por 2 factores: 

- concentrac;ao de carboxihemoglobina no sangue 
vcnoso 

- formayao adicional de carboxihemoglobina 
resultantc da chcgada de CO durante a difusao para o 
sanguc. 

Quando sao inaladas pcquenas concentrac;oes de 

CO. para uma tensao normal de 0~, o segundo factor 
e desprczivel. 

A tensao media de CO (Pcco) e entao devido a 
mistura no sangue venoso, ficando a expressao 
antenor com a forma: 

OLeo 
II co Oil V co 

Pa co Pc co 
29. 

Aqui P\ico c a tcnsao do CO no equilibria com a 
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carboxihemoglobina da mistura venosa sanguinea, a 
tensao media do 0 2 no plasma capilar alveolar. 

Quando se respira ar, esta quantidade e pratica
mente zero, nos individuos que nao fumam e nao 
foram expostos ao CO. 

Como resultado do fumo do cigarro Pvco pode 
aumentar ate urn maximo de 3 Pa (0,02 torr) o que e 
equivalente a uma concentrac;ao no gas alveolar de 
aproximadamente I ,3 J.lmole/1 (30 p.p.m.). 

Para calcular o factor de transferencia, os individu
os inalam gas contendo uma pequena concentrac;ao de 
co. 

0 metoda da apneia pode ser rnelhor compreendi
do atraves da Fig. 9. 

Depois de expirar 750 rnl, uma amostra de 0,5 a I 
litro de gas alveolar e colhido para analise. 

0 tempo de apneia efectiva e considerado o 
intervalo desde 2/3 do tempo de inspirac;ao e urn 
ponto da expirac;ao acima de metade do tempo de 
durac;ao, caindo no periodo da colheita da amostra. 

0 metodo de apneia, fomece as seguintes informa
c;oes, necessarias para OS calcuJos: 

- quantidade de CO no gas alveolar no inicio e no 
tim do periodo e apneia. 

- a durac;:ao da apneia 
-volume alveolar durante este tempo. 
- concentrac;ao alveolar no fim da apneia ( obtida 

directamente pela analise da amostra de gas recolhi-

Fig. 9- Volume em funr,:iio do tempo no metodo da apneia 

No tina! de uma expirac;:ao maxima o doente 
executa uma inspirac;ao a capacidade pulmonar total 
maxima de uma mistura de ar + CO (0,3%) + He 
(I 0% ), mantendo-se em apneia respirat6ria por certo 
tempo. Durante a apneia uma fracc;:ao do CO difunde 
para os capilares pulmonares. Quanto maior for a 
permeabilidade da barreira maior quantidade de CO 
difunde para o sangue. 

No metodo de apneia a tensao alveolar de CO e 
determinada em 2 pontos, durante o periodo de apneia 
e durante a expirac;:ao constante, ao mesmo tempo que 
se calculam os correspondentes volume alveolares. 
Os dados sao entao introduzidos na equac;ao 28. 

0 individuo expira ate ao volume residual, inala 
ate a capacidade vital, fica em apneia, durante urn 
intervalo de tempo mfnimo de 10 seg., e depois expira 
lentamente. 
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da). 
A concentrac;ao de CO no inicio da apneia e menor 

do que a concentrac;ao inspirada, tendo em conta que 
o gas e diluido pelo gas ja presente no volume residu
al do pulmao. 

A extensao da diluic;ao e estimada a partir da 
diluic;ao simultanea do Mlio, o qual como e urn gas 
inerte, e relativamente insoluvel no sangue, nao 
devendo alterar muito a concentrac;ao no fim da 
inspirac;ao e o tempo da colheita da amostra no gas 
alveolar. 

A concentrac;ao de qualquer dos gases e afectada 
por qualquer alterac;ao do volume pulmonar, ocorrido 
durante a apneia. 

0 vohune de CO que entra no pulmao a partir dos 
capiJares alveolares, altera o volume pulmonar mas de 
maneira insignificante. 
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Altera~ao do volume pulmonar pode tambem 
ocorrer por resuJtado da contrac~ao vigorosa dos 
musculos respirat6rios, alterando a pressao intratora
cica durante o periodo de apneia, mas o movimento 
associado e detectavel pelo operador. 

14. Caracteriza~ao das amostras medicas 

Ate a presente data, metodologia de esrudo tem 
vindo a ser aplicada a urn con junto de doentes porta
dares de fibrose pulmonar intersticial difusa e a urn 
conjunto de individuos normais que integra o Grupo 
Testemunbo. 

A preferencia por este tipo de patologia para 
iniciar esta investigac;ao assentou na convicc;ao de que 
eta representava, entre os diferentes quadros clinicos 
a nossa disposic;ao, aquela que mais possibilidades 
oferecia de canter alterayoes da barreira alveolo
capilar cujo estudo constitui a principal aplicayao das 
tecnicas que se dirigem a avaliac;ao da transferencia 
de gases a nivel do put mao profunda. 

0 Grupo Testemunho (Quadro I) era constituido 
por 12 individuos sem patologia respirat6ria evidente, 
com uma media de idades de 28,4±5,4 anos. 8 deles 

QUADROI 

CARACTERIZA<;:AO DO GRUPO TESTEMUNHO 

CASO SEXO I DADE H. TAB. 
(nV) (M,F) (Anos) (F, NIF, EXF) 

1 F 30 N/F 
2 F 31 N/F 
3 F 26 N/F 
4 M 27 N/F 
5 M 41 N/F 
6 F 34 N/F 
7 M 26 N/F 
8 M 25 N/F 
9 M 26 N/F 
10 M 30 N/F 
11 M 26 N/F 
12 M 19 N/F 

n = 12 8H 28.4±5,5 12 N/F 
4M 
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pertenciam ao sexo masculino e os outros 4 ao femi
nino. Nenbum deles apresentava habitos tabagicos. 

0 Grupo Patol6gico (Quadro U) agrupava 15 . 

fibroses pulmonares intersticiais difusas, assim 
distribuidas quanto a sua etiologia: 2 fibroses pulmo
nares idiopaticas, 3 sarcoidoses, 4 conectivites, 2 
si licoses, 2 fibroses p6s-tuberculose e 2 de causa 

descon hecida. 
Este conjunto era integrado por 9 bomens e 6 

mulheres, com uma media de idades de 51,2±18,0 

anos. Nele predominavam os nao fumadores ( 12) 
sabre os ex-fumadores (2) e sabre os fumadores (I). 

£II- RESULT A DOS 

1 - Da permeabilidade ao 133Xe 

Sob 0 ponto de vista global OS tempos medias de 
transferencia do mxe relativos ao Grupo Patol6gico 
(Quadro Ill) eram significativamente (t=6.8; 
p<O.OOO I) menores ( 17 .0±5,4 seg) do que os do 
Grupo Testemunho (36.9±9,5 seg), variando entre 6,4 
seg (caso n.0 7) e 24,6 seg (caso n.0 l), sendo este 
inferior ao valor mais baixo dos individuos que 
integravarn o Grupo Testemunho (Grupo fV). 

2- Dos tempos medios de " washout" (M.T.W.) do 
133Xe 

Quanta aos valores totais medias dos T.M.W., que 
apenas foram efectuados em II individuos (Quadro 
V) do Grupo Patol6gico (78,0±27,9 seg), embora se 
apresentassem superiores aos do Grupo Testemunho 
(Quadro VI) utilizado neste estudo (50,2± 13,4 seg) 
mantinham-se, no emanto, ligeiramente abaixo da 
media dos valores maximos (80 seg) obtidos numa 
amostra mais vasta de individuos normais, os quais 
sao utilizados como referencia no Servic;o de Biofi
sica da Faculdade de Medicina de Coimbra e que 
proporcionam a norrnalizac;ao da escala de cores 
indispensaveJ a apreciayaO da imagern de ventilayaO. 
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QUADROll 

CARACTERIZAyAO DO GRUPO PATOL6GICO 

CASO SEXO I DADE H. TAB. 

(n9) (M,F) (Anos) (F, NIF. EXF) 

1 M 78 EXF 

2 M 65 EXF 

3 M 60 N/F 
4 M 60 N/F 
5 F 38 NIF 
6 M 72 N/F 
7 F 54 N/F 
8 M 53 N/F 
9 F 42 NIF 
10 F 36 N/F 
11 F 25 N/F 
12 F 74 NIF 
13 M 29 N/F 
14 M 35 NIF 
15 M 67 F 

n = 15 9M 51,2:18 12 NIF 
6F 2 EXF 

1 F 

QUA ORO Ul 

TRANSFER~CIA 00 133xe (SeQ) NOGRUPO PATOL6GICO 

CASO TOTAL REGIONAL 

(nV) S.E. M.E. I.E. S.D. M.D. 1.0. 

1 24,6 27 5 27,2 20,5 26 8 26.1 19,9 

2 22.3 25 2 262 18.5 206 242 19 3 

3 12 8 13,0 12 9 11 6 12 7 12,7 13,6 

4 13 5 25 15,9 15.6 14 7 17 2 15 3 

5 184 17 1 18.5 18.1 17 8 18,2 20 5 

6 201 21,8 21 8 17,8 18 2 208 20,3 

7 6,4 47 72 75 65 6,8 59 

8 201 21 8 21 8 17,8 18 2 208 203 

9 232 24.4 241 17,0 230 26.6 241 

10 16 7 17 4 16 9 17,6 15 4 17.0 16,0 

11 12,7 12,8 13 9 11.0 13 1 13 7 11,8 

12 124 14 0 9,6 60 15 2 16,3 13,5 

13 21 .5 20,8 23,0 22,8 207 21 5 207 

14 206 207 21 5 19 3 20,2 22,0 20,4 

15 102 10 2 101 47 102 15 4 106 
17,0 17,0 18,0 15,1 16,9 18,6 16,8 

n=15 :1: :1: :1: :1: :1: :1: :1: 

5,4 7,1 61 5,5 50 5.2 4,8 

NOTA - S.E., M.E .. I E., S.D. M.D. e I D representam a~ rcgtOcs 
supenores (S), medtas (M) e mfcriores (I) dos pulmaes esqucrdo (E) e 
dirc11o (D) 
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DIAGN6STICO ETIOLOOICO 

Sarcotdose 
Fibrose Pulmonar ldiopatica 
Silicose 
Fibrose p6s-Tuberc.Pulmonar 
Conectivite 
Ftbrose Pulmonar ldlopatica 
Conectivite 
Sarcotdose 
Sarcotdose 
Causa desconhectda 
Conectivite 
Silicose 
Fibrose p6s-Tuberc. Pulmonar 
Causa desconhectda 
Conectivite 
3 Sarcoidoses 
2 Fibroses Pulm. ldiopaticas 
2 Fibroses p6s-Tuberc. Pulmonar 
4 Conectivites 
2 Silicoses 
2 Fibroses de causa desconhecida 

QUADRO IV 

TRANSFEAENCIA DO 133Xe (seg) NO GRUPO 

TESTEMUNHO 

CASO TOTAL REGIONAL 

(nil) S.E. M.E. I.E. S.D. M.D. J.D. 

1 30,8 26,4 31,1 32,2 30,7 32,5 32,1 

2 50,3 52,2 53,3 48,1 477 50,4 50,2 

3 26,2 26,1 28,8 27,4 26,1 24,5 24,0 

4 43.6 41,5 49,3 39,8 40,2 46,0 44,6 

5 41,8 40,7 46,0 38,2 43,1 46,4 36,6 

6 32,5 32.3 34,1 33,9 32,3 31,0 31,3 
7 25,0 10,4 31,3 28,4 21,5 32,2 27,0 

8 44,9 38,6 46,8 44,9 48,3 48,3 42,7 

9 50,6 39,8 49,5 59,6 44 6 49,9 60,2 

10 26 5 26,4 27,2 26,8 25,0 28,0 25.3 
11 29 7 27,3 30,6 32.D 28,0 27,3 32.7 
12 40,6 41,9 38,4 37,7 43,6 41,2 40,9 

36,9 33,4 38,9 37,4 35,9 38,1 37,3 
n=12 :1: ± ± :1: :1: ± ± 

9,5 10,9 95 9,7 9,6 9,8 10,9 

NOT A - S.E., M E .. I E .• S D., M.D. e I D rcpresentam as regtc>es 
supenores (S). m¢dtas (M) e mferiores (I) dos pulmOes esquerdo (E) e 
dtrcliO (D) 
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QUADROV 

TEMPO M~DIOS DO "WASHOUT" DO 133Xe (seg) NO 
GAUPO' PA TOLOGICO 

CASO TOTAL REGIONAL 

(nQ) S.E. M.E. I.E. S.D. M.D. I.D. 

1 96,9 97.9 90,0 114,2 94,8 89,8 94,7 

2 85,3 106,0 76,6 76,9 95,3 83.4 70,4 

3 129.2 180,2 115,7 144,8 108,9 108,3 117,2 

4 62,6 60,8 61,1 57,6 68,5 66,4 60,9 

5 59,2 54,9 56,0 66,7 54,1 58,2 64,9 

7 80,3 71 ,6 70,4 72,9 98,1 89.1 79,6 

9 25,2 20.2 28.7 26.5 26,0 26,8 23,0 

10 89,5 112,5 91,2 87,8 92,4 79,0 74,2 

11 55,6 71,8 53,6 45,4 61,3 54,1 47,3 

12 93,6 75,1 123,5 118,2 92,3 87,5 65,0 

14 80,3 117,1 72,6 39,5 97,2 97,9 57,2 
80 88,0 76,3 n.3 80,8 76,4 68.6 

n=11 ± ± ± ± ± ± ± 
27,0 41 8 27.7 36.4 25.1 232 24,4 

NOTA - S.E., M.E., I.E., S.D .. M.D. e J.D. represenlam as regiocs 

superiorcs (S), medias (M) e inferiorcs ( I) dos pulmOes esqucrdo (E) e 

direito (D) 

QUADROVJ 

TEMPO MEDIOS DO "WASHOUT" DO 133Xe (seg) NO 

GRUPO TESTEMUNHO 

CASO TOTAL REGIONAL 

(n2) S.E. M.E. I.E. S.D. M.D. I. D. 

1 51,6 52 49 55,6 49 49,8 54.3 

2 46,9 45,7 42,9 45,9 50,4 47,6 48,4 

3 28,5 60,4 60,3 61 '1 58,3 58,7 52,0 

4 69,6 73,1 67,1 74,5 68,6 96,7 64,6 

5 44,5 50,6 44,6 41,9 46,5 43,3 40,3 

6 38,7 36,9 38,1 44,2 36,8 38,3 38,1 

7 45,0 47 44 44 45 46 44 

8 802 84 84 79 92 73 69 

9 41,6 55 50 48 54 56 46 

10 51,3 56,0 53,3 53,0 51,6 46,2 47,9 

11 33,1 36,9 29,5 30,3 36,9 32,4 31,9 

12 41,9 49,1 40,3 38,5 46,5 40,5 36,6 
n=12 50,2 53,9 50,3 51,3 52,9 52,4 47,8 

± ± ± ± ± ± ± 
134 13 7 14 6 14 3 150 17 5 11,0 

NOTA - S.E .. M.E .. I.E .. S.D., M.D. c J.D. represenlam as regioes 

supenores (S), medias (M) e lllferiores (I) dos pulmoes esquerdo (E) c 

direito (D) 

Refira-se no entaoto, e neste contexto, o ligeiro 
afastamento individual dos casos patologicos n." 
1,2,3, 10 e 12. 
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QUADROVII 

PEAMEABILIDADE EPITELIAL PULMONAA AOS AEAOSSOIS DE 

99mTc-DTPA (min) NO GAUPO PATOLOGICO 

CASO TOTAL REGIONAL 
(n9) S.E. M.E. I.E. S.D. M.D. I. D. 

1 58,1 27,2 57,2 57,8 58,7 59,6 60,6 

2 50,5 44,6 50,2 40,2 56,9 55,7 27,5 

6 28,5 45,8 26.6 50.4 32,9 20,6 20,1 

9 88,7 144,1 104,2 81.4 104,7 92,5 52.5 

10 109.8 284,5 90,0 50,0 125,6 59,3 129,3 

12 49,5 35.6 25,8 54.5 78,4 68,7 33.9 

13 57 22,8 56,8 60,5 56,5 58,2 58,8 
63,2 86,4 58,7 56.4 73,4 59,2 54,7 

n=13 ± ± ± :1: ± ± :1: 
272 96,7 29,8 12.8 32,0 21.2 36.5 

NOTA- S.E .. M.E., I.E., S.D. e I.D. represenlam as regiocs superiores 

(S). medias (M) e infcriorcs {l) dos puhnoes esquerdo (E) e direito (D) 

3 - Da permeabilidade epitelial pulmonar aos 

aeross6is de 99"'Tc-DTPA 

Os resultados obtidos com a aplica<;ao desta 
tecnica aoestudo de 7 doentes revelaram um espectro 
semelhante ao da penneabilidade ao 133 Xe (Gmpo 
VU). Com efeito o valor medio do Gmpo Patologico 
(63 ,2±27,2 min) encontrava-se abaixo daquele que 
corresponde aos valores nonnais utilizados no Servi
<;o de Biofisica da Faculdade de Medicina de Coimbra 
(78,1±13,5 min), embora se tivessem detectado duas 
situa<;oes individuais em que eles ultrapassavam a 
nonnalidade (Casos n." 9 e n.0 I 0). 

4-Da DLco 

0 estudo da capacidade de Difusao pelo CO, 
efectuado em 8 doentes (Quadro VIII), mostrou que 
o valor medio co.rrespondente ao Grupo Patologico 
(36,6±18,5%) era significativamente inferior ao do 
Grupo Testemunho (Quadro IX) (97,5±6,9%), ates
tando, em todos estes casos, a dificuldade que estas 
situac;oes patol6gicas opunham a travessia da barreira 
alveolo-capilar por este gas. 
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QUADRO VIII 

OLeO NO GRUPO 

PATOLOGICO 

CASO oLeo(%) 

(n9) 

1 20 

2 16 

7 68 

8 53 

9 49 

10 31 

11 21 

12 35 
n=B 36,6 ± 18,5 

QUADROIX 

DLCO NO GRUPO TESTEMUNHO 

OLeo(%) 

1 109 
2 92 
3 91 

4 97 

5 106 
6 92 
7 89 

8 99 

9 107 

10 96 
12 95 

n = 11 97,5±6,9 

5. APRESENTAC; AO DE UM CASO NORMAL 

Apresenta-se seguidamente, o resultado da aplica

r,:ao do metodo a uma individuo do sexo masculino, 
voluntano, de 41 anos de idade, nao fumador e que 

integrava o Grupo Testemunho (caso n.0 5). 

Os resultados sao mostrados sob a forma de 
histogramas multiparametricos atraves dos quais e 
possivel avaliar, para o mesmo elemento de resolur,:ao 

de imagem, dois parametros distintos. Vamos assim 
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avaliar simultaneamente a permcabiUdade, com a 
ventilar,:ao, perfusao ou com a imagem da chegada do 

mxe ao pulmao ap6s a inspirar,:ao do bolus daquele 
gas. 

A Figura I 0 mostra a esquerda, entre as duas 

imagens, a escalade cores utilizada. Esta tern diferen

tc significado consoante a imagem considerada. Sobre 
a cscala de cores, encontra-se a imagem funcional de 

pcrmeabilidade ao 133Xe. Para esta imagem, a escala 
de 32 cores, e crescente dos azuis para o branco, 

cstando normalizada em relar,:ao ao periodo de desa
parecimento do mxe. Para csta imagem, a escala de 

32 cores, e crescente dos azuis para o branco, estando 

normalizada em relar,:ao ao periodo de desapareci

mento do 133Xe obtido no grupo de normais, que foi 
de 39,9±9,5 segundos, tendo sido atribuido a cor 24 

o valor de 28 seg. Oeste modo quanto maior o periodo 
de desaparecimento mais clara e a imagem dos 
tempos de transferencia do 133Xe. 

A imagem de permeabilidade ao 133Xe obtida nestc 

mdividuo que apresenta, na globalidade dos campos 
pulmonares, tempos medios de desaparecimento do 

mxe de 4 I ,8 seg., aparcce toda a gama alta das cores 
da escala. 

Sob a escala de cores cncontra-se a imagem 
funcional de ventilar,:ao, representada usando os 

valorcs do tempo mCdio de "washout". Para a gerar,:ao 

desta imagem, a escalade 32 cores foi normalizada de 
modo a que os azuis traduzam a distribuir,:ao dos 

valores obtidos num grupo de 32 individuos, sem 

qualquer patologia do foro pneumol6gico, presente ou 
passada, e que voluntariamente se prestaram a realizar 
o exame. Assim, o conjunto dos azuis corresponde 

aos tempos de "washout" normais, representando o 

ultimo azul a media dos valores maximos obtidos para 

0 tempo de "washout", que neste grupo e de 80 seg .. 

A cor branca representa valores iguais ou superiores 
a 400 segundos. Cada uma das cores, entre os limites 

referidos, corresponde a intervalos de 12,8 segundos. 
A imagem parametrica dos tempos medios de "was

hout" do individuo em estudo aparece toda em azul, 
ou seja, a existencia de tempos de "washout" iguais 

ou inferiores a 80 seg. em toda a area pulmonar, 

traduzindo uma ventilayao normal. No quadrado 
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Fig. I U- Re<;ultado da apltc.1c;iu de• mctodo p:1ra estudar a penneab•ltdade pulmonar ao 
"'Xe a urn md1viduo nonnal. A esquerda. em c1ma cncontra-se a 1magem de 
pcm1cabilidade e em bai'<O a 1magem de vcnulat;ao No !ado dircito, vemos 
urn h1stograma de -l parametros que relac1ona penneabll•dadc com a 
venula<;ao. A altura dos pnsmas cod1fica a penneab1hdadc c a cor a ventila
<;iio. 

grande a direita, most ra-se 0 histograma de 4 para me
tros, que representa uma vista perspectiva a partir das 
bases, rodado de 45° para a direita. Podemos ver que 
a altura dos prismas e regularmente elevada, 
apresentando-se todos em azul. 

A Fig. I I represents o mesmo estudo, mas em 
baixo a esquerda mostra-se agora a imagem funcional 
de perfusao obtida ap6s injecc;ao de 4 mCi de 9~mTc
MAA. da pr6pria imagem, representado a cor branca 
a maxima actividade. No histograma de 4 parametros 
mostrado no quadrado grande a direita, e que repre
senta uma vista perspectiva dos vertices. rodados de 
45° para a direita, podemos apreciar que aos elemen
tos de resoluc;ao com melhor perfusao, correspondem 
prismas rectos com altura mais baixa. Isto significa 
que, nos locais onde chega mais sangue, o tempo de 
transferencia de 133Xe e mais curto. A escalade cores 
encontra-se aqui norrnalizada para o valor maximo. 

Dado que c importantc saber a quantidade de 113Xe 
que chega aos locais de transferencia, podem gerar-se 
histogramas de 4 parametros, ondc a altura dos 
prismas representa a actividade local de ga.s detectada 
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nos campos pulmonares, e a cor dos mesmos os 
tempos de transfcrencia. Eo que se representa na Fig. 
12 que mostra uma vista perspectiva a partir dos 
vertices, rodada de 45° para a direita. 

Ncla podemos observar que apesar de aos vertices 
chegar menor quantidade e mxe que as bases (a 
altura dos prismas aumcnta dos vertices para as bases) 
nao ha inomogencidadc dos tempos de transferencia 
(a cor dos prismas e toda na gama alta das cores da 
escala de cores). 

Este mdividuo foi tambem submetido a estudo da 
perrneabilidade epitclial pulmonar aos aeross6is de 
acido die11leno triammopentacetico marcado com 
99n'Tc. Apos a inalac;ao dos aeross6is foram calculados 
os periodos de desaparecimento dos aeross6is inala
dos, a nivel de cada clemento de resoluc;ao de ima
gem, gerando-se uma imagem parametrica de permea
bilidade cpitelial pulmonar, a qual se encontra repre
sentada na Fig. 13. 

A escala de cores mosrrada inferiorrnente, e 
crescenlc dos azuis para os amarelos. Apresenta 64 
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Fig. II - Resultado da aphca<;iio do metodo a tllll individuo nonnal. relacionando a 
pem1cabilidadc (em Cln13 a esquerda) corn a perfusao (em baixO a esquerda). 
A din:ita est:i u h1stograma de 4 pan1metros que relaciona cstas duas func;oes. 

Fig. 12- Resultado da aphca<;ao do metodo a um individuo normal. relacionando a 
activ1dade de 11 'Xc malada (em cima a esquerda) com a pem1eabilidade (em 
baixo a esqucrda). A dirci ta esta o histograma de 4 pariimetros que relaciona 
cstas duas funr;oes. 

niveis de core esta nonnalizada em relac;ao ao perio
do de desaparecimento dos aeross6is de '19nrrc- DTPA 

obtido no grupo de nom1ais que e de 78, 1 ± 13,5 

minutos. Assim, ao valor de 80 minutos fez-se corres
ponder a cor 48 (75% das cores da escala). Periodos 

acima de 80 minutos aparecem codificados com as 

cores para alem daquela e inversamente para os 
valores inferiores. 0 programa desenvolvido pennite 

visualizar as areas pulmonares que tern periodos mais 

longos ou mai s curtos que os considerados nonnais. 
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A imagcm fttncional de pcnneabilidadc obtida 
neste individuo (Fig. 13) aparecc praticamente toda 
com cores do cxtremos superior da escala. traduzindo 
periodos de desaparccimento dos across6is superiores 
ou iguais a 86 min, exccp10 em pequenas areas nas 
pon;oes mais basais dos terc;os inferiores c numa 
pequena area que se projecta na regiao mediana do 
terc;o medio do pulmao esquerdo, onde as cores 
correspondem a periodos ligcirameme mais baixos. 

diminuicao modcrada da venti lac;ao em ambos os 
campos pulmonares, com valores medios de tempos 
de "washout" de 96,9 segundos, mas atingindo nas 
bases valorcs de 114,2 seg. a esquerda c 94,7 seg. a 
dircita. 

0 histograma de 4 para metros no quadrado grande 
it direita. rcprcsenta uma vista perspectiva das bases 
com rotac;ao de 45'' para a direita. mostra que nos 
locais ondc a ventilac;:ao se encontra mais diminuida 

Fig. 13- fmagem runcmnal de pt-:mleabihdade, obuda ap6s a mala~tiio de aeross61s de 
"""'Tc-DTPA. c dt:tcm1inar;:ao do periodo de desaparecunento a mvcl de cada 
clcnlcnlt) de: rcsolur;:ao de imngem. num individuo nonnal 

6. Apresenta~ao de 4 casos patologicos 

CASON.0 I 

A Figura 14 mostra o resultado da aplicac;ao do 
metodo a um individuo de sexo masculino, de 78 a nos 
de idade, ex-fumador, portador de sarcoidose. 

Em cima a esquerda encontra-sc a imagem de 
penueabi lidade alveolo-capilar ao mxe. 0 tempo 
medio de desaparecimento deste gas foi de 24,6 
segw1dos, mas nas bases estes tempos atingem valo
res de 20,5 seg (a esquerda) e de 19,9 seg (a direita). 

Em baixo a esquerda, encontra-se a imagem de 
tempos medias de ''washout". a qual revela uma 
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(cores mais ara~tadas dosazuis). os prismas atingem 
alturas mais baixas. 

A Fig. 15 refere-se ao mesmo doente, substituindo 
a imagem de venlilac;ao pela imagem de perfusao 
obtida ap6s injecc;iio de 148 MBq de 99mTc-MAA. A 
imagem de perfusao mostra que a metade inferior 
direita e o andar superior esquerdo lem perfusao 
quase nom1al, contrariamente ao que acontece nas 
restantes areas pulmonares, onde se encontra mais 
comprometida. No histograma de 4 paramerros 
apresentado ao lado vcmos que nos locais onde a 
perfusao e melhor a altura dos prismas e mais baixa. 

A Fig. 16 mostra agora, em cima a esquerda, a 
imagem de chegada do uJxe ao pulmao, ap6s a 
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Fig. 14 - Result ado da aphca<;ilo do mctodo para estudar a pcm1cabiltdade pulmonar ao 
111Xe a tnnmdtviduo portador de sarcotdose A e!\querda. em cima encontra-sc 
a tmagcm de pem1c:abthdade e ern batxo a imagern de vcnttlacrao. No !ado 
dtreuo. 'cmos urn htstograma de 4 panimetro~ que rclactona permeabthdade 
com a vcnulac;iio t\ ahura do-. pnsmas codilica a penneabthdade e a cor a 
venulat;iio 

Fig. 15- Rcsultado da aphcacrao do metudo a um mdtviduo com sarcotdosc. relactonan
do a permcabthdade (em ctma ::i e:.querda) com a perfusao (em batxo a 
esqucrda) 1\ dtretta esta o htstograma de 4 pariimctros que rclactona eMas 
duas funcocs . 
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Fig. 16 - Resultatlo da apiH:a<;fto do sm:tvdo a tnnmdsvsduo com sarco1dose, relacwnan
do a activ1dade de 'HXe malacia (em c1ma a esquerda) com a permeabilidade 
(em ba1xo 3 esquerda). A din::ita c:.ui o h1stogmma de~ pariimetros. em vista 

perspectiva da base. rodado de 45° para a direita e que relaciona estas duas 

fun<;oes. 

inala~ao do gas num bolus de 740 MBq de actividade 

esta imagem revela uma disrribuivao htJmogcnea do 
gas inalado em ambos os campos pu!monares. Em 

baixo a esquerda, temos agora a imagem da permeabi

lidade ao 133Xe. 
0 histograma de 4 parametres apresentado no 

quadrado grande a direita, e uma vista perspectiva dos 

vertices rodada de 45° para a direita. Nela podemos 

apreciar que a alrura dos prismas nos vertices e 
bastante reduzida o que signilica que a quantidade de 
133Xe que ai chega e pequena quando a comparamos 
com o que atinge as bases. Estas diferen~as podem ser 

melhor apreciadas na Fig. 7 on de o histograma repre

senta uma vista perspectiva dos vertices. 
Nestas duas ultimas figuras podemos ver que aos 

tempos de trausferencaa mais p!..!quenos (a azul na 
imagem de permeabilidacle) com~spondem prismas 
com maiores alturas. 

0 resultado do estudo da permeabilidade eptlelia l 

com aeross6is finos de 99"'Tc-DTPA e mostrado na 
Fig. 18. A imagem funcional de penneabilidade 

apresenta-se com predominio de cor vermelha atin

gindo mesmo os azuis no tervo superior do pulmao 
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csquerdo (onde sao atingidos valores e 27.2 min) e 

nas periferias dos tervos inferiores dos dois pulmoes. 
De notar que no terc;:o medio do pulmao esquerdo 
existe uma pequena area que tern penneabiliclade 

proxima do normal. 

CASO N.0 2 

As Figuras 19-22 referem-se a urn caso de fibrose 

pulmonar idiopatica (FPl) que atingiu um doente do 
sexo masculine de 65 anos de idade, ex-fumador. 

Em cima a esquerda da Fig. 19 encontra-se a 

imagem de penueabilidade ao 133Xe. Apesar do 
tempo:. medios de desaparecimento deste gas para 
ambos os campos pulmonares ser de 22,3 seg, a 

imagem funcional rcvela uma grande dispersao desses 
valores, sendo nindas pequenas areas onde os tempos 

se aproximam dos encontrados nos individuos norma

LS (areas a amatelo) simtlllaneamente com outras onde 

esscs valores sao muito rcduzidos (areas a azul). 
Em baixo a esquerda encontra-se a imagem de 

tempos medio:-. de "washout'' a qual revela que a 
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Fig. 17- Rcsuhado da apltcayiio do me!todo a um mdtdduo com sarcotdose, rc:lactonan
du u actt\'ldadc: de 111>-.e inaladu (em ctma a esqucrda) com a penneabtlidade 
(CIII baixo a esquerda) A dircita csta 0 hiMograma de 4 pariimetros, em vista 
pcrspccuva do vert ice, mdado de 45° para a direita e que relaciona estas duas 
lunc;i'H.:s. 

J• ig. IS- lmagcm hmct,mal de pcmtcabtltdadc, obttda ap6s a malacao de aero:.s6ts de 
·-1 c DTPA. e detem1ma~ao do periodo de desaparecimento a nh el de cada 
clcmento de resolu~ao de imagcm, num mdt\ iduo portador de sarcotdose 

mator parte dos campllS pulmonares l<~m ventila~an 

normal, com excep~iio de algumas poryoes qui! 
atingem a cor vermelha a que correspondem tempos 

de "washout" que vat tam enLn: o 90 e os I I 0 segun
Jos 

() histograma <.It: 4 padimetros a direita, e uma 
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Fig. 19- Rcsultado da aphca~ao~o metodo para estudar a penm:ab1hdade pulmonar ao 
1"Xe a urn mdividuo portador de fibrose puhnunar IUIOpauca -\ csquerda, em 
c1ma cncontra-se a 1magem de penneab1hdade e em ba1x0 a 1magcm de 
venula~iio. No lado d1rel!o. vemos um h1stograma de 4 par.imetros que 
r.:lac1ona pcnneabilidade com a \'ent•lacao A altura dos pnsmas cod11ica a 
penneab1lidade c a cor a ventila~iio. 

Fig. 20 - Rcsultado da aphca~o do metodo a urn mdl\'lduo com fibrose pulmonar 
tdiopatica. relacionando a pem1eab1hdadt: (em cnna ;\ csquerda) com a 
perfusao (em baixo a esquerda). A dire11a est,i o h•stogmrna de 4 paramctros 
que relac1ona estas duas fun~oes 

vista perspectiva das bases e mostra que nas areas 
onde a ventilac;ao c normal as alturas dos prismas sao 
mais baixas, o que significa que tempos de rraosteren-

cw do '"Xc mat!'~ curto:, 
A Ftg. 20 rcferc-sc ao mesmo doente, mas em 

baixo <i c!.qucrda cncontra-sc agora a imagem de 

480 Vol. I Nn6 Novembro/Dezembro 1995 



VALIDA<;AO DO ESTUDO DA PERMEABILlDADE DA BARREIRA ALVEOLOCAPILAR COM 133XE 

Fig. 21- Resultado da aplicayao do mchodo a um 111d1viduo com fibrose pulmonar 
idiopatica. relacionando a actividad~: de mxe inalada (em cima a esquerda) 
com a permeabilidade (em baixo a esqucrda). A. direita esta o histograma de 
4 parametres. em vista perspectiva da base. rodado de 45° para a dircita e que 
relac10na estas duas fune(oes. 

Fig. 22- lmagem funcional de pe1111eabilidade, obtida ap6s a mala9a0 de aeross6is de 
~c-DTPA, e determmae(lio do periodo de desaparecimento a nivel de cada 
clemente de resolue(lio de imagem, num individuo ponador de fibrose 
pulmonar id10pauea. 

perfusao. Esta revela que o pulmao esquerdo apresen
ta nos andares medic e superior perfusao que se 
aproxima da normalidade. No ter<;:o infetior do 

pulmao esquerdo e a totalidade do pulmao direito, 
mostram altera<;:oes acentuadas da perfusiio, com 
exclusao de uma pequena area na pon;:ao extema do 
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ter~o inferior direito. 0 histograma de 4 parametres. 
mosrra que os locais onde a perfusao se encontra 
alterada as alturas dos prismas sao mais baixas. 

A Fig. 2 I mostra em cima a esquerda a imagem de 
chegada do mxe aos campos pulmonares ap6s a 
inala~ao do bolus. Esta imagem revela uma chegada 
a ambos os campos pulmonares com predominio nas 
bases. Em baixo a esquerda encontra-se a imagem de 
p~m1eabilida~c ao 133Xe. 0 histograma de 4 parame
tros aprescntado a direita da figura. e uma vista 
perspectiva das bases, e mostra que aos maiores 
tempos de transferencia correspondem alturas maio
res. isto e. OS tempos de transferencia mais longos 
encontram-se nos locais onde chega mais mxe. 

Este doente rcatizou igualmente o estudo da 
permeabilidade epitelial pulmonar com aeross6is 
finos de ~c-DTPA. A imagem funcional de perme

abitidade (Fig. 22) mostra periodos efectivos que 
diminuem dos vertices para as bases. atingindo vato
res norma is nas areas que se apresentam em amarelo. 
0 aumento da permeabilidadc epitelial encontra-sc 
acentuadamente aumcntada nos teryos inferiores. 

sobretudo a direita. onde e predominante a cor azul. 

CASON.0 3 

Os resultados obtidos ap6s aplicayao do metodo 
proposto a urn individuo do sexo masculino de 60 
anos de idade, nao fumador, portador de silicose, sao 
aprcsentados nas Figuras 23 a 25. 

A Fig. 23 mostra em cima a esquerda a imagem de 
transferencia do mxe. Esta encontra-se praticamente 
toda em azul. com cxcepyao de duas pequenas areas, 
uma em cada base, c outra no ter90 superior o pulmao 
esqucrdo, que se apresent.am com cores do inlcio da 
gama dos vermclhos. A cstas cores correspondem 
pcriodos efcctivos que variam entre os I I c os 13 
segundos. Em baixo a esquerda encontra-se a imagem 
dos tempos m6dios de "washout" que traduz ventila
~ao moderada c homogeneamcnte diminuida em 
ambos OS campos pulmonares. No quadrado grande a 
direita. vemos que aos prismas com maiores alturas 
correspondem piores ventilavoes. 

A F1g. 24 refere-se ao mesmo doente, mas em 
ba1xo a esquerda cncontra-se a imagem de perfusao, 
a qual se apresenta praticamente normal no pulmao 
direito cnquanto que no pulmao esquerdo esta se 

Fig. 23- Resuhado da aphcacrao do metodo para estudar a penneablltdade pulmonar ao 
mxe a urn individuo portador de stlicose. A esquerda, em cima encontra-se 
a imagem de permeabilidade e em batxo a tmagem de venula~ao. No lado 
dtreito, vcmos urn histograma de 4 parametros que relactona pcrmeabilidade 
com a ventila~o. A altura dos prismas codifica a pcm1cabtlidade e a cor a 

ventilaviio. 
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I· ig. 24 - Rc~uhado da aplrca.;iio do mctodo a um rndJ\ 1duo com sJircosc. rclac1onando 
a pcnm:ab•hdade (em c1ma a c~qucrda) com a perfusiio (em ba1xo ::i c~qucrda) 
A dJrCJta csta o lustograma de 4 parinnctros que rclac10na cstas duas fun~i'>cs . 

Fig. 25- Rcsultado da aplrcavao do mctodo a ummc..llv1duo com sdtcosc. relac1onando 
a achvidade de mxe malada (ern c1ma :i esquerda) com a pcrmcabilidadc (em 
ba1xo a esquerda). A d1rc1ta csui o histograma de 4 parametros. em v1sta 
perspect•va da base. rodado de 45° pum a direita c que relaciona cstas duas 
fun~oes. 

encontra urn pouco diminuida em todo o campo 
pulmonar. 0 histograma de 4 parametros. moSira que 
as melhores perfusoes correspondem prismas mais 
curtos, isto e, tempos de transfcrcncia mais baixos. 

A Fig. 25 mostra em cuna a esquerda a imagem de 
chegada aos campos pulmonares do b61us de 13'Xe 
inalado, ondc podemos apreciar uma homogenea 
distribuiyao do gas. scm ::irens de exclusiio. Em baixo 
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a esquerda encontra-se a imagem de permeabilidade 
ao 133Xe. A direita no quadrado grande, encontra-se o 

histograma de 4 parametros, com vista das bases, 
rodado de 45° para a direita. Nele podemos observar 

que os elementos de resolu9ao com tempos mais 

longos de transferencia do 133Xe (em vermelho) 

apresentam os prismas mais baixos, ou seja, chcga 

menor quantidade de mxc. 

CASO N.0 I I 

Apresentamos em seguida o rcsulrado do estudo 

com o metodo proposto num doente do sexo femini

no, de 25 anos de idade, nao fumadora, portadora de 

uma conectivite. 
A Fig. 26 mostra em cima a esquerda a imagem de 

permeabilidade ao 133Xe. Esta cncontra-se toda em 

azul, em ambos os campos pulmonarcs, a que corres

pondem tempos de transfcrcncia da ordem dos 12 
segundos. Em baixo a esqucrda cncontra-se a imagem 

dos tempos medios de "washout" ao 133Xe a qual sc 

apresenta praticamente toda em azul o que correspon

de a uma ventilayao normal. A direita, o histograma 

de 4 parametros, mostra que as alturas dos prismas 

sao praticameote todas iguais, em ambos os campos 
puhnonares. o que traduz uma homogenea traosferen
cra do gas. 

A Fig. 27 refere-se ao mesmo doente, mas em 
baixo a esquerda encontra-sc agora a imagem de 
pcrfusao obtida ap6s a injec9ao i. v. de 148 MBq de 
99"'Tc-MAA. a qual apresenta altera9oes moderadas 

nos andares medios e superiores. 0 histograma de 4 
paramctros. mostrado a direita no quadrado grande 

mostra que as areas com mclhor perfusao correspon

dcm prismas com alturas mais baixas, traduzindo 
tempos de transferencia do 133Xe mais nipidos. 

Na Fig. 28 mostra-se em cima a esquerda a imagem 

de chegada do mxe aos campos pulmonares ap6s a 

inala9ao do bolus de gas, o qual se distribui homoge
neamcntc em ambos os campos pulmonares. Em 

baixo a esquerda encontra-se a imagem de permeabi

lidadc ao 133Xe. A direita no quadrado grande 

cncontra-se o histograma de 4 padimetros, no qual 

Fig. 26- Resultado da aphca<;:iio do metodo para estudar a permeabthdade pulmonar ao 
'"Xe a um mdJviduo portador de conecll\lle. A esquerda. em ctma encontra
se a tmagem de penneabihdade e em baixo a imagem de venula<;:iio. No lado 
d1retto. vemos urn histograma de 4 panimetros que relactona pcm1eabihdade 
com a ventilar;iio. A altura dos pnsmas cod1fica a permeabilidadc e a cor a 
ventilac,:iio. 
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Resuhado da aphcacao do metodo a um mdt\ iduo com uma conectlvtte, 
rclactonando a permeabtlidade (em ctma a esquerda) com a perfusiio (em 
batxo a esqucrda). \ dtre1ta csta o h1stograma de .t panimetros que relac10na 
cstas duas fun~toes. 

Fig. 28- Resuhado da aphcat;ao do metodu a um mdtviduo com conec!lvtle, relacto· 
nan do a actividadc de ·~xe mal ada (em ctma a esquerda) com a permeab•lida
de (em baixo a esquerda) A direita csta o htstogmma de 4 parametros, em 
vista perspecti' a da base.. rodado de 45" para a dtretta c que relaciona estas 
duas funt;Oes-

rv- DISCUSSAO podemos observar que os prismas apresentam alturas 
praticamente todas iguaJs, todos em azul, isto e, com 
tempos de transferencia semelhantes em ambos os 
campos pulmonares. 

Em condt<;oes normais, a superficie alveolar 
constitu1 o sector fundamental da transferencia de 
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gases, contribuindo, igualmente, para a manutencao 
anat6mica do pulmao. 

Esta superficie e essencialmente constituida pelos 
pneum6citos tipo I (90%), exclusivamente funcionais 
e clispostos num delgado filme celular apto para trocas 
gasosas. Ja os pneum6c1tos tipo 11, para alem de 
desempenharem urn importante papel na manutencao 
anat6mica das estruturas pulmonarcs e na elaboracao 
do filme tensioactivo que reveste os alveolos, assu
mem particular relevo nos fen6menos de permeabili
dade celular e na actividade de reparacao epiteiJal. 
assegurando a substituiyao dos pneum6citos tipo I, Ja 
que estes nao tern capacidade de replicacao. 

As celulas endotelia1s que revestem intemamente 
os capilares alveolares do pulmao normal dispocm-sc 
segundo uma superficie continua que atapeta a mem
brana basal. Nas regioes distais ao nucleo celu lar o 
citoplasma apresenta-se muito atenuado, por fonna a 
que as superficies basais quase se tocam e as j unr;oes 
sao esparsas, ao contn1rio do que se observa nas "tight 
junctions" epiteliais, or1ginando uma superficie 
continua, sem fenestracoes evidentes. 

Por outro lado, o intersticio pulmonar e caracteri
zado pela heterogeneidade da composir;ao e da 
distribuiyao dos seus elementos, nomeadamente do 
colageneo, com predominio do seu tipo I. 

As fibroses intersticiais pulmonarcs agrupam um 
conjunto diversificado de afeccoes inflamat6rias que 
atingem os compartimentos intersticial e alveolar 
deste 6rgao, constiruindo lesoes parenquimatosas que 
se caracterizam pela substitui<;io da normal arquitcc
tura pulmonar por tecido conjuntivo. 

Aceitando-se que a alveolite constitui o mecanis
mo fundamental da agressao do pulmao prolundo, 
quaisquer que sejam as popular;oes celulares efectoras 
dominantes com reconhecidas responsabilidadcs no 
seu comportamento e resultados finais (resolucao ou 
profunda desorganizacao estrutural), nao devc, no 
entanto, ser esquecido o papel desempenhado por 
outros elementos celulares (epiteliais, endoteliais e 
mesenquimatosos), os quais, ao liberrarem citocinas 
contribuem decisivarnente para o estabelecimento e 
manutencao do processo inflamat6rio. Do mesmo 
modo, os componentes da matriz intersticial sao 
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susceptiveis de ampuarem os fen6menos mflamat6ri
os face a sua capacidade quimioatractiva. 

Sera que estas alterac;;oes podem explicar os 
resultados obtidos com o estudo da permeabilidadc 
pulmonar ao 133Xe represcntados por uma significati
va diminuicao do tempo de transferencia deste gas 
ap6s a sua inalayao? Com efeito, a circunstancia de os 
tempos de desaparecimento do 133Xe se terem calcula
do a volume pulmonar constante e durante a apneia 
inspirat6ria inicial aponta para uma travessia mais 
rapida do pulmao profundo nas situayoes patologicas 
estudadas em relar;ao aos individuos normais. Para 
alem disso, as caracteristicas fisicas do scu transporte, 
indcpendente de ligac;;oes quimicas. nomeadamentc a 
hemoglobina, poderao encontrar igualmente nos 
processos intlamat6rios alveolo-intcrsticiais, as 
condicoes que determinam o seu mais rapido desapa
rccJmento destas zonas pulmonares. 

E, de facto. nos quadros patol6gicos que integra
vam o conjunto de doentcs cstudados. foi posslvcl 
detectar. sem qualquer excepyao. a ocorrencia dcstas 
penurbacoes do pulmao profundo, sendo ate possivel 
que as variac;;oes dos tempos de desaparecimcnto do 
mxc em func;;ao das etiologias encontrassem explica
c;;iio no tipo de alveolitc e do respectivo mecanismo 
patogcnico subjaceme. Mas para alem da alvcolite, 
tambcm a profunda desorganizac;;ao da nonnal arqui
tcctura destas areas pulmonares. a qual ocorrc nas 
situar;oes de fibrose que se instala atraves destes 
proccssos in flamat6rios, podera originar mecanismos 
que pem1itam uma passagem mais rapida deste gas c 
assim contribuir para uma maior diminuicao dos 
tempos medios de desaparecimento. 

Estes comcntarios encontrar-se-iam de acordo com 
os fen6menos que ocorrem na entidade clinica que 
tern servido de modelo aos estudos patogenicos e 
fisiopatol6gicos deste tipo de patologia - fibrose 
pulmonar idiopatica (FPI). Na verdade. a alveolite 
cr6nica, na qual predominam como elementos celula
res os macr6fagos alveolares e os neutr6filos, e em 
menor quantidade, linf6citos. eosin6filos, bas6tilos e 
mast6citos. precede as alrerac;;oes arquitecturais do 
parenquima pulmonar, com progressiva desorganiza
c;;ao das unidades alveolo-capilares. Estas perturba-
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¥5es iniciam-se geralmenle nas unidades alveolares, 
embora as pequenas vias acreas possam estar igual
mente envolvidas. Na FPI as lcsoes do epitelio 
alveolar incluem a dilata~ao do citoplasma, a degene
rescencia e a necrose. com perda de pneum6citos tipo 
I c eventual reepiteliza~ao pelos pneum6citos tipo LJ. 
Entrctanto, sea lesao alcan9ar a zona proximal dos 
acidos c dos bronquiolos tcnninais a renovayao 
epitelial inclui as cclulas bronquicas epiteliais, com 
cclulas cuboides, celulas de Clara c, ocasiona lmente, 
cclulas ciliadas (Crystal, 1991; Schwarz and King. 
1993). 

0 endotelio lesado apresenta fenestra9oes. as quais 
constituem uma importante alterayao morfo16gica em 
relayao ao pulmao nonnal. Nesta entidade clinica, as 
membranas basais encontram-se espessados e frag
mentadas em muitos locais ou completameote destrui
das. podendo em algumas areas cstarem intactas. mas 
com altera~oes dos respectivos revcstimentos eclula
res. As lesoes da barreira epitelial alveolar proporcio
nam uma transuda9ao de plasma e a constitui9iio de 
urn exsudato intra-alveolar rico em fibrioa, factores 
de crescimento e citocinas libertadas pelas celulas 
inflamat6rias e pelas plaquelas. 

Neste contexto ocorre, igualmente, a proliferayao 
de fibroblastos, os quais podem atingir o exsudado 
intra-alveolar atraves dos cspayos existentes na 
membrana basal alveolar det,rradada, invadindo, 
assim, o espa9o aereo. Todo cste processo culmina o 
colapso alveolar, onde, os rcmanescentes das mem
branas basais e as paredes alveolares desnudadas se 
acumulam. E a anal ise ultracstrutural destas zonas 
alteradas revela ainda que as fibras de colageneo, para 
alcm de se encontrarem numericamente aumentadas, 
se apresentam enroladas e desorganizadas. Por isso, 
na FPT eJtiste mais colagenco tipo I do que pulmao 
nonnal, embora, para alguns autores o dep6sito do 
colageneo tipo m constitua urn indicador de activida
de do processo intersticial (Robalo Cordeiro, 1988). 

Ora, este tipo de alterayoes, que em maior ou me
nor grau ocorre nas fibroses pulmonares intersticiais 
difusas representadas, neste estudo, pelo conjunto de 
doentes analisados, podera eonstituir urn dos meca
nismos que suporte a explieayao para urn mais rapido 

Novembro/Dezembro 1995 

desaparecimento do 133Xc inalado, em relayao aos 
individuos nonnais. 

Com efeito, se para alem das alterayoes estruturais 
das barreiras epitelial c endotelial que perrnitem o 
transito a moleculas de maiores dimensoes. as quais 
em condi9()es norrnais nao atravessam tao rapidamen
tc esta barreira, considerannos que as perturba9oes 
detectadas na perfusao da rede capilar niio impedem 
a irriga9ao desta area, como sc pode reconhecer nos 
casos pato16gicos obscrvados, podemos aceitar urn 
mais nipido desaparecimento do 133Xe que atingia 
e tas regioes face ao seu maior coeficiente de solubili-
dade (6,2 x 10'5). Talvez este facto contribua. para 
alem do acrescimo do trabalho ventilat6rio que estes 
doentes habitualmente apresentam nesta fase evoluti
va, para a instala9ii0 de um quadro gasometrico 
arterial earacterizado por hipoxcmia e hipocapnia, na 
medida em que 0 cocficicnte de solubilidade do col 
(4,8 x I 04

) e, tambem, substancialmente superior ao 
do oxtgcnio. 

As diferenyas detectadas entre as diversas etiologi
as que integram o Grupo Patol6gico (Quadro X) 
poderiio depender do tipo de alveolite que as caracte
rizava e, particulannente, do tipo de celulas efectoras 
prcsentcs responsaveis pelos mccanismos patogenicos 
c que deterrninaram o tipo eo grau das lesoes descn
cadeadas. Assim, as alveolitc ricas em neutr6filos, 
seguidas pelos macr6fagos e eosin6filos, sao as mais 
agrcssoras, na medida em que na fibrose, as lesoes 
mais acentuadas decorrem da actuayao dos oxidantes 
e das proteases sintctizadas, em maior quantidade, por 
estes elementos celulares. Neste contexto, os linf6ci
tos seriam as celulas com menor potencial lesional. 
Ncstas circunstancias, nao admiraria que as conectivi
tes correspondesse a mais acentuada perturba9iio do 
tempo de desaparecimento do 133Xc, face a importan
cia que nelas assumem as cclulas neurrofilicas e as 
lesoes do endotelio capilar e que, no p61o oposto, os 
menores desvios dos tempos medios de desapareci
mento deste gas se encontrasscm adstrictos as situa
yoes de sarcoidose, as quais cursam com alveolite 
habitualmente ricas em linf6citos (Quadro X). 

0 consumo tabagico, susceptive! de alterar a 
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QUADROX 

TRANFERENCIA DO 133Xe (seg) V.S. ETIOLOGIA DA FIBROSE 

Etiologla Translerencia ' 33Xe lsegl 
Conectivite (n=4) 11,9 ± 5,0 

(cases nl! 5, 7,11 e 15) 

Silicose (n=2) 12,6 ± 0,3 

(cases n2 3 e 12) 

fibrose p6s TP (n=2) 17,5 ± 5,7 

(cases n9 4 e 13) 

Fibrose causa desconhecida (n=2) 18,6 ± 2,8 

(cases n2 10 e 14) 

Fibrose pulmonar idiopatica (n=2) 21,2 ± 1,6 

(cases n2 2 e 6) 

Sarceidese (n=3) 

(cases n2 1, 8 e 9) 

permeabilidade da batTeira alveolo-capilar, quer pelo 

seu potencial oxidante, quer pelo atluxo de celulas 

macrofagicas e neutrofilicas que determina, nao 
iniluenciou estes resultados dado que apenas um dos 

doentes era fumador. 

Curiosamente, a sensibilidade oferecida pelos 
tempos medios de desaparecimento do 133Xe parece 

ultrapassar a do estudo da permeabilidade epitelial 

pulmonar com aeross6is de 99"'Tc-DTPA. Com efeito, 

enquanto que no primeiro caso os seus valores medios 
eram inferiores a metade dos que ocorriam nos 

individuos normais, no segundo, eles apenas se 

apresentavam ligeiramente abaixo do limite da 

nonnalidade. De facto, quando se comparam as 
popula<;oes globais dos doentes portadores de fibrose 

pulmonar com as popula<;oes normais, deparamos 
com o Quadro XL 

22,6 ± 2,3 

As diferenyas entre os valores .das populayoes 

normais e dos individuos portadores de fibwse 

pulmonar, sao estatisticamente significativos (t de 

Student) nos casos do 133Xe e de CO (p<O,OOOl). No 
caso do 99mTc-DTPA os valores nao sao indicatives 

de pertencerem a populac;oes distintas com probabili
dade significativa. 

A utilizac;ao deste metodo, para alem da 6bvia 

vantagem que oferece ao estudo simultaneo da venti
lac;ao e da penneabilidade com uma Unica inalac;ao de 
133Xe, sugere uma frutuosa aplicac;ao a detecc;ao 
precoce de lesoes iruciais e focais ainda assintomati
cas e sem alterac;oes radiol6gicas e da DLco, face a 
possibilidade de avaliayao local atraves da imagem 

parametrica de permeabilidade obtida pelo calculo 
dos tempos medios de desaparecimento do 133Xe a 
nivel do elemento de resoluc;ao. 

QUADROXI 

NORMAL FIBROSE 
133Xe 36,88 ± 9.47 (12 cases) 17,03 ± 5,39115 caso~ 

co 97,54 ± 6,91 (11 cases) 36,0 ± 18,46 _l8 caso~ 

""'Tc-DTPA 78,1 + 13,5 (8 cases) 63,16 ±27,2(7 cases 
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V - CONCLUSOES 

Do exposto anteriorrnentc acreditamos poder 
concluir-se ctirectamente: 

1.0 -0 metodo apresentado e de facil realizayao. 
Para a populayao dos casos cstudados o exame foi 
suportado com facilidade, tendo ocorrido unkamente 
uma situac;ao onde o doentc nao aguentou a apneia 
por tempo suficiente para a realizayao do examc. 

2.0
- 0 modelo te6rico apresentado inicialmente 

parccc verificar-se na pratica, sendo as fun9oes que 
traduzem o desaparecimento local do 133Xe pulmonar 
coincidentes com o previsto teoricamente. 

3.0
- 0 exame nao obriga administrayao adicional 

de radioactividade para alem da actividade do mxe 
que acreditamos ter interesse clinico e que e suscepti
ve! de ser composta com as imagens de ventilayao, de 
pcrfusao e da actividade do mxe pulmonar atraves de 
histogramas de 4 parametros. 

5."- As imagens normais mostram homogeneida
de na distribuiyao dos tempos de permeayao em toda 
a area pulmonar. 

6." - As ctiferen9as observadas entre os valores 
mCdios da permeayao na populayao dos nom1ais e na 
popula9ao dos fibr6ticos, mostrou uma diferen9a 
estatisticamente significativa. Esta diferenc;a foi 
coadjuvada pelos valores do cstudo da difusao do CO 
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efectuada sobre as mesmas populayoes. 0 estudo feito 
com 99""'Tc-DTP A, nao mostrou diferenc;as estatistica
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dois grupos. 
7.0
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adicional, dificuldade de produ9ao homogenea entre 
examcs dos aeross6is e utilizac;ao de urn falso traya
dor para o movimento dos gases. 

8.0
- Os resultados obtidos em situa9oes com lesao 

da barreira alveolo-capilar nomeadamente nas situa
yOes de fibrose estudadas. parece poder explicar-se 
numa perspectiva clinica baseada em conhecimentos 

estabelecidos. 
9.0 -A experiencia mostrou que o metodo que 

apresentamos e sensivel na deteccyao de Jesoes preco

ces da barreira alveolo-capilar. 

Oeste modo parcce podcnnos concluir que o 
metodo de estudo da perrneabilidade da barreira 
alveolo-capilar com 133Xc, que nos propusemos 
validar, e urn indicador sensivel de alteravoes da 
barreira alveolo-capilar, com inforrnayao local, 
emergindo como urn meio complementar de diagn6s
tico com caracteristicas (micas em Pneumologia 
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