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RESUMO

Os agentes de contraste (AC) para imagem por ressondncia magnética (IRM) auxiliam na acuracia
diagndstica do exame ao reduzirem os tempos de relaxacdo longitudinal (T1) e transversal (T2) dos
protons da dgua e gordura local. Este trabalho apresenta dois compostos que atuam como AC; o
acetato de cobre e o nitrato de cobre. Para investigar seus tempos de relaxa¢do T1 e T2, bem como
suas relaxividades longitudinal (1/T1) e transversal (1/T2), foi utilizado o sistema BRUCKER MQ60
TD-NMR. As amostras foram preparadas em 5 concentracées aquosas diferentes: 1, 2, 3, 4 e 5
milimolar (mM). Cada amostra também foi analisada em 3 diferentes temperaturas: 16,5 2C, 37 ¢Ce
45 °C. Os resultados demonstraram, para ambas as amostras, um aumento em T1 e T2 ao aumentar a
temperatura e uma reducdo dos tempos de relaxagdo ao aumentar a concentragdo das solugdes.
Palavras-chave: Imageamento por Ressonancia Magnética. Agente de Contraste. Imageamento para
Diagnéstico.

INTRODUCAO

A ressonancia magnética nuclear (RMN) é a base para um exame de imagem amplamente
realizado na pratica médica; a imagem por ressonancia magnética (IRM). Essa técnica de imagem
caracteriza-se pela capacidade de distin¢do entre diferentes tecidos, bem como por ser ndo invasiva,
ndo ionizante e por proporcionar uma alta resolucdo em suas imagens. Dessa forma, ainda que a IRM
seja uma boa ferramenta complementar, sua sensibilidade diagnéstica pode ser ampliada com o uso
concomitante dos agentes de contraste (AC) (Rezaei et al., 2026). Atualmente, estima-se que os AC
sejam utilizados em 25% de todos os exames de IRM (Alvares et al,, 2017).

Para que os AC possam melhorar a qualidade da imagem captada pela IRM é necessario que
eles reduzam os tempos de relaxacdo longitudinal (T1) e transversal (T2) dos prétons de agua e
gordura locais (Xiao et al., 2016). Entende-se por T1, também chamado de “tempo de relaxacdo spin-
rede”, como sendo o tempo necessario para que a magnetizacdo longitudinal (ao longo do eixo z) do
sistema de prdtons tenha uma recuperagdo de cerva de 63% da sua magnetizacdo de equilibrio. Ou
seja, o tempo necessario para que o proton, em seu estado de alta energia (apos estimulo externo
produzido por um pulso de radiagdo eletromagnética), possa retornar ao seu estado de equilibrio
apos transferir a energia recebida da radiacdo eletromagnética para a “rede” molecular ao seu redor.
Por outro lado, entende-se por T2, também chamado de “tempo de relaxacdo spin-spin”, como o
tempo necessario para que a magnetizacao transversal (ao longo do plano xy) do sistema de prétons
tenha um decaimento de cerca de 63% da sua magnetizacao de equilibrio (McMahon et al,, 2011).

Entende-se por agentes de contraste T1, também chamados de agentes de contraste positivos,
como aqueles que produzem imagens com um maior brilho e acentuado contraste. Esse efeito decorre
dos sinais hiperintensos produzidos pela RMN, os quais estdo vinculados a reducdo do tempo de
relaxacdo longitudinal dos protons adjacentes a estrutura analisada. Por outro lado, os agentes de
contraste T2, também chamados de agentes de contrastes negativos, produzem sinais hipointensos,
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levando a formacao de imagens com um aspecto escuro. Esse mecanismo de a¢do esta relacionado a
reducdo do tempo de relaxacdo transversal dos protons localizados em torno da regido de interesse
(Alzola-Aldamizetxebarria et al., 2022).

Atualmente, os agentes de contraste mais comumente usados sdo baseados no fon de
gadolinio trivalente (Gd3*), a exemplo do gadolinio DTPA e do Gadobutrol (Wang et al., 2024).
Considera-se que os agentes de contraste a base de gadolinio (ACBG) estejam presentes em 40
milhdes de aplicagdes clinicas e no consumo de 50 toneladas de Gd3+ anualmente, resultando em uma
industria de alto porte financeiro, que movimenta em torno de 1 bilhdo de délares por ano (Wahsner
et al, 2019). Por outro lado, existem pontos preocupantes relacionados ao uso dos ACBG. Em
trabalhos anatomopatoldgicos, realizados em pacientes falecidos por fibrose sistémica nefrogénica,
identificou-se a presenc¢a remanescente de Gd3* nos rins, coracdo e vasos sanguineos. Essa situacdo
levantou o questionamento sobre os maleficios, a longo prazo, dos ACBG retidos no organismo
(Coimbra et al., 2024).

Desse modo, devido aos potenciais perigos associados aos ACBG, tem-se pesquisado mais
sobre o desenvolvimento de agentes de contraste nao convencionais, a exemplo dos AC baseados em
pontos quanticos poliméricos decorados com ions de metais de transi¢do (Hu et al., 2017).

OBJETIVO

Entender as aplica¢des clinicas dos AC ndo convencionais para o exame da IRM, realizar
treinamento com o relaxémetro (BRUCKER MQ60 TD-NMR) e compreender as propriedades das
solucdes aquosas dos compostos acetato de cobre e nitrato de cobre quando avaliados como agentes
de contraste.

METODO

Foram realizados as seguintes atividades, a fim de se estudar e melhor entender os AC nao
convencionais: (1) Estudo e aprofundamento sobre o tema utilizando a base de dados Web of Science,
além de reunides periddicas com o orientador Paulo César de Morais (UCB), para debater e sanar
duvidas a respeito do tema; (2) Encontro com os professores Marcelo Henrique de Sousa (UnB) e
Paulo César de Morais (UCB) para a producdo de novos agentes de contraste baseados em
nanoestruturas poliméricas decoradas com ions de metais de transi¢do (Cu?+, Fe3+, Niz+, Mn2+, etc); (3)
medidas do tempo de relaxacdo T1 e T2, bem como as relaxividades longitudinal (1/T1) e transversal
(1/T2) de solugbdes aquosas de ambas as amostras (nitrato de cobre e acetato de cobre) nas
concentragdes de 1, 2, 3, 4 e 5 mM e nas temperaturas de 16,5 2C, 37 2C e 452C utilizando o sistema
BRUCKER MQ60 TD-NMR; (4) Analise dos dados coletados utilizando modelos padrdes existentes na
literatura.

RESULTADOS

Apos submeter as solugdes das amostras escolhidas (acetato de cobre e nitrato de cobre) ao
sistema BRUCKER MQ60 TD-NMR, analisaram-se os tempos de relaxacdo longitudinal (T1) e
transversal (T2), bem como as relaxividades longitudinal (1/T1) e transversal (1/T2) nas
concentragdes de 1, 2, 3, 4 e 5 mM, nas temperaturas de 16,5 2C, 37 2C e 452C. Os resultados estdo
dispostos na Tabela 1.
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Tabela 1
Pardmetros de relaxagdo e relaxividade das amostras em diferentes concentracées e temperaturas

Tipo c°"‘;:‘":]‘9‘° T‘"“[",‘é]““" T1%Erro(s] T22Erof[s] 1/T1%Errofs] 1/T2 2 Erro [s]
165 1012008 06780200003 0089:007 14749200006

1 37 16401  0953+0001 064+004 1,049 +0001

45 19+01 10900002 053+004 0917 + 0,002

165 058+003 04130400002 17+01  2.421+0001

2 37 0024004 06190400005 108+005 1,616+ 0,001

45 11401 07110+00008 003:008 1406 +0,002

165 040+001 03040+00001 2524007 3289+ 0,001

Acetato de i

i 3 37 066+003 04720+00002 1524006 21186+ 0,000

45 079+009 05370+00004 13+0.1 1,862 + 0,001

165 0304 +0006 02380+00001 329+007 4202 +0,002

4 37 050+001 03750+00002 202+006 2667 +0,001

45 0614006 04250+00003 16+02 2353+ 0,001

165 0254 + 0004 02000 + 00001 394 +007 5,000 + 0,002

5 37 042 +001 0.3160 + 0.0001 236+008 3,165 + 0,001

45 052+006 0.3650 + 0.0002 19+£02 2,740 + 0,002

165 1101 0410000003 0001  2.439<0,002

1 37 157+008 0987+0002 064+003 1,013+0002

45 18402 110040002 054+005 0909+ 0,002

165 060+005 04100+00003 17+01 2439+ 0,002

2 37 089:004 06170+00008 1124005 1621+ 0,002

a5 10£01 07020400009  10+0,1 1,425 + 0,002

165 0394002 02070+00001 26+01 3,367 + 0,002

”"c'(‘)’g‘[‘g"" 3 37 061+002 04450+00005 165+0068 2,247 +0,003
45 0734008 05050+00007 14401 1,980 + 0,003

165 0352004 0231000001 28203 4329 +0002

4 37 047+002 03490+00005 215+007 2,865+ 0,004

45 056 007 0.3970 # 0.0006 18:02 2519+ 0,004

165 026+002 01900400001 39+03 5263 +0,003

5 37 0182006 02910 +0.0004 6+2 3.436 + 0,005

45 047006 03310400005 21+03 30210005

Nota. Resultados dos tempos de relaxacao longitudinal (T1) e transversal (T2), bem como da
relaxividade longitudinal (1/T1) e transversal (1/T2) para as solugdes de amostras de acetato de
cobre e nitrato de cobre nas concentragdes de 1, 2, 3,4, 5 mM e nas temperaturas 16,52C, 37°C e 45°C.
Valores obtidos pelo sistema BRUCKER MQ60 TD-NMR.

Fonte: Autoria propria.

CONCLUSAO

Tanto a solucao aquosa do acetato de cobre quanto a do nitrato de cobre mostraram-se como
bons modelos de investigacao para agentes de contraste para IRM devido o comportamento linear da
relaxividade dos prétons locais. Observou-se que com o aumento da concentragdo das solugdes houve
uma reducao dos tempos de relaxacdo T1 e T2 e que um aumento na temperatura gerou o efeito
oposto. Desse modo, ambas as amostras se apresentam como alternativas promissoras para
prospectar futuros AC ndo convencionais a base de pontos quanticos poliméricos com decoragio por
fons de Cu?+.
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