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1) INTRODUCAO

A Medicina Nuclear é uma especialidade médica que utiliza fontes néo
seladas de radionuclideos no diagnoéstico ou tratamento de algumas doengas.
Em ambos os casos o material radioativo é administrado in vivo e possui
distribuicdo fisiologica especifica para determinados 6rgéos ou tipos celulares.
A distribuicdo do medicamento pelo corpo pode ser devido a uma caracteristica
do préprio elemento radioativo ou pode ocorrer em funcdo do radiofarmaco,
associacao do material radioativo ao farmaco.

Os exames realizados nessa modalidade permitem a avaliacdo funcional
dos tecidos em estudo, ao contrario da maioria dos métodos radiolégicos que
priorizam a avaliagdo anatémica dos orgdos. A diferenca de distribuicdo do
radiofarmaco no tecido analisado é visualizada a partir de imagens
bidimensionais (planares) ou tomograficas (SPECT) captadas por um
equipamento chamado de gama-camara.

A radiacao utilizada neste método de diagnostico €, em geral, similar ou
inferior aquela empregada nos métodos que utilizam o raio X. A meia-vida da
maior parte dos elementos radioativos é de algumas horas ou dias. Além disso,
o radiofarmaco é eliminado pela urina, fato que reduz ainda mais a
permanéncia do medicamento no organismo do paciente. Todos esses fatores
associados evidenciam a seguranca da Medicina Nuclear.

A Medicina Nuclear também pode ser empregada com finalidade
terapéutica, um exemplo € o uso do iodo-131, elemento com captacao dirigida

para a tiredide, no tratamento do hipertireoidismo ou de neoplasia da tiredide.

1.1) HISTORICO

A descoberta da radioatividade natural, em 1896, por Henri Becquerel e
de elementos radioativos naturais, em 1898, por Marie e Pierre Curie deram
inicio a histdria da Medicina Nuclear.

O fundamento bioldgico para a modalidade foi proposto pelo quimico
George de Hervesy em 1913. O pesquisador comprovou o “principio do
tracador” através de experimentos com nitrato de chumbo marcado com o
radionuclideo chumbo-210, mostrando sua absorcdo e seu movimento em

plantas. Em1927, Hermann L. Blumgart e Soma Weiss mediram a velocidade



sanguinea mediante a injecdo de uma solucéo de raddénio em um braco e a sua
chegada no outro brago através de uma camara de Wilson. Essa técnica
alavancou a quantificagdo de substéancias no sangue, como hormoénios por
meio de técnicas de ensaios radioimunonoldgicos.

A invencdo e a construcdo do ciclotron por Ernest O. Lawrence e M.
Stanley Livingstone, em 1932, possibilitaram a producdo de radionuclideos
artificiais. No entanto, a producéo de quantidades suficientes de radionuclideos
para o uso médico s6 foi possivel com a criacdo de reatores nucleares no
periodo da Segunda Guerra Mundial.

No inicio, grande parte dos estudos clinicos que utilizavam
radionuclideos enfocava a avaliagdo da tiredide e suas disfungbes através do
iodo-131 na forma de iodeto. Para este tipo de andlise utilizava-se o contador
Geiger-Muller, que apenas indicava e media a presenca do radiofarmaco.

Em 1951, Benedict Cassen criou 0 mapeador linear iniciando a Era do
diagnostico por imagens radionuclidicas. Hal Anger, em 1958, desenvolveu a
camara de cintilacdo, um sistema de formacdo de imagens com maior
resolucdo, além de possibilitar a obtencdo de projecbes diferentes de uma
mesma distribuicdo de radiofarmaco. As informacg6es adquiridas na camara de
cintilacdo eram transformadas em imagens e exibidas por tubo de raios
catédicos, de modo que podiam ser registradas em filmes fotogréaficos. Hoje, as
modernas camaras sao derivadas da camara de Anger.

A introducdo do tecnécio-99 metaestavel (**"Tc) como marcador
nuclear, por Paul Harper, foi um marco na historia da Medicina Nuclear. O
MTc possui caracteristicas importantes que o tornaram o principal
radionuclideo utilizado em Medicina Nuclear, dentre eles destacam-se a meia-
vida curta de 6 horas, energia de 140keV, producdo continua através da
desintegracdo do molibdénio-99 (**Mo), além de marcar inimeros farmacos, o
gue o torna aplicavel em estudos da maioria de 6rgdos e sistemas do corpo
humano.

O desenvolvimento de computadores, na década de 1960, possibilitou a
aquisicdo, armazenamento e processamento de imagens. Nos anos de 1970,
novos avangos tecnoldgicos, principalmente no desenvolvimento e na
implementacdo de métodos de reconstrucdo permitiram a realizacdo da

tomografia computadorizada por emissdo de foton Unico (SPECT) por David



E.Kuhl e da tomografia por emissdo de positron (PET) por Gordon L. Brownell,
Michael E. Phelps e colaboradores.

A SPECT teve aceitacdo imediata nas aplicacBes clinica e até hoje
muitos farmacos e procedimentos continuam sendo desenvolvidos. A PET,
devido a meia-vida curta dos emissores de pdsitron e ao elevado custo na
implantacdo e execucdo, passou a ser utilizada na pratica clinica ap6s a
década de 1990, com o desenvolvimento do marcador flior-18 (**F) associado
a glicose (fluordesoxiglicose — FDG).

1.2) PRINCIPIOS Fisicos

A interacdo da energia com os tecidos biologicos é a base das imagens
médicas. A imagem obtida por meio do raio X se forma devido aos diferentes
coeficientes de absorcdo do ar, da &gua, da gordura e dos ossos. Na ultra-
sonografia a propriedade refletora de cada tecido € utilizada na construcéo das
imagens. A distingcdo entre tecidos, na ressonancia magnética, € obtida pela
diferenca na quantidade de hidrogénio presente no meio, além da fisica e da
guimica do nucleo do hidrogénio.

Na Medicina Nuclear, a imagem do corpo é obtida de dentro para fora.
Os farmacos associados ao radionuclideo sdo administrados por via oral,
endovenosa ou por inalacédo. A inferéncia diagnostica € obtida analisando-se a
distribuicdo da medicacdo no espaco e no tempo. A farmacocinética dos
radiotracadores e a captacdo seletiva pelos tecidos formam as bases do
diagnéstico.

1.2.1) O ATomo

O atomo € a menor estrutura que representa as propriedades fisicas e
guimicas dos elementos. O modelo atdmico proposto por Borh consiste em um
nacleo composto por protons e néutrons circundado por elétrons arranjados em
Orbitas. Protons sdo particulas carregadas positivamente, pesam
aproximadamente 1,67 x 10%* g e definem o tipo de elemento quimico. Os
néutrons sdo um pouco mais pesados que 0s protons e sdo eletricamente
neutros. Cada elemento quimico tem uma forma escrita abreviada, onde X é o
simbolo do elemento, A é a massa atdmica, representada pela soma do

numero atbmico com o numero de néutrons.



Um nuclideo € o 4&omo com um determinado numero de néutrons e
prétons. O radionuclideo € um nuclideo instavel, ou seja, um nuclideo que sofre

decaimento radioativo.

1.2.2) RADIACAO ELETROMAGNETICA

Radiacdo eletromagnética ou ondas eletromagnéticas referem-se a
energia na forma de eletricidade ondulatéria ou campo magnético. Fotons séo
definidos como pacotes individuais de radiacdo eletromagnética. Fétons com
energia superior a 100 elétron-volt (eV) sdo chamados de raio X ou radiacéo
gama. Os com energia inferior podem situar-se na faixa de luz ultravioleta,

infravermelha, luz visivel ou ondas de radio e televiséo.

1.2.3) RADIONUCLIDEOS E SUAS RADIACOES

Alguns atomos, devido as propriedades fisicas, sdo instaveis e sofrem
decaimento radioativo. O produto resultante é denominado “filho” e encontra-se
em um estado de energia maior que o radiois6topo do qual se originou, isto €, 0
“pai”.

Em Medicina Nuclear os tipos de radiacdes importantes séo: radiacao
gama, raio X, negatron, pésitron e radiacao alfa. Os raios gama sao fétons que
se originam do nucleo do &tomo, e os raio X tém origem fora do nucleo.

O processo de decaimento por negatron, também chamado de
decaimento beta, envolve a conversdo de um néutron em um préton com a
producdo de um elétron e uma particula subatdmica (antineutrino). O iodo-131
(**'1) é um dos principais radionuclideos emissores de radiacdo beta. A alta
dose de radiacdo recebida pelo paciente € uma desvantagem no uso deste
radionuclideo. Porém, em casos de tratamento de hipertireoidismo ou cancer
da tiredide esta desvantagem torna-se uma vantagem.

Particula alfa sdo indesejaveis para as aplicacdes diagndsticas porque
resultam em alta dose de radiacdo para o paciente. Nenhum radiofarmaco

utilizado na pratica clinica inclui radionuclideo emissor de radiacdo alfa, em



contrapartida alguns agentes terapéuticos foram desenvolvidos para incorporar
emissores de particula alfa.

No decaimento por pdésitron ha emissdo de um elétron positivo ou uma
particula beta positiva é ejetada do nucleo. Este tipo desintegracdo ocorre em
radionuclideos pobres em néutrons, cdo o flior-18 (*®F). Nos decaimentos por
negatrons ou positrons, 0s antineutrinos ou neutrinos, respectivamente,
carregam uma por¢cao substancial de energia de transicdo. A possibilidade de
eles reagirem com os tecidos € pequena, e a energia deles ndo é importante
para o calculo da radiacéo recebida pelo paciente.

A captura eletrbnica corresponde ao processo em que em elétron orbital,
geralmente da camada mais interna, é incorporado ao nudcleo, e ocorre a
conversao de um préton em néutron. Esse elétron capturado resulta em um
espaco vazio que € preenchido pela transicdo de um elétron da camada mais
proxima. A energia liberada durante essa transicdo aparece como raios X
caracteristicos.

Nenhum radionuclideo sofre decaimento radioativo por emissdo se
radiacdo gama apenas, no entanto ha alguns radionuclideos intermediarios
com meia-vida mensuravel que existem em um estado metaestavel (m). Muitos
raios gama sdo emitidos quase imediatamente (10'*Segundos) apés o
processo primario de decaimento, seja este alfa, negatron, pésitron ou captura
eletrdnica. Quando o estado excitado dura mais de 10 segundos utiliza-se o
termo metaestavel. A transicdo do estado metaestavel € isomérica, pois o
numero atdmico ndo se altera.

O tecnécio-99 metaestavel (**"Tc) é o principal exemplo na Medicina
Nuclear. O *™Tc tem uma meia-vida de 6 horas, tempo que permite a
separacdo do radionuclideo metaestavel da radionuclideo pai e sua aplicagdo
para as imagens clinicas. O **"Tc emite radiacdo gama pura, isto &, ndo
associada a nenhuma particula, e de baixa energia, produzindo baixas doses
de radiacao para o paciente.

A energia da transicdo isomérica pode deslocar um elétron orbital ao
invés de ser emitido como radiacdo gama, em um processo conhecido como
conversao interna. Este processo reduz o numero de radiagdo gama detectavel

para a construcdo de imagens. Além de resultar em uma dose maior de



radiacdo para o paciente, uma vez que a energia do elétron de converséo &
absorvida pelo tecido proximo ao sitio de origem.

Diversos processos de decaimento resultam em liberagdo de raios ou
fétons gama, radiacbes eletromagnéticas ionizantes que se originam em
nacleos atémicos instaveis excitados. As energias de maior aplicabilidade em
imagens clinicas variam entre 80 e 400keV. Os fétons com energia inferior a
80keV trazem dificuldade devido & atenuacao pelos tecidos e sua propriedades
de espalhamento. Para radiacdes com energia superior a 400keV a eficiéncia
na sua deteccédo € reduzida e ha perda da resolucédo espacial pela dificuldade
de colimacéo destes fétons de alta energia.

Fétons de 511keV de energia formam a base para a tomografia de

emissdo de positron (PET), usando um féton anico ou duplo para a imagem.

1.2.4) MEIA-VIDA

A meia-vida é o0 tempo necessario para que o numero de atomos de
uma amostra decaia exatamente a metade. Ela pode ser expressa em
segundos, minutos, horas, dias ou anos. Do ponto de vista médico a grande
maioria dos radionuclideos devem ter meia-vida de horas ou dias. O uso de
agentes com meia-vida mais curta sO0 é possivel se houver facilidade de
producdo. Alguns radionuclideos sdo obtidos a partir de um sistema de
gerador, assim a limitacdo reside na meia-vida do isotopo pai, que deve ser

longa. Um exemplo € o gerador molibdénio-99/tecnécio99m.

1.3) INSTRUMENTOS PARA IMAGEM

A deteccdo da radiacdo € fundamental para a pratica da Medicina
Nuclear. A radioatividade emitida pelo paciente apdés a administracdo do
radiofarmaco deve ser detectada para permitir uma localizacdo temporal e
espacial, necessaria para a criacdo de imagens.

Uma das formas de deteccdo da radiacdo é o uso de camaras de
ionizacdo, dispositivo cheio de gas com eletrodos positivos e negativos,
dispostos em sitios opostos dentro da camara. A interacdo da radiagéo
ionizante com o0 gas da camara cria ions positivos e negativos que se movem
para os eletrodo, produzindo uma corrente elétrica. Em Medicina Nuclear,

existe basicamente trés tipos basicos de camaras de ionizacdo: a camara de



ionizacdo basica, camara proporcional e o contador Geiger-Mduller. No entanto,
esses aparelhos ndo sdo muitos sensiveis para detectar raios X ou radiagao
gama, devido a baixa probabilidade de interacdo dessas radiacfes ionizante
com o gas. Na pratica clinica, o dispositivo utilizado é o cristal de iodeto de
sédio ativado com talio (Na[TI]), um detector sélido mais eficiente para sistemas
de imagem com féton Unico. Este cristal € opticamente transparente e tem o
“poder de parar’ a radiacdo, suficiente para ser sensivel a deteccdo das
radiacbes gama.

O cristal de Na(Tl) tornou-se o detector de radiacdo preferido em
Medicina Nuclear por uma série de razbes. Sdo relativamente baratos e
permitem grande flexibilidade em tamanho e forma. A desvantagem deste
detector € sua fragilidade e sua natureza altamente higroscopica, dai a
necessidade de ser hermeticamente selado.

Os dispositivos disponiveis antigamente eram contadores Geiger-Mdller
portateis e sondas de cintilacdo simples. Estes sistemas ndo permitiam a
localizac&o espacial da radioatividade emitida pelo paciente, permitiam apenas
uma localizag&o global grosseira. Eram utilizados para calcular a porcentagem
de captacdo de iodo-131 na glandula tiredide.

Em 1950, foi criado o centigrado retilineo, um sistema eletromecanico
gue inicialmente usava um cristal de tungsténio de calcio e logo foi substituido
pelo iodeto de sddio na detec¢éo da radiacao.

Com a criagdo, em 1957, da camara de cintilagdo ou gama-camara
(cdmara de Anger) por Hal Anger, o cintigrafo retilineo foi substituido. A camara
€ mais flexivel e permite a realizacdo de estudos dinamicos e imagens

tomograficas, além das imagens planares estaticas (Figura 1.1).

(Figura 1.1) Gama-camara

Fonte: Arquivo CDM, 2008



O wuso da gama-camara em procedimentos clinicos exige o
desenvolvimento de protocolos de aquisicdo de imagens que definem a
proposta diagnostica, os radiofarmacos a serem utilizados e a sequéncia de
imagens a serem adquiridas. Os protocolos incluem também a escolha do
colimador, o tempo apds a administracdo da dose para iniciar a aquisicao das
imagens, o tempo de duracdo das imagens, além do numero de contagens
adequadas para formar a imagem e as incidéncias pertinentes ao 6rgdo em
estudo.

Os computadores tornaram-se indispensaveis na aquisicdo e no
processamento das imagens, para a formacao do filme e posteriormente nos
estudos dinamicos e tomogréficos (SPECT).

As camaras de cintilagdo modernas armazenam as imagens em
computadores especializados. Um conversor analogico digital transforma o
sinal de posigcdo x e y em coordenadas digitais a serem armazenadas na

memoria do computador.
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2) RADIOFARMACIA
A diversidade de radiofarmacos existente evidencia a grandiosidade da

capacidade diagndstica de Medicina Nuclear. Os melhores radiofarmacos séo
aqueles que retratam a fisiologia ou fisiopatologia do sistema em estudo. A
propriedade de ndo perturbar a funcdo fisiologica é uma das vantagens
encontradas no uso do radiofarmaco, ao contrario de outros tipos de drogas
diagndsticas, como o0s contrastes iodados, que podem provocar diversos
efeitos adversos quando administrados por via intravascular.

A maior parte dos radiofarmacos é uma combinacdo de um componente
radioativo que permite a deteccédo externa de uma porgcao biologicamente ativa
e um componente responsavel pela biodistribuicdo. Agentes como 0s gases
inertes radioativos, radioiodos, galio-67 (®’Ga) e o talio-201 (*°*Tl) possuem
propriedades desejadas para a localizacdo dispensando o componente
guimico.

O termo radionuclideo refere-se ao atomo radioativo, quando este se
combina a uma molécula quimica e tem propriedades de localizacdo ideais é
chamado de radioguimico. Radiofdrmacos sdo materiais radioativos que
preenchem os requisitos para serem administrados a pacientes. Isto requer a
adicao de agentes estabilizadores e de tamponamentos.

Algumas caracteristicas sdo desejaveis em um farmaco. Em relacao ao
marcador radioativo, este deve emitir fé6tons gama com energia e quantidade
adequadas para a deteccdo externa. Energias entre 100 e 200 keV sao idéias
para a gama-camara. A meia-vida efetiva deve ser suficiente para a aplicacao
desejada, e os radionuclideos ideais ndo devem emitir radiacGes de particulas.
A atividade especifica deve ser alta. O marcador mais utilizado na prética
clinica é o tecnécio-99n, pois preenche todos esses requisitos.

Do ponto de vista do farmaco, as caracteristicas ideais incluem a
biodistribuicdo adequada para atingir o objetivo, deve ser atoxico e nao
provocar efeitos secundarios.

Os radiofarmacos ou radiotracadores ndo devem sofrer dissociacao in
vitro e nem in vivo, devem ser de facil disponibilidade, faceis de marcar e de

custo razoavel.

11



2.1) RADIONUCLIDEOS

Os radionuclideo séo classificados em dois grupos: os naturais, que
ocorrem na natureza e incluem o uranio, radio e o radbnio, e os artificiais,
produzidos pelo homem como o gélio-67 (°’Ga) e o iodo-131 (**!1).

Radionuclideos naturais ndo possuem utilidade diagnéstica em Medicina
Nuclear, pois tém meia-vida longa, sdo pesados e téxicos. Os radionuclideos
de uso clinico sdo produzidos em reatores nucleares ou em aceleradores de

particulas como ciclotron.

2.2) GERADORES RADIONUCLIDEOS

O sistema de gerador de radionuclideos consiste em um radionuclideo
pai de meia-vida longa com um filho de meia-vida curta. Essa combinagéo
permite que o gerador seja entregue em locais distantes e o radionuclideo filho
tenha meia-vida razoavel para aplicacdo clinica. Existem diversos sistemas de
geradores, no entanto o mais importante é o gerador de molibdénio-
99/tecnécio-99m (*°*Mo/®™Tc). O molibdénio-99 é produzido pela fissdo do

Uranio-255, conforme a seguinte reagao:
2% (n, fissao) —> Mo

O %Mo produzido em reator é quimicamente purificado e passa por uma
coluna de troca ibnica composta de alumina (Al,.O3). A coluna é ajustada para
um pH &cido para promover a ligagdo. A carga positiva da alumina faz uma
ligacdo firme com o molibdato.

A coluna carregada s&o inseridos dois tubos em suas extremidades que
permitem sua eluicdo. Este sistema é colocado em recipiente de chumbo,
autoclavado e passa por controle de qualidade de eluicdo antes de ser
comercializado (Figura 2.1).

(Figura 2.1) Gerado de *° Mo/*"Tc
comercializados pelo Ipen.

Fonte: Ipen, 2007
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Existem dois tipos basicos de gerador: o umido e o seco. O sistema
umido possui um reservatorio de solugdo salina 0,9% e uma de suas
extremidades (Figura 2.2). Neste sistema, coloca-se um frasco estéril com
vacuo na extremidade de saida (porta coletora) do gerador. O vacuo forca a
passagem de um volume pré-determinado da solucédo salina pela coluna de

troca ibnica.

(Figura 2.2) Esquema de um gerador umido

Fonte: Thrall,J.H.

No sistema seco, sdo colocados nas extremidades de entrada e de
saida, respectivamente um frasco com volume determinado de salina (5 a 20
ml) e um frasco com vacuo. O vacuo faz com que a solucao salina atravesse a
coluna e atinja o segundo frasco. Neste sistema eluicdes extras podem ser

realizadas para exames adicionais ou estudos de emergéncia (Figura 2.3).

(Figura 2.3) Esquema de um gerador seco.

Fonte: Thrall,J.H.

A quantidade de *°"Tc disponivel a cada eluicdo diminui devido ao
decaimento do **Mo pai A meia-vida de 2,8 dias do gerador de **Mo permite

gue ele seja utilizado por até duas semanas.
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2.2.1) CONTROLE DE QUALIDADE DOS GERADORES

Os geradores passam por um rigido controle de gqualidade antes de
serem entregues ao consumidor final, no entanto cada laboratério deve realizar
seu proprio controle a cada eluicdo. A pureza radionuclidica, quimica e
radioquimica sdo estabelecidas como padrdes de qualidade do sistema de
gerador *Mo/ #™Tc.

A pureza radionuclidica é a presenca de apenas **"Tc no eluato do
9Mo/*®™Tc. Qualquer outro radionuclideo presente na amostra é considerado
uma impureza radionuclidica e é indesejavel, pois resultara em dose extra de
radiacéo ao paciente, além de nao oferecer nenhum beneficio clinico. O **Mo é
o0 contaminante mais comum. A quantidade de **Mo no eluato é estabelecida
pela Nuclear Regulatory Comission (NRC) e deve ser testada a cada elui¢do. O
limite permitido é de 0,15 pCi de **Mo para cada 1 mCi de *™ Tc na dose
administrada ao paciente. A determinacéo do **Mo, considerado uma impureza
radionuclidica, é importante para prevenir a exposicdo desnecessaria do
paciente a radiacdo beta proveniente de seu decaimento, podendo também
prejudicar a qualidade das imagens em funcdo da emisséo de radiagdo gama,
com energia de aproximadamente 740keV.

O *Tc também pode ser encontrado, porém ndo é considerado um
contaminante ou impureza. A presenca deste radionuclideo € um problema do
ponto de vista quimico nos procedimentos de marcagédo radioativa, mas nao
precisa ser testado como impureza radionuclidica.

A presenca da alumina, proveniente da coluna de troca ibnica no eluato
€ outro parametro no controle de qualidade do gerador relacionado a pureza
guimica. Em geradores de fissdo a concentracdo maxima desse contaminate é
de 10pg/ml. O excesso de alumina interfere na distribuicdo normal de alguns
radiofarmacos, como o **™Tc-enxofre coloidal e *™Tc-metildifosfonato.

A pureza radioquimica refere-se a valéncia +7 do *™Tc no eluato, sob a
forma de pertecnetato (TcO4). O uso clinico do pertecnetato de sédio como
radiotracador e a marcacdo dos farmacos com o **Tc pressupdem o estado
de oxidacdo +7. Na pratica, problemas relacionados a pureza radioquimica sdo
pouco freqlientes, entretanto deve ser considerados se a marcacao do kit é

deficiente.
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2.3) QuiMICA DO TECNECIO-99M (**MTc) PREPARO DOS RADIOFARMACOS

Farmacos marcados com o *™Tc tornaram-se, nos Ultimos 30 anos,
importantes ferramentas para o diagnoéstico de véarias doencgas ou disfuncdes
de oOrgdos e sistemas que compdéem o corpo humano. Existem
aproximadamente 30 desses compostos sendo utilizados em Medicina Nuclear,
gerando um volume de exames correspondente a 80% da rotina clinica.

O féton gama Uunico de energia adequada (140keV), dosimetria
favoravel, auséncia de emissdo de radiacdo de particulas, meia-vida curta de 6
horas, praticidade na obtencdo do radioisotopo a partir de um sistema de
gerador *Mo/*®™Tc e o baixo indice de reacées adversas sdo os fatores que
tornam o *™Tc o radionuclideo mais empregado em Medicina Nuclear. No
entanto, as reac6es de complexacao do radiois6topo pelo farmaco podem néo
ser tao eficientes, em consequéncia da qualidade do eluato, dos componentes
dos kits ou dos procedimentos utilizados para as marcacfdes. Nesses casos, a
ineficiéncia nos processos pode dar origem a impurezas radioquimicas, como o
proprio pertecnetato, decorrente da sua nao-reducédo; o Oxido de tecnécio,
também denominado tecnécio hidrolizado e reduzido (TcHR), decorrente da
reducdo e ndo complexacdo do metal, e outras espécies reduzidas e
complexadas com arranjos diferentes do desejado.

A quimica deste radionuclideo € desafiadora. Na maioria dos
procedimentos o *™Tc deve ser reduzido da valéncia +7, o que na pratica é
obtido com o fon estanoso. A introducdo deste fon para a reducéo do *™Tc nos
procedimentos de marcac¢do foi uma descoberta importantissima na Medicina
Nuclear. Os kits disponiveis comercialmente contém uma quantidade
apropriada do ion estanoso, do farmaco nao-radioativo e outros agentes
estabilizadores e tampdes. Os frascos dos farmacos sdo nitrogenados evitando
gue o ar penetre e prejudique sua marcagao. O excesso de oxigénio no frasco
pode reagir com o ion estanoso diminuindo sua quantidade para reduzir o
9MTe, o que resulta em muito *°"Tc livre..Durante a marcacdo, o eluato na
forma de pertecnetato de sodio (NaTcO,) é aspirado em uma seringa e, apos
ajuste de dose, é colocado no frasco que contém o farmaco que serd marcado.
A dose deve considerar o numero de pacientes, o decaimento ente 0s
momentos de marcacdo do farmaco e sua administracéo, além da duracao da

estabilidade in vitro do produto marcado. O radiofarmaco deve ser
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acondicionado em frascos de chumbo. As doses ajustadas para cada paciente
(Figura 2.4). Um problema menos comum € a radiblise ap@s preparo do kit, que
pode ocorrer quando se utiliza uma quantidade de **™Tc que ultrapassa a dose
maxima permitida para aquele frasco, seja de dose Unica ou mdltipla (Figura
2.5).

(Figura 2.4) Etapas selecionadas no processo de marcacéo de um radiofarmaco. A.*"Tc
sob forma de pertecnetato de sédio é adicionado ao frasco de reagdo. B. Radiofarmaco
pronto para ser administrado. C. A dose do paciente é separada. D. Cada dose é medida
no calibrador de dose antes de ser administrada ao paciente.

Fonte: Thrall,J.H.

(Figura 2.5) Orgaos e principais farmacos utilizados
em Medicina Nuclear.

Fonte: Biodieselbr

2.4) OUTROS AGENTES MONOEMISSORES
2.4.1) RADIOIODOS (IoD0O-131 E I0DO-123)
O iodo radioativo foi o primeiro radiofdrmaco de importancia clinica em

Medicina Nuclear. Na década de 40, era utilizado exclusivamente para estudo
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da glandula tiredide. Posteriormente passou a ser utilizado no tratamento do
hipertireoidismo e do carcinoma diferenciado da tiredide, além de outras
aplicacbBes diagndsticas como a marcacdo de anticorpos, de agentes para a
glandula adrenal, agentes renais (hipuram) entre outros. Porém, o uso desse
radionuclideo apresenta algumas desvantagens como féton de energia alta de
364keV, meia-vida longa de 8 dias, emissdo de particulas beta (610keV). O

controle de qualidade dos radiofarmacos marcados com o **'| é

importante
para reduzir a irradiacdo indesejada na tiredide.

O iodo-123 é outro radioido usado em Medicina Nuclear. O decaimento
ocorre por captura eletrbnica e possui dosimetria favoravel quando comparado
ao iodo-131. Tem meia-vida de 13,2 horas e féton com energia principal de
159keV, fatores que torna seu uso mais vantajoso em relacdo ao **!I. Porém,
seu custo elevado e disponibilidade limitada, devido a meia-vida curta séo

algumas desvantagens deste radionuclideo.

2.4.2) GALIO-67 (°'GA)

A descoberta de que o citrato de galio concentra-se em tumores e em
processos inflamatorios foi acidental. Diversos is6topos do gélio estavam sendo
estudados como marcadores 0sseos. Em um paciente com doenga de Hodgkin
notou-se uma captacao excessiva desse material em partes moles, o que levou
ao reconhecimento da aplicabilidade do gélio como agente marcador de
tumores e focos de infeccdo. O ®’Ga ndo tem propriedades muito adequadas
para imagens clinicas, um exemplo € a baixa energia do seu féton mais
abundante : 93keV (37%), 185keV (20%), 300keV (17%) e 395 keV (5%). Até o
desenvolvimento de camaras com capacidade de obter imagens com multiplos
picos simultaneamente, ndo existia aplicacdo ideal para o °’Ga. Na prética é
possivel utilizar seus trés fotopicos (93keV, 185keV e 300keV), no entanto a
compton-difusdo das energias mais altas degrada a imagem nas janelas mais
baixas.

O clareamento lento dos tecidos adjacente que torna necesséario a
realizagdo de imagens tardias de 24, 48 e 72 horas ou mais em alguns
estudos, a excrecao precoce do radiofarmaco pelos rins e a eliminacao tardia
pelo intestino grosso tornam a imagem da regido abdominal dificil. A

interpretacdo das imagens deve ser cautelosa, levando em consideracdo o
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intervalo de tempo entre a administracéo e a realizacdo da imagem. O uso de

laxantes € recomendado para limpar o intestino e melhorar a qualidade das

Imagens da regiao abdominal.

2.4.3) inpio-111 (**In)

O indio-111 é um marcador com inumeras aplicacdes clinicas, como a
deteccdo de doencas inflamatdrias, localizacdo de tumores entre outras. A
meia-vida, relativamente, longa de 2,8 dias permite a realizacdo de imagens
sequenciais de alguns dias, como ocorre durante a avaliacdo de processos
inflamatorios e imagem com anticorpos. A energia de seus fétons principais

(172keV e 245keV) sdo mais favoraveis que a do 3.

2.4.4) GASES INERTES
O Xendnio-133 e 127 (**3*Xe e '¥’Xe) sdo gases inertes radioativos
utilizados na aquisicdo de imagens de ventilagdo pulmonar. O xendnio possui
meia-vida de 5,2 dias, fator que permite sua estocagem. Outra vantagem € seu
baixo custo. No entanto, a baixa energia do seu féton principal (81 kev) € uma
desvantagem. Esta baixa energia determina que o estudo de ventilagdo seja
realizado antes da perfusdo com o **™Tc, ou o uso do recurso de subtracédo de
imagens.
O '?’Xe pode ser uma alternativa ao uso do ***Xe, pois possui féton de
maior energia o0 que permite que o estudo de ventilagdo possa ser apos o de

perfusdo. Porém o alto custo limita seu uso.

2.5) KiTs (FARMACOS)

Em relacdo aos componentes dos kits, a qualidade dos radiofarmacos
de *™Tc esta intimamente relacionada ao agente redutor, em especial o ion
estanoso (Sn®"), que tem a funcdo de gerar os estados de oxidacdo reduzidos
do *™Tc, com os quais vdo ocorrer as ligagdes com os farmacos. Como a falta
ou a insuficiéncia do Sn** leva a obtencéo de radiofarmacos de baixa pureza
radioquimica, durante a producgéo do kit é adicionado um excesso do ion, para
compensar uma possivel deterioracdo deste nesta etapa, ou durante o
armazenamento dos farmacos, como observado com os difosfonatos, DTPA e

ECD, e também para inibir a decomposicédo do produto marcado induzida pela
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radiacdo. Contudo, este excesso deve ser cuidadosamente adicionado, para
permitir que sua reagdo ocorra completamente, uma vez que 0 excesso pode
levar a formacéo do TcHR ou de compostos com estrutura quimica diferente da
desejada, como observado nas marcacdes do DMSA ou, ainda, acelerar a
decomposicdo do complexo, como ocorre com o *"Tc-HMPAO. Para
assegurar a integridade da marcacao, algumas vezes sao utilizados agentes
estabilizantes, como o &cido ascorbico ou o0 acido gentisico, que funcionam
como sequestradores de anions ou radicais livres, espécies que atuam na
decomposicdo do agente redutor. Entretanto, sua utilizacdo também pode
altera a biodistribuicdo do radiofarmaco, conforme foi verificado em um estudo
comparou o uso desses dois acidos em kits de MDP, foi demonstrado que o
acido gentisico promove a formacdo de uma espécie com melhor relagdo
tecido 6sseo/partes moles, quando comparado ao &cido ascorbico.

O pH também é um fator importante no processo de marcacao.
Funcionando como um “guia” para as reacoes, o pH interfere significativamente
na eficiéncia de marcacédo, além de poder ocasionar a formacdo de complexo
com estrutura quimica e comportamento biolégico diferentes daqueles
esperados. A pureza dos reagentes utilizados, a temperatura de
armazenamento e a qualidade do material de envase, como tampdes e frascos

sao outros fatores que podem alterar a qualidade dos radiofarmacos.

2.6) CONSIDERAGOES ESPECIAIS

2.6.1) GRAVIDEZ E LACTAGAO

Em mulheres em idade fértil, a possibilidade de gravidez deve ser
considerada antes da realizacdo de um exame ou de qualquer procedimento
terapéutico em Medicina Nuclear. A gestacido em si ndo € uma contra indicagéo
a realizagcdo de uma cintilografia. O tipo de exame, o radiofarmaco utilizado e a
dose administrada devem ser cuidadosamente analisados em relacdo aos
riscos que podem oferecer a mae e ao bebé.

A realizacado das cintilografias de ventilacdo e perfusdo é extremamente
segura e eficaz no diagnostico de embolia pulmonar que pode acometer
mulheres durante a gestacdo. A dose de irradiacdo € mantida em um valor
minimo e nenhum dos radiofarmacos atravessa a placenta em quantidades

consideraveis. No entanto, procedimentos que utilizam o iodo radioativo néo
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devem ser realizados, pois este é capaz de atravessar a placenta e concentrar-
se na tiredide fetal, podendo provocar o cretinismo no bebé.

Mulheres que amamenta devem ser instruidas corretamente quanto a
suspensdo da amamentacdo de acordo com o radionuclideo utilizado. E
importante considerar a meia-vida do elemento, bem como seu grau de

131|' 123|’ 67Ga ou

secrecao no leite materno. Pacientes que receberam dose de
201T| devem interromper a lactacdo por trés semanas ap6s sua administrac&o,
pois estes séo secretados pelo leite materno.

Radiofarmacos marcados com o *™Tc que permanecem na circulacdo
sanguinea ou que sao rapidamente clareados pelos rins quase ndo passam
para o leite, assim a suspensdo pode ser de apenas algumas horas. Outros
tipos de agentes marcados com o **"Tc a interrupcdo deve se de pelo menos
duas meia-vida, ou seja, 12 horas.

2.6.2) DOSE PARA PACIENTES PEDIATRICOS

Nao existe uma forma perfeita para o ajuste de dose para as criancas.
As diferentes taxas de maturacdo dos 6rgados e das relagBes variaveis destes
compartimentos com o peso corporal. Empiricamente, a superficie corporal tem
melhor correlacdo que o peso para o ajuste de dose. Existem diversas férmulas
e nomogramas, e cada laboratorio deve selecionar o melhor método e
padronizar sua aplicagao.

A férmula abaixo se baseia no peso corporal do paciente:

Dose Peso do paciente (kg)

pediatrica ~ 70kg X Dose do adulto

A Regra de Webster é uma férmula alternativa:

Dose B ldade + 1
pediatrica =  |gade + 7

X Dose do adulto
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No entanto, esta formula ndo é adequada para criancas muito pequenas,
pois em caso de exames que necessitem de imagens tardias a dose calculada

pode ndo ser adequada para obter um diagndstico preciso e confiavel.

2.6.3) ERRO DE ADMINISTRACAO

Define-se erro de administracdo como a aplicacdo do radiofarmaco
envolvendo pelo menos um dos itens relacionados abaixo:

e Paciente errado;

¢ Radiofarmaco errado;

e Erro na via de administracao;

¢ Dose diferente da prescrita

ApOs o reconhecimento do incidente, deve ser seguida a conduta correta

com o paciente.

2.6.4) REACOES ADVERSAS AOS RADIOFARMACOS

Estudos realizados, na década de 90, com mais de 850 mil pacientes
mostraram indices de reacfes adversas variando de 0,002% a 0,01%. Sendo o
rubor cutaneo temporario a reacdo mais comumente encontrada, nenhuma
reacao grave que necessitou hospitalizagdo ou que tenha causado sequela ao
paciente foram observados.

Quando comparados aos meios de contraste iodado usados nas
radiografias e tomografias contrastadas os riscos de reacdes adversas aos
medicamentos utilizados em Medicina Nuclear sdo até mil vezes menores. A
maior preocupacdo € com agentes contendo soro albumina humana e com o
9MTc-enxofre coloidal, que possui compostos derivados de proteina animal e

podem estar associados a reacdes alérgicas.

2.7) CONTROLE DE QUALIDADE EM RADIOFARMACIA

O controle de qualidade em radiofarmacia também envolve a pureza
radioquimica e radionuclidica, além de procedimentos para assegurar a
esterilidade e a apirogenicidade da mediacéao injetada.

Esterilidade significa auséncia de organismos vivos e apirogenicidade
implica a auséncia de produtos do metabolismo, como endotoxinas. Pelo fato

da maioria dos radiofarmacos serem preparados no momento do uso, é
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impossivel realizar testes antes da administracdo no paciente. Fator que
redobra a necessidade de cuidados com a assepsia na radiofarmécia, bem
como 0 uso de materiais estéreis em todos os procedimentos.

Os calibradores de dose sdo fundamentais na radiofarmacia e é
imprescindivel que passem por rigorosos testes de qualidade. A acuracia,
linearidade, geometria e precisdo ou constancia sdo quatro medidas basicas
nesse controle.

A acurécia é medida usando-se fontes padrdo como referéncia. Este
teste € realizado anualmente com duas fontes radioativas diferentes. Se a
variacdo medida no calibrador for maior que 10% da atividade padrdo ou da
tedrica, o aparelho deve ser recalibrado.

O teste de linearidade é realizado, em geral, a cada quatro meses, para
determinar a resposta do calibrador em uma faixa de variacdo de atividades
conhecidas. Uma forma de realizar este teste € colher uma amostra de
pertecnetato de sodio e fazer medi¢cdes sequienciais durante o decaimento.
Como a variacdo da atividade em funcdo do tempo € um parametro fisico
definido, qualquer diferenca nas medicdes revela que o equipamento ndo esta
respondendo linearmente.

O teste de precisdo ou constancia deve ser realizado diariamente e
refere-se a habilidade do calibrador de repetir a medida da mesma amostra ao
longo do tempo. Normalmente utiliza-se uma fonte de bario-133, césio-137 ou
cobalto-57. Os valores obtidos devem estar dentro da variacao de 10% do valor
de referéncia.

O teste de geometria € realizado durante o teste de aceitacdo do
calibrador de dose. Este tem a finalidades de medir a mesma dose em volumes
diferentes. Se o calibrador mostra variagbes superiores a 10% de um volume
para outro sao calculados valores de correcao para os volumes mais utilizados

no dia a dia.

2.8) DOSIMETRIA DA RADIAGAO

A exposicdo do paciente a radiagcdo limita a quantidade de
radioatividade que pode ser administrada nos procedimentos cintilograficos,
mas se uma forma geral a dose exata de radiacéo recebida pelo paciente ndo

pode ser calculada. Tais informacfes sdo obtidas experimentalmente em
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estudos de DbiodistribuicAo e farmacocinética realizados durante o
desenvolvimento de um novo farmaco. Para cada radiofarmaco é feita uma
estimativa da dose de radiacdo absorvida como requisito do processo de
aprovacgao e deve ser tomada como média ou niveis normais de exposicao.

A dose de radiacdo absorvida em qualquer 6rgdo depende de fatores
biolégicos (porcentagem de captacdo e meia-vida bioldgica) e de fatores fisicos
(quantidades e natureza das radiac6es emitidas do radionuclideo). A dose de
radiacdo absorvida em uma determinada regido é a soma das contribui¢cdes de
todas as regides vizinhas com a atividade dentro do 6érgéo alvo.

A quantidade de atividade administrada inicialmente, a biodistribuicdo de
um paciente versus outro paciente, a via de administracdo, a taxa de
eliminacdo, o tamanho do paciente, bem como a presenca de processos
patologicos estdo entre os fatores que podem afetar a dosimetria entre os

pacientes.
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3) CINTILOGRAFIAS

O campo de aplicacdo da Medicina Nuclear é bastante amplo. Abrange
inUmeras especialidades médicas, permitindo, assim, a analise funcional e
morfologica dos diversos 6rgdos e sistemas do corpo humano. Além, de
possibilitar o tratamento de algumas condi¢des patolégicas, como o tratamento
do hipertireoidismo e do carcinoma de tiredide.

Nesta secdo serdo apresentados os principais tipos de cintilografias

utilizados em Medicina Nuclear e suas principais indicagoes.
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3.1) SISTEMA ESQUELETICO

A alta sensibilidade em detectar varios tipos de doencas Osseas
precocemente e a possibilidade de avaliar rapidamente todo o esqueleto a um
baixo custo estdo entre as principais vantagens da cintilografia O0ssea. A
captacdo dos radiotracadores 0sseos representa a atividade osteoblastica e o
fluxo sanguineo regional. Qualquer alteracdo em um desses fatores pode
originar uma cintilografia 6ssea anormal devido a uma captacdo alterada do
radiofarmaco. A nao especificidade é maior limitacdo desse tipo de cintilografia,
em que a significancia dos achados cintilograficos € dada pelo contexto clinico

e ndo pelos achados cintilograficos em si.

3.1.1) CINTILOGRAFIA OSSEA (TRIFASICA E NAO-TRIFASICA)

A) INDICACOES

A cintilografia 6ssea tem diversas indicacfes clinicas. A pesquisa de
metastase O0ssea em pacientes com tumores extra-0sseos primarios, como
cancer de mama, préstata ou pulmao, é a indicagdo mais comum.

Apesar avida da captacdo do radiotracador em casos de tumores 6sseos
primarios, a cintilografia ndo é comumente utilizada na avaliacdo de pacientes
com osteosarcoma ou outras neoplasias primarias, pois nao retrata com
fidelidade as margens do tumor ésseo e nem o grau de invasdo de partes
moles.

Trauma 0sseo, fratura por estresse, osteomielite, avaliacdo de pacientes
com prétese metalica ou com substituicdo total da articulagdo por protese séo

outras importantes indicac¢des clinicas da cintilografia 6ssea.

B) RADIOFARMACOS

O estroncio-85 (%°Sr), estroncio-87 (¢'Sr) e o flior-18 (*°F) sao
radionuclideos que ja foram utilizados para a realizagcdo da cintilografia dssea,
porém fatores como a meia-vida longa de 65,1 dias do ®Sr, a emisséo de
radiacdo beta do ®Sr sdo alguns dos fatores que limitam seus usos na
Medicina Nuclear.

A criacdo de polifosfato marcado com tecnécio-99m, em 1971, foi um

marco na histéria da Medicina Nuclear. A meia-vida curta de 6 horas, a
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monoemissdo gama de energia principal de 140keV e sua disponibilidade na
forma de gerador (** Mo/*®™Tc). Na pratica clinica os farmacos escolhidos s&o
os da familia dos difosfonatos, que demonstram um clareamento sangiineo e

tecidual melhor, pois nédo se ligam a proteinas.

C) PREPARO, DOSE E ADMINISTRAGAO DO RADIOFARMACO

Os radiofarmacos 6sseos sao preparados com a adi¢do do pertecnetato
de sbdio (NaTcO,4) ao farmaco difosfonato (Metileno difosfonato - MDP) ou
pirofosfato. Durante a marcacdo do farmaco deve-se evitar a entrada de ar no
frasco. Logo apds o preparo do radiotracador, a dose € separada (adulto
padrdao: 20mCi) e o medicamento pode ser injetado via endovenosa no
paciente. E importante que o paciente ingira bastante liquido ao longo do
periodo para aumentar a diurese, reduzindo assim a dose de radiacdo para a

parede da bexiga.

D) FARMACOCINETICA

Os radiofarmacos 6sseos distribuem-se rapidamente pelos fluidos do
espaco extracelular. De 2 a 6 horas apds sua administracdo 50% da dose
administrada ja apresenta captacao 6ssea. A principal forma de eliminacéo é a
via renal. As imagens sao realizadas de 2 a 3 horas depois do tracador, quando
ream em torno de 3 a 5% da dose na circulagao.

Supbde-se que 0 mecanismo de captacdo do “™Tc-MDP ocorra
inicialmente através da adsorcao a fase mineral do osso, com menor ligacao a
fase mineral. A captacao € significantemente maior no fosfato de calcio amorfo
do que no cristal de hidroxiapatita maduro, fato que justifica a maior fixacdo do
radiofarmaco nas regides de atividade osteogénica aumentada.

O fluxo sanguineo ésseo é outro fator importante na distribui¢céo regional
do radiofarmaco. Areas hiperémicas tém maiores aporte de radiotracador. A
conjugacao de processos patologicos com aumento de fluxo e de osteogénese
em varios tipos de lesBes resulta em maior captacdo nas areas afetadas do
gue nas areas normais.

A hipocaptacgéo é vista em areas de fluxo reduzido ou ausente (infarto
0sseo) e em locais onde o esqueleto foi destruido até que ndo haja elementos

da matriz 6ssea que permitam a captacao. Este caso € observado em algumas
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metastases mais agressivas. Areas frias sdo também chamadas de &reas

deficientes em foétons.

E) TECNICA

A cintilografia 6ssea pode ser realizada de duas formas dependendo da
indicacdo médica. A cintilografia dssea trifasica e a ndo-trifasica.

A cintilogafia trifasica € indicada em estudos diferenciais de osteomielite
de celulite, em pesquisa de doenc¢a neuropética articular, gota, fraturas, artrite
reumatéide fraturas por estresse dentre outras condicbes. Esta técnica €
realizada em trés fases: a primeira € a fase de fluxo sangiiineo, em que sao
realizadas imagens dinamicas do local logo apdés a administracdo do
radiotracador; a segunda etapa corresponde ao equilibrio, fase em que o
medicamento esta no leito vascular, € adquirida uma imagem estética 5
minutos apds a aplicacdo e a ultima fase € referente a fixacdo Ossea. A
cintilografia O0ssea ndao-trifasica € indicada principalmente nos estudo de
metastases 0sseas e recidivas.

Na cintilografia 6ssea ndo-trifasica e na Ultima etapa da cintilografia
Ossea trifasica as imagens sao adquiridas de 2 a 4 horas apos a administracdo
do radiofarmaco. Antes de iniciar o exame € importante que o0 paciente esteja
de bexiga vazia. Inicialmente é realizada uma varredura do corpo todo e em
seguida imagens adicionais das areas de interesse, estas devem ter alta
resolucao e alta contagem.

Técnicas especiais de imagem incluem estudos dinamicos para
diagnostico diferencial de doenca 0ssea e doenca em partes moles, além da
cintilografia tomogafica (SPECT), para maior contraste regional e registro de
dados para analise quantitativa. A SPECT é facilmente adicionada ao estudo
de corpo inteiro na pesquisa de metdstases ou para uma imagem mais

localizada como em casos de osteonecrose ou trauma.

F) IMAGENS

Na cintilografia 6ssea trifasica sdo realizadas imagens iniciais referentes
ao fluxo sangliineo local e ao equilibrio. Posteriormente sdo adquiridas
imagens tardias do corpo todo (Figura 3.1). Uma das aplicacGes da cintilografia

0ssea € a pesquisa de fraturas (Figura 3.2).
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(Figura 3.1) Cintilografia Ossea Trifasica. A.Fase de fluxo.
B.Fase de equilibrio. C. Fase tardia

Fonte: Cermen

(Figura 3.2) Fratura vertebral.

Fonte: Cermen

O aspecto normal da cintilografia 6ssea muda drasticamente com a
idade. Um aspecto importante no esqueleto em desenvolvimento é a intensa
nos centros de crescimento (Figura 3.3. A). Estas areas sdo mais quentes, pois
possuem uma atividade metabdlica maior que o osso adjacente. Nos adultos, a
atividade desses centros se iguala a dos ossos adjacentes. A captagdo é maior
na coluna e pélvis (esqueleto axial) e menor nas extremidades e cranio (Figura
Figura 3.3. B).
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(Figura 3.3) Cintilografia 6ssea normal. A Crianga. B.Adulto

Fonte: Cermen

O padrao tipico de metstase 6ssea é a presenca de multiplas lesdes
focais disseminadas de forma aleatoria no esqueleto axial (Figura 3.4).

(Figura 3.4) Metastase 6ssea

Fonte: Cermen
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3.2) SISTEMA CARDIOVASCULAR

Doencas coronarianas sdo uma das principais causas de morte no
mundo todo, sendo o infarto agudo do miocardio (IAM) o principal responsavel
por estes 6bitos.

Estudos cintilograficos do coracdo devem ser considerados dentro do
contexto de outros procediemntos de diagnostico cardiaco, como o
ecocardiografia, angiografia contrastada, eletrocardiograma e dosagem de
enzimas séricas. As vantagens dos estudos com o radiotracador incluem o fato
destes ndo serem invasivos e de apresentarem uma boa acuracia na avaliacédo

de vérios parametros funcionais e metabdlicos.

3.2.1) CINTILOGRAFIA DE PERFUSAO DO MIOCARDIO (REPOUSO/ ESTRESSE)

A) INDICACOES

A avaliacdo da perfusdo miocéardica é a aplicacdo mais simples e
frequente na imagem de perfusdo do miocérdio. O diagnostico de doenca
arterial coronariana € a principal indicacdo nesse tipo de exame. O diagnéstico
de infarto agudo do miocéardio (IAM), a estratificacdo de risco apos o IAM e a
avaliacdo do miocardio viavel frente a fibrose em pacientes com doenca
coronaria cronica sdo outras indicagfes para a realizacdo dessa modalidade

de cintilografia.

B) RADIOFARMACOS

O primeiro tracador utilizado no estudo de perfusdo do miocérdio foi o
talio-201 (*°*Tl), hoje trés novos farmacos marcados com o ™Tc séo
amplamente utilizados neste procedimento, o tecnécio-99m sestamibi,
tecnécio-99m tetrofosmim e tecnécio-99m teboroxime

O sestamibi, hexaquis-2-metoxi-isobutil-isonitrila, € o farmaco mais
utilizado na pratica clinica. Sua marcacdo com o material radioativo requer
fervura. Este radiotracador difunde-se passivamente a partir do compartimento
vascular e se localiza na mitocéndria com base no potencial de carga elétrica
negativa.

Tanto para a fase de repouso quanto para a de esforco fisico é utilizado

o0 mesmo farmaco, porém a dose aplicada em cada uma das fases varia.
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C) PREPARO, DOSE E ADMINISTRACAO DO RADIOFARMACO

O procedimento de marcacdo do sestamibi € 0 mesmo dos outros tipos
de farmacos. Apds a eluicdo do gerador **Mo/**™Tc, separa-se a atividade
suficiente para a realizacdo de todos os exames do dia e acrescenta-se 0
pertecnetato ao farmaco. Porém, para a correta sua marcacao, este deve ser
fervido por 10 minutos antes da separacéo das doses.

A dose correspondente ao repouso € de 10mCi, enquanto a dose
referente ao estresse deve ser 3 vezes maior que a do repouso. A

administracdo em qualquer uma das fases é endovenosa.

D) FARMACOCINETICA

Ap6s 10 minutos da administracdo do **"Tc-sestamibi menos de 5 %
ainda permanece no sangue. A captacdo no miocéardio é rapida, porém é
obscurecida pela atividade no figado e pulméo. Contudo, o meio-tempo de
clareamento deste radiotracador é longo no miocardio, superior a 5 horas. O
clareamento progressivo no figado e pulméo ocorre devido a excrecdo do
radiofarmaco pelas vias biliares e rins, resultando em melhor relagdo entre

orgao-alvo e ndo-alvo de 60 a 120 minutos apés a administracdo do tragcador.

E) TECNICA

A cintilografia de perfusdo do miocardio € um exame simples, porém
longo e requer um preparo prévio do paciente. Este deve suspender o consumo
de alimentos que contenham substancias dos grupos das xantinas, como cha,
café, chocolate, banana e qualquer outro tipo de alimento que possua cafeina
em sua composicdo. O paciente também deve suspender alguns tipos de
medicagcbes para o0 coragdo, para o tratamento de hipertensdao e para
problemas pulmonares e qualquer outro que contenha cafeina na formulacéo.
A lista de medicamentos que devem ser evitados e seu periodo de suspenséo
deve ser consultada durante o agendamento do exame. O paciente ndo precisa
estar em jejum para a realizacao da cintilografia.

A primeira dose do radiofarmaco refere-se ao repouso. Esta é
administrada (via endovenosa) e é recomendado ao paciente que ele consuma

um alimento gorduroso, caminhe e beba bastante agua até o inicio dos
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exames. As primeiras imagens sao adquiridas pelo menos 40 minutos apds a
aplicacdo do radiofarmaco.

A proxima etapa, também chamada de fase do estresse pode ser
realizada de trés formas diferentes, dependendo da indicagcdo médica e do
estado fisico do individuo.

Pacientes em bom estado fisico e que conseguem caminhar
normalmente realizam o teste ergométrico na fase do estresse. Quando o
paciente atinge a frequéncia cardiaca ideal, estabelecida em virtude de suas
condicBes cinicas e fisicas, o radiofarmaco é injetado. Apds a administracéo o
paciente deve permanecer em movimento por mais 30 a 90 segundos, esse
procedimento garante que a captacao inicial do radiotracador reflita o padrao
de perfusdo de pico do estresse. A interrupcdo precoce do esfor¢co pode
resultar em distribuicdo que reflete a perfusdo subméxima ao invés da maxima.

Individuos com limitagbes, que ndo conseguem caminhar normalmente
ou que apresentem qualquer outro problema que restrinja a atividade
ergométrica sdo submetidos ao estresse farmacoldgico. Neste procedimento o
estresse fisico € substituido pelo quimico através de medicagdo vasodilatadora
(dipiridamol).

No estresse farmacolégico, o paciente € posicionado em decubito
dorsal. Durante os 4 primeiros minutos de exame o paciente recebe uma dose
do Dipiridamol (a dose é separada de acordo com o peso do paciente.), no 6°

minuto o radiofarmaco é injetado finalizando o exame (Figura 3.5)

(Figura3.5) Esquema estresse farmacolégico.

Administragéo Administragéo
do Dipiridamol Fim do Dipiridamol do Radiofarmaco

Tempo (Minutos)

0 4 6

Inicio do exame Término do exame

E possivel realizar também o protocolo combinado, este tipo de

procedimento combina o estresse quimico com o fisico. O dipiridamol também
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€ injetado em 4 minutos, no entanto no 3° minuto o0 paciente comeca a
caminhar e no com 6 minutos de exame o radiofarmaco é administrado (Figura
3.6).

(Figura 3.6) Protocolo Combinado

Administragéo Inicio do Fim do Administracéo
do Dipiridamol Esforco Fisico Dipiridamol do Radiofarmaco

Tempo (Minutos)

0 3 4 6
Inicio do exame Término do exame

Fonte: Quantamn

Apols essa etapa, as imagens sdo adquiridas 3 horas depois da injecéo.
O paciente fica na mesma posicdo que no repouso para a realizacdo da

SPECT, porém € monitorado pelo eletrocardiograma.

F) IMAGENS

Imagens de alta qualidade com os farmacos marcados com o *™Tc
podem planares ou tomogréaficas (SPECT). A alta taxa de contagem fornecida
pelos agentes marcados com o *™Tc permite a realizacdo de imagens
acopladas ao eletrocardiograma, ou seja, gatilhado pelo ECG (gated
scintigraphy).

Geralmente sao utilizados protocolos de um ou dois dias para a
realizacdo dos estudos de repouso e estresse com farmacos marcados com
9MTc. A meia vida longa no miocardiodo sestamibi torna necessaria uma
dosagem maior da medicacdo quando o segundo estudo é realizado no mesmo
dia. A primeira etapa deve ser realizada com 10mCi e a segunda imagem de 3
a 4 horas depois com uma dose de 20 a 30mCi.

As imagens de cintilografia miocardica sdo apresentadas em trés planos
de cortes diferentes: eixo menor, eixo longo vertical e eixo longo horiziontal
(Figura3.7). Apbés o processamento, as imagens de estresse e repouso Sao
comparadas em cada um dos eixos de cortes, sendo a primeira linha

correspondente ao estresse e a segunda ao repouso.
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(Figura3.7) Planos de corte do
coragao.

iy
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Fonte: Cintimed

A cintilografia de perfusdo miocérdica normal mostra distribuicdo
homogénea do tragcador no musculo cardiaco do ventriculo esquerdo, o
ventriculo direito € visto com frequéncia tanto na imagem planar como na
tomografica (Figura 3.8).

(Figura3.8) Cintilografia de Perfuséo
miocéardica normal.

Fonte: CDM

O diagnostico de doenca arterial coronariana € uma das principais
indicagbes para a realizagdo da cintilografia de perfusdo do miocardio. Neste
caso, a fase de esforgo fisico é fundamental no estudo desta patologia.

Na cintilografia de perfusdo do miocardio a isquemia induzida se
manifesta com a diminuicdo do fluxo regional relativo, que aparece na imagem
como uma é&rea segmentar diferente em fotons ou fria, isto €, area
hipoperfundida ou néo-perfundida (Figura 3.9). Na ventriculografia

radionuclidica durante o estresse a isquemia é detectada pela motilidade
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prejudicada de um segmento da parede do ventriculo esquerdo ou pela funcao
global, quando comparada ao exame de repouso. O miocardio isquémico néo
contrai normalmente.

(Figura3.9) Cintilografia de perfusédo do
miocérdio com isquemia no ventriculo esquerdo.

Fonte: CDM

A cintilografia de perfusdo miocérdica quando acoplada ao
eletrocardiograma — ECG (Gated) permite a avaliacdo da funcao contratil e do
volume do ventriculo esquerdo. Neste estudo, os valores da fracdo de ejecéo
do ventriculo esquerdo sdo mais precisas que os dados fornecidos pelo

eletrocardiograma (Figura 3.10)

(Figura 3.10) Avaliag&o da fungéo contrétil e
volume do ventriculo esquerdo.

Fonte : CDM
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3.3) SISTEMA URINARIO

Desde a década de 1950 os radionuclideos séo utilizados para a
avaliagcédo da fungéo renal. Os primeiros estudos eram realizados com sondas
externas nao produziam imagens, apenas histogramas atividade/tempo que
evidenciavam o clareamento renal. N&o era possivel avaliar o fluxo sanguineo
local e nem diferenciar o parénquima do sistema coletor.

A substituicio das sondas pela gama-camara acoplada a um
computador, permite a aquisicdo e o processamento de exames dinamicos. E
possivel analisar o fluxo sanguineo local, a funcdo renal, a anatomia e a

integridade do sistema coletor.

3.3.1) CINTILOGRAFIA RENAL DINAMICA

O estudo renal dinamico utiliza tracadores que sao excretados pelos
tubulos renais, permitindo a avaliagcdo do fluxo sanguineo pré-renal, a funcéo
do parénquima, a integridade do sistema coletor pos-renal e a posicédo e a
forma dos rins. Apds a administracdo do radiofdrmaco, durante a fase tissular
(nefrograma), o exame evidencia a captacdo do parénquima e da anatomia
renal. O inicio da excre¢do permite a imagem do sistema coletor e a avaliacao

da patenticidade em pacientes com suspeita de uropatia obstrutiva.

A) INDICACOES

As pricipais indicacbes para o estudo dindamico sdo avaliacdo de
hidronefrose, obstrucbes, pesquisa de cistos e calculos renais. Em alguns
casos é recomendado o uso de um diurético para aumentar o fluxo de urina e
produzir um rapido esvaziamento do radofarmaco retido no sistema coletor
dalatado, porém nao obstruido.

O estudo dinamico também pode ser utilizado no diagnostico da
hipertensdo renovascular. Neste estudo administra-se ao paciente, antes da

realizagdo do exame, um inibidor da enzima conversora de angiotensina.
B) RADIOFARMACOS

Os radiotracadores usados na avaliacdo da funcdo renal sé&o

classificados de acordo com 0 mecanismo de captacdo. Os principais
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radiofarmacos utilizados nesta modalidade séo o] acido
dietilenotriaminopentacético (DTPA) e o acido dimercaptossuccinico (DMSA)
marcado com o **"Tc.

O DTPA é o farmaco utilizado na cintilografia renal dinamica, este

filtracdo glomerular e ndo é reabsorvido nem secretado pelos tubulos renais.

C) PREPARO, DOSE E ADMINISTRAGAO DO RADIOFARMACO

O paciente deve estar bem hidratado antes do exame para evitar
captacdo ou excrecdo retardadas do radiotracador, simulando baixa funcéo
renal.

O DTPA deve ser preparado 15 minutos antes da sua administrag&o.
Marca-se o farmaco com até 100mCi *™Tc e apds o tempo de reacdo
separam-se as doses. Para um adulto a dose é de 15mCi e para o paciente
pediatrico € de 200uCi /kg (minimo 2mCi/ maximo 10mCi). A administracdo é

endovenosa.

D) FARMACOCINETICA

O DTPA ¢é quase totalmente filtrado pelos glomérulos. Apos a
administragcdo o bolo radioativo, a fase vascular arterial permite acessar a
perfusdo renal a nivel capilar. Na primeira passagem pelos rins, a fracdo de
filtracdo € de 10 a 20% nos pacientes com fungéo renal normal. O pico de
captacdo cortical ocorre de 3 a 4 minutos apos a administracéo do farmaco.

A taxa de clareamento ocorre em funcéo da filtracdo glomerular. A meia-
vida biolégica do DTPA - *™Tc é de 2,5 horas, com 95% da dose administrada
sendo eliminada em até 24 horas em individuos normais. Durante a fase de
captacdo parenquimatosa o cértex renal é bem visualizado. Depois de 5
minutos atinge o sistema coletor, evidenciando os calices e pelve. Os ureteres
normalmente ndo séo vistos em individuos com fluxo renal normal. A atividade

da bexiga é observada por volta dos 10 a 15 minutos.

E) TECNICA
Antes da administracdo da medicacdo faz-se a contagem da atividade
da seringa. Realizada a contagem o farmaco é injetado no paciente ja

posicionado.
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No estudo renal dindmico as imagens sao realizadas imediatamente
apos a administracdo do radiofarmaco e em duas fases: a primeira € a fase de
fluxo ou perfusdo durante os primeiros 60 segundos do exame, seguida da
etapa funcional dindmica, que demonstra a captacédo e o clareamento renal do
radiofarmaco.

Em casos que o diurético (Lasix) é necessario, este é administrado via
endovenosa aproximadamente 20 minutos ap0s o inicio da aquisicdo das
imagens. O diurético aumenta o fluxo de urina e produz um rapido
esvaziamento do radiofarmaco retido no sistema coletor dilatado, porém né&o
obstruido.

Pacientes com suspeita de hipertensao renovascular realizam o exame
1 hora depois administrado o inibidor da enzima conversora de angiotensina
(Captropil). Neste caso, a pressao arterial do paciente € acompanhada antes e
depois do medicamento e ndo é necessario o uso do diurético.

O paciente € posicionado em decubito dorsal e 0 campo de visdo para a
aquisicdo de imagens é limitada pelas laterais do corpo, pubis e apéndice
xifoide. Em individuos normais a incidéncia € posterior e em pacientes
transplantados o colimador tem projecao anterior.

Apés a aquisicdo das imagens dinamicas sdo adquiridas imagens
estaticas pré e pos-miccionais. Além, da contagem da seringa apos

administracdo do radiofarmaco.

F) IMAGENS

Durante a fase de fluxo a aquisi¢cdo das imagens inicia com a chegada
do bolo radioativo ao nivel da aorta abdominal. O fluxo sanguineo para os rins
pode ser visto de 4 a 6 segundos apds a visualizacdo da aorta. Qualquer
assimetria significativa no fluxo do tragador sugere diminuicdo de fluxo para
esse lado. A visualizacdo tardia de ambos os rins pode ser causada por um
fluxo anormal ou administracao incorreta do farmaco.

A fase correspondente a de funcéo cortical os rins normais acumulam o
radio tracador de forma homogénea. A funcéo renal relativa pode ser avaliada
de duas maneiras: a primeira estima-se a captacao relativa através do exame
visual da imagem cortical antes que ocorra a excrecao para o sistema coletor.

A funcédo diferencial de um rim pode ser anormal devido a alguma doenca,
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cirurgia ou disparidade congénita de tamanho. A outra maneira € comparar 0s
dois rins na sequéncia temporal de imagens em relacdo a captacdo e excregcao
do radiotracador. A disfuncdo assimétrica, a captacdo e excrecdo Ssao
retardadas no rim de menor funcéo.

A fase de clareamento corresponde ao preenchimento dos calices e da
pelve. Em um rim normal, a maior parte do tracador é eliminada para a bexiga
até o final do exame. A persisténcia de focos nos calices renais ou a
visualizacdo de estruturas pielocaliciais superpostas ao coértex ou com
projecOes além da borda renal sugere hidronefrose.

O ureter normal nem sempre € visto. A visualizacdo prolongada ou sem
alteracdo sugere dilatagdo ureteral. Em individuos normais a bexiga fica bem
evidenciada em criancas pode aparecer volumosa, projetando-se junto aos

rins. (Figura 3.11).

(Figura 3.11) Cintilografia Renal com *"Tc — DTPA.
Exame Normal.

Fonte: CDM
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3.3.2) CINTILOGRAFIA RENAL ESTATICA (CORTEX RENAL)

O estudo renal estatico utiliza radiotracadores que possuem retencéo
renal prolongada, como o glucoheptonato (GH) e o &cido dimercaptossuccinico
(DMSA), o mais utilizado na pratica clinica. Ambos ligam-se as células dos

tubulos proximais do cortex renal.

A) INDICACOES

Diagnéstico de cicatrizes renais em pacientes pediatrico com histéria de
refluxo vésico-uretal, infeccdo do trato urinario recorrente (ITU), avaliacdo da
funcao renal relativa, avaliagcdo da anatomia cortical, anomalias renais (rim em

ferradura, rins ectdpicos, rim Unico, rim pélvico), entre outros.

B) RADIOFARMACOS

O DMSA tem retencdo prolongada nos rins, liga-se as células dos
tibulos proximais do cortex renal, permitindo a aquisicdo de imagens
funcionais do parénquima cortical, ou seja, imagem plana ou tomogréfica
(SPECT).

C) PREPARO, DOSE E ADMINISTRAGAO DO RADIOFARMACO

N&o ha nenhum preparo prévio para o paciente.

O DMSA é marcado com o radionuclideo (**"Tc) 30 minutos antes da
separacdo da dose e administracdo. Para o adulto a dose é de 5mCi e para
pacientes pediatricos 50uCi/kg (a dos ndo deve ser inferior a 600uCi/kQ).

D) FARMACOCINETICA

Ap6s a administracdo o DMSA-*"Tc chega aos rins e de 40 a 50% da
medicacdo fixa-se nas células tubulares proximais, e uma pequena fracdo
(25%) é excretada através da urina. O pico de captacdo no cortex ocorre 3
horas depois da aplicacdo do farmaco marcado.

A radiacdo absorvida por pacientes normais € baixa e em individuos
com insuficiéncia renal a dose absorvida limita-se pela meia-vida fisica do
9MT¢ de 6 horas.
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E) TECNICA

O farmaco marcado é administrado e as imagens séo adquiridas de 4 a
6 horas sua aplicagdo. Nao h&d nenhum preparo do paciente para a realizacdo
deste exame.

O paciente € posicionado na gama-camara em decubito dorsal com os
membros superiores para cima a regido renal centralizada no campo visual do
equipamento, sendo o limite superior um pouco acima do apéndice xiféide.

As imagens estaticas sao adquiridas nas projecdes anterior, posterior,

laterais direita e esquerda e obliquas posteriores direita e esquerda.

F) IMAGENS

Individuos normais tem uma distribuicdo homogénea do radiofarmaco.
(Figura 3.12).Em pacientes com infec¢cdo ou algum tipo de cicatriz renal as
imagens aparecem como defeitos corticais, s&o irregulares como pode ser visto

em pacientes com pielonefrite.

(Figura 3.12) Cintilografia Renal Estatica. Exame Normal.

Fonte: CDM
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3.4) SISTEMA ENDOCRINO

Estudos do sistema enddcrino foram os primeiros procedimentos em
Medicina Nuclear. A descoberta de que a percentagem de captagcdo em um
determinado ponto apds a administracdo de iodo-131 corresponde a medida da
funcado tireoidiana foi um marco nessa histdria. Esta medida preliminar foi
aprimorada com a intervencdo medicamentosa para a supressao e estimulo,
com o objetivo de determinar a autonomia e a reserva funcional da tireoide,
respectivamente. No inicio dos anos 50, os detectores de cintilagdo foram
acoplados a dispositivos mecanicos para permitir a varredura retilinea
sistemética para produzir uma imagem ou um mapa funcional da tiredide.

Hoje, os principais radiofarmacos utilizados na avaliagdo da tiredide séo
o iodo-131 (**'1) e o tecnécio-99m (*™ Tc). Esses dois marcadores tém
diversas aplicacoes em Medicina Nuclear, a seguir serdo apresentados apenas

dois dos principais estudos do sistema endocrino.

3.4.1) CINTILOGRAFIA DA TIREOIDE

A) INDICACOES

A avaliacdo de pacientes com nodulos palpaveis na tiredide,
determinacdo do estado funcional dos nddulos, detec¢cdo de metastase de
carcinoma de tiredide, acompanhamento evolutivo de radioterapia para
carcinoma diferenciado de tire6ide, diagnostico diferencial de massas
mediastinais, entre outras.

A vantagem em relagdo a tomografia na analise funcional da tiredide é
mostrar a glandula inteira em uma Unica imagem e possibilita que os achados

fisicos sejam correlacionados com anormalidades na imagem.

B) RADIOFARMACOS

O pertecnetato de sédio (*¥*™TcO,Na) é utilizado como uma alternativa
ao iodo radioativo nas cintilografias da tiredide. A auséncia de emissao de
particulas e meia-vida curta sdo as principais caracteristicas deste tracador.
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C) PREPARO, DOSE E ADMINISTRACAO DO RADIOFARMACO

Para a realizacdo da cintilografia da tiredide o paciente deve ter uma
dieta pobre em iodo por uma semana e suspender qualquer tipo de medicacéo
gue possa interferir na captacdo tireoidiana de pertecnetato de sédio livre
(**"TcOy) 10 dias antes do exame.

Neste tipo de procedimento injeta-se de 1 a 10mCi *"TcO, via

endovenosa e aguarda-se de 15 a 20 minutos para a realizacdo das imagens.

D) FARMACOCINETICA

A farmacocinética do *™Tc é rapida. A captacdo inicia-se
imediatamente apds administracdo endovenosa. A captacdo maxima ocorre de
20 a 30 minutos apdés a administracdo, tempo ideal para a realizacdo das
imagens. O ion pertecnetato é ativamente captado para o interior da glandula
tireGide, porém nao é organificado.

E) TECNICA

Nas cintilografias com o **"Tc, antes da administracdo do tracador ao
paciente realiza-se a contagem da seringa. As imagens sao adquiridas de 15 a
20 minutos apos a aplicacao da medicacao.

O paciente é posicionado em decubito dorsal com o pescoco estendido,
de tal forma que o plano da tiredide fique paralelo a face do cristal da gama-
camara.

Sao adquiridas imagens nas projecdes anteriores e obliquas anteriores
direita e esquerda, além de uma panoramica da regiao.

Pacientes que estejam amamentando devem ser orientadas a

suspender a amamentacao por 24 horas apds a administracdo do radiotragcador

F) IMAGENS

Individuos adultos normais tém uma distribuicio homogénea do
radiotracador em toda glandula da tiredide (Figura 3.13). Variacbes na
intensidade podem ser vista na porcdo média dos lobos devido a maior
espessura nessa regido. Na maioria dos pacientes em eutireoidismo pouca ou

nenhuma atividade é observada no lobo piramidal. Aumento de atividade €
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visto com frequéncia em pacientes com doenca de Graves, devido

hiperplasia do tecido tireoidiano no ducto.

(Figura 3.13) Cintilografia da Tiredide. A. Bécio levemente
endurecido. B. Bécio Nodular endurecido a esquerda. C. Nodulos
endurecidos no istmo. D. Bdcio difuso (Sinais clinics de
Hipertireoidismo.

C D

Fonte: Cermen

gy
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3.4.2) PESQUISA DE CORPO INTEIRO COM 10D0-131 (PCI —1131)

A) INDICAGOES

A pesquisa de corpo inteiro € realizada no estudo de restos tireoidianos,
metastases regionais, recidivas e metastase a distancia de carcinoma
diferenciado da tiredide.

B) RADIOFARMACOS

O iodo € um precursor na sintese do horménio tireoidiano. Dentro da
glandula sofre a organificacdo sendo incorporado ao hormoénio tireoidiano e
sequencialmente ligado a tireoglobulina. Altas taxas destes radiotracadores
permitem a excelente visualizacdo da tiredide, a menos que a captacdo ou
funcao esteja prejudicada.

O ! decai por emissdo menos (606keV) e féton gama associado
(364keV). A meia-vida é de 8,06 dias. Essas trés caracteristicas, emissao de
particula beta menos, alta energia da radiagcdo gama e a meia-vida longa sdo
algumas das desvantagens no uso deste tracador. O **'| é (til para estudos
tardios de 24, 48 e 72 horas ap6s a administracdo. A imagem tardia melhora o
clareamento e aumenta a relacdo 6rgdo alvo e ndo-alvo, uma vantagem na
deteccdo de metastases funcionantes de carcinoma de tiredide e na avaliagdo

de massas em mediastino.

C) PREPARO, DOSE E ADMINISTRAGAO DO RADIOFARMACO

Na pesquisa de corpo inteiro (PCI) no carcinoma de tiredide o paciente
deve suspender o uso de hormonio tireoidiano por periodo pré-determinado (T4
por 6 semanas e T3 de 2 a 3 semanas) para assegurar o TSH enddgeno
maximo. O paciente também nao deve ingerir alimentos e medicamentos que
contenham o iodo, ndo devem utilizar bronzeadores, esmalte e acetona.

A dose administrada ao paciente € comercializada pronta e varia de 2 a
5 mCi por via oral. Apés a administracdo do tracador o paciente deve
permanecer em jejum por 2 horas.

As imagens sdo adquiridas 48 horas apos a administracao da dose. Se
estas sdo negativas ou duvidosas, em pacientes com suspeita de carcinoma, é

necessaria a realizagdo de imagens de 72 horas.
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D) FARMACOCINETICA
O iodo radioativo é rapidamente absorvido pelo trato gastrintestinal. A

deteccédo na glandula ocorre em poucos minutos, assim como a organificagao.

E) TECNICA

Para a PCI I-131 o paciente deve ter realizado corretamente o preparo
prévio (realizar exame de sangue para dosagem hormonal, suspensado de
hormoénios T4 ou T3, ndo consumir produtos com iodo, entre outros). Apds
receber a dose do iodo-131 o paciente deve permanecer em jejum por 2 horas.
E de acordo com a indicacdo clinica o paciente deve fazer o uso de laxante
para gue o intestino esteja limpo, ou seja, sem fezes.

O tempo decorrido para as primeiras imagens é de 48 horas com a
finalidade de reduzir a radiagdo de fundo. O paciente é posicionado em
decubito dorsal e com os bracos ao longo do corpo. Inicialmente sé&o
realizadas imagens de corpo inteiro nas projecfes anterior e posterior. E
posteriormente uma imagem estatica com marcacdes no queixo, furcula e
contorno do corpo. Se estas sdo negativas ou duvidosas, em pacientes com
suspeita de carcinoma, € necessaria a realizacdo de imagens de 72 horas.

Alguns cuidados devem ser tomados em casos de pacientes gravidas ou
gue estejam amamentando. O iodo radioativo é excretado pelo leite materno,
assim, pacientes que receberem doses deste tracador devem ser orientadas a
suspender a amamentacgdo do bebé por algumas semanas. A gestagado é outro
fator de grande importancia entre as pacientes em idade fértil. A tiredide fetal
concentra iodo radioativo a partir da 102 e 122 semanas de gestacdo. Este
tracador atravessa a placenta e pode resultar em exposicédo significativa da

tiredide do feto, podendo ocorrer o cretinismo no bebé.

F) IMAGENS
Na PCI 1-131 as imagens sado adquiridas 48 horas ap6s a administracao
do radiotracador. Se estas imagens forem inconclusivas é necessaria a

realizacdo de imagens tardias de 72 horas (Figura 3.14)
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(Figura 3.14) PCI — I-131. Mdltiplas éareas de
acometimento por metastases de
carcinoma diferenciado da tiredide.

Fonte: CDM
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3.5) SISTEMA PULMONAR

A cintilografia pulmonar tem como objetivo detectar qualitativa ou
guantitativamente anormalidades na perfusdo, na ventilacdo e na
permeabilidade epitelial pulmonar.

Os estudos de ventilacdo e de perfusdo pulmonar estdo vinculados
apenas algumas condi¢cdes clinicas. Os achados clinicos chamados
“concordantes” versus “discordantes das anormalidades de ventilacdo e de
perfusdo sdo o centro do diagndstico diferencial do estudo combinado
ventilacdo/perfusdo. Dados da cintilografia de ventilagho aumentam a

especificidade e o significado dos padrdes encontrados na perfusao.

A) Indicacdes

A avaliacdo de pacientes com suspeita de embolia pulmonar é a
principal aplicacdo da cintilogarfia pulmonar. Esta é uma condicao frequente e
fatal, e que muitas vezes sO é diagnosticada apdés a morte. Cirurgia recente,
imobilizag&o, gravidez, uso do hormonio estrogénio sao fatores predisponentes
para a embolia pulmonar.

Entre as indicacbes menos frequentes destacam-se a analise
guantitativa da perfusao relativa do pulm&o no pré-operatério para lobectomia
ou pneumectomia e em paciente adultos com sindrome da dificuldade

respiratoria.

B) Radiofarmacos

Na cintilografia de ventilagdo duas classes de radiofarmacos podem ser
utilizadas: os gases radioativos e o0s radioaerossois. Dentre os gases
destacam-se o xendnio-133 (***Xe), o mais utilizado, o xendnio-127 (**'Xe) e o
criptonio-81m (®'™Kr). O farmaco dietillenotriaminopentacético (DTPA)
associado ao *™Tc é utilizado na forma de radioaerossol na fase de ventilagao.

Os radioaerossois sdo os mais utilizados na rotina clinica. Uma das
vantagens dessa técnica € a possibilidade de realizar varias imagens com uma
tnica dose do tracador. O DTPA-*"Tc permanece no pulmdo com meia-vida

biolégica de aproximadamente 1 hora.

49



A cintilografia de perfusdo é realizada através da administracao
endovenosa de microparticulas marcadas com o *™Tc. Neste tipo de
procedimento podem ser utilizados as microesferas de albumina humana
(**Tc-MEAH) ou o macroagregado de albumina (**"Tc-MAA), o mais comum.

A meia-vida biologica deste radiofarmaco no pulméo é de 2 a 3 horas.

C) PREPARO, DOSE E ADMINISTRAGAO DO RADIOFARMACO

O DTPA, radiofarmaco utilizado na cintilografia de ventilacdo pulmonar,
deve ser preparado 15 minutos antes da realizacdo da inalacdo. Marca-se o
farmaco com 30 mCi de **"Tc em 5ml de soro fisiolégico. Apés os 15 minutos
de preparo, coloca-se o radiotragcador dentro de um nebulizador para a mistura
com o0 oxigénio e realizagao da inalagéo.

Para a cintilografia de perfusdo pulmonar utiliza-se principalmente o
MAA associado ao pertecnetato (**™Tc). Este radiofarmaco deve ser preparado
30 minutos antes da sua administracdo. A dose de 5 mCi é aplicada via

endovenosa.

D) FARMACOCINETICA

O radioaerossol utilizado durante a inalacdo deposita-se nos espacos
bronquioalveolares, de tal forma que as imagens evidenciam o padrao regional
de ventilagdo. Como os radioaerossois e os farmacos usados na perfusdo sao
marcados com o *™Tc deve-se ajustar a dose de cada uma das fase para que
nao haja interferéncia de um exame no outro.

As microparticulas que constituem o MAA tém tamanho entre 10 a 30
um. Apds administracdo endovenosa essa microesferas atingem a circulacao
pulmonar, onde s&o retidas. O clareamento pulmonar ocorre por uma
degradacdo fisica ou mecanica das particulas. Estas se fragmentam e alojam-
se em vasos de menor calibre do leito vascular pulmonar e finalmente chegam
a circulacdo sistémica, onde sao fagocitadas e metabolizadas. As areas de
perfusdo ausente ou reduzida, nenhuma ou pouca radioatividade chega,

resultando em area fotopénica ou “fria”, Gnica ou multipla.
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E) TECNICA

Durante a cintilografia pulmonar realiza-se a fase de ventilagao e depois
a de perfusdo. A primeira etapa inicia-se com a inalacdo. O radiofarmaco é
colocado no nebulizador e o paciente é orientador a respirar apenas pela boca.
Para evitar que o paciente figue muito tempo exposto a radiacdo o nebulizador
€ colocado em um recipiente de chumbo. 3 a 4 minutos sdo suficientes para
gue o radiofarmaco chegue aos pulmdes. Apenas de 5 a 10 % da atividade
colocada no nebulizador atinge os pulmdes. As imagens sdo realizadas
imediatamente apos a inalacdo. Sao realizadas imagens anterior, posterior,
laterais direita e esquerda e obliquas.

A cintilografia de perfuséo é realizada ap0s a ventilacdo. O radiofarmaco
€@ administrado via intravenosa de forma lenta e durante vérios ciclos
respiratérios. Durante a aplicacdo do tracador o paciente € instruido a inspirar
profundamente. O paciente deve estar em decubito dorsal para que a
medicacédo tenha uma distribuicdo homogénea no pulmao. Imediatamente apds
a aplicagdo do radiofarmaco séo realizadas as imagens nas mesmas projecoes
da ventilagdo. Durante a pungao venosa ndo se deve aspirar 0 sangue para
dentro da seringa, a fim de evitar que a formacéo de pequenos coagulos dentro
dela, que ao serem injetados produzirdo focos espurios de hiperfixacdo nos
pulmdes. Antes de ser injetado a medicacdo deve ser homogeneizada para
evitar a sedimentacdo ou agregacao das particulas. E a agulha deve ter o
calibre minimo de 23, evitando-se a fragmentacédo das microparticulas durante

a administracao.

F) IMAGENS

Tanto na cintilografia de ventilagdo quanto na de perfuséo, individuos
normais tém uma distribuicio homogénea do tracador. Na ventilacdo o
acumulo de radioatividade pode ser visto nas vias aéreas mais largas, assim
como alguma atividade deglutida pode ser visualizada no estébmago (Figura
3.15)
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(Figura 3.15) Cintilografia de Ventilagdo (A) e Perfuséo (B).
Captacdo homogénea e concordante do radiofarmaco.

A B

Fonte: Scielo ,2008

A suspeita de embolia pulmonar é a principal indicacdo para a
cintilografia pulmonar. A complexidade da interpretacdo dos estudos de
ventilagdo/perfusao, incluindo a integracdo da informacdo da radiografia de
torax, exige uma abordagem sistematica.

Devido a dificuldade na interpretacdo dos dados, alguns termos foram
criados para serem usados na interpretagdo da cintilografia
ventilagdo/perfusdo. Os termos defeito concordante versus discordante ou
combinado versus nao-combinado (match/mismatch) referem-se aos achados
encontrados na comparacdo da ventilagdo com a perfusédo, por exemplo, um
defeito na perfusdo é dito concordante quando ha uma anormalidade na
ventilagcdo, ja um defeito discordante significa perfusédo alterada com ventilacao
normal.

A distincdo entre defeito concordante e discordante € fundamental.
Anomalias concordantes ndo sédo devido a embolia pulmonar. Embolia
pulmonar aguda resulta em ventilagdo /perfusdo discordantes, ou seja, um
defeito de perfusdo por bloqueio de fluxo sanguineo por coagulo, cuja
ventilaacdo permanece normal no local, uma vez que a passagem de ar néo

esta bloqueada.
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3.6) SISTEMA GASTRINTESTINAL

Estudos cintilogréficos do sistema gastrintestinal fornecem informacdes
fisiologicas sobre a funcdo de esbfago e gastrintestinal. A quantificacdo da
motilidade esofagica, gastrica e intestinal sdo informacfes ndo encontradas em
outros métodos diagnosticos.

Dentre as principais indicacbes da cintilografia do sistema digestorio
destacam-se a pesquisa de refluxo gastro-esofagico, de hemorragia digestiva,

estudo do diverticulo de Merckel

3.6.1) CINTILOGRAFIA PARA PESQUISA DE REFLUXO GASTRO-ESOFAGICO
(RGE)

O refluxo sintomatico do conteddo gastrico para o esdfago € um
problema muito comum. O principal sintoma é a queimacdo, que em casos
prolongados da doenca pode levar a esofagite, sangramento, perfuracdo e
estenose. Os sintomas pediatricos incluem regurgitacdo que pode levar a
distarbios respiratorios, anemia ferro priva e dificuldade no desenvolvimento
normal.

Este método de diagndstico € amplamente utilizado para diagnosticar e
guantificar o refluxo gastro-esofagico em criancas por ser um método sensivel

e ndo-invasivo.

A) INDICACOES

Pesquisa de refluxo gasto-esofagico (RGE)

B) RADIOFARMACOS
Para o estudo do RGE é utilizado o farmaco fitato (acido fitico) marcado
com o0 99mTc adicionado a uma bebida (leite para pacientes pediatricos e

refrigerante para adultos).

D) PREPARO, DOSE E ADMINISTRAGAO DO RADIOFARMACO
O radiofarmaco é preparado adicionando-se o *"Tc ao fitato, estes
devem reagir por 15 minutos antes da administracdo ao paciente. A dose é

minima e ndo chega a 1mCi.
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O paciente deve estar em jejum de 4 a 6 horas. Para pacientes
pediatricos o radiofamaco é adicionado ao leite e a crianca € incentivada a
beber todo o conteldo marcado com o medicamento. Aos adultos recomenda-

se 0 consumo de refrigerante marcado com o material radioativo.

E) TECNICA

O paciente é incentivado a beber todo o conteudo (leite/refrigerante)
marcado com o radiofarmaco e logo apos as imagens ja sdo adquiridas. O
individuo é posicionado em decubito dorsal com o abdémen levemente elevado
em relacdo ao torax. Posicionar o estbmago na parte inferior do campo visual e
a boca no limite superior. As projecdes sao realizadas na regiao anterior do

torax e abdémen.

F) IMAGENS
As imagens sao realizadas imediatamente ap6s a administracdo via oral
do radiotracador. Pacientes adultos sdo realizadas imagens dinamicas da
regido abdominal para o estudo de u possivel refluxo. Em pacientes
pediatricos, além das imagens dindmicas também s&o realizadas imagens
estéaticas tardias de 4 e 24 horas para a pesquisa de uma possivel aspiracédo
pulmonar. Para a imagem de 24 horas um pouco do radiofarmaco puro €
administrado ao paciente no dia anterior as imagens.
Em criangas, todas as imagens devem ser analisadas com
intensificacdo de contraste. O refluxo € evidenciado por picos distintos de
atividade no esodfago. A aspiracdo pulmonar também deve ser estudada

cuidadosamente e com intensificacdo de contraste.
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4)RADIOPROTECAO

Radioprotecdo corresponde ao conjunto de medidas que visam a
proteger o homem e 0 meio ambiente de possiveis efeitos indevidos causados
pela radiacdo ionizante, de acordo com principios basicos estabelecidos pela

Comissao Nacional de Energia Nuclear (CNEN).

4.1) EQUIPAMENTOS, MATERIAIS E ESTRUTURAS PARA RADIOPROTEGAO
Para estar de acordo com as normas estabelecidas pela CNEN o servigo
de Medicina Nuclear deve estar equipado com, no minimo, 0s seguintes
equipamentos e materiais:
e Monitor de Taxa de Exposicao;
e Monitor de Contaminacgéo de Superficie;
e Medidor de Atividade (Curibmetro);
e Fontes padroes de referéncia de Co-57 e Ba-133 para a realizacdo de
testes periodicos.
e Equipamentos e materiais de protecéo individual (luvas, aventais, pingas,
coletes de chumbo entre outros equipamentos);

De acordo com a CNEN, estabelecimentos especializados em Medicina

Nuclear devem possuir as seguintes dependéncias:

e sala de espera de pacientes;

e sanitario exclusivo de pacientes;

e |ocal para armazenamento de rejeitos radioativos;

e laboratério de manipulacdo e armazenamento de fontes em uso;

e sala de administracdo de radiofarmacos;

e sala(s) de exame(s);

e quarto para internacdo de paciente com dose terapéutica, com sanitario
privativo, quando forem aplicadas doses terapéuticas de lodo-131, acima de
1,11 Gbq (30 mCi) pelo SMN.

As dependéncias citadas devem ser classificadas de acordo com a
Norma CNEN-NE-3.01 “Diretrizes Basicas de Radioprotecdo” e visivelmente
identificadas e, se necessério, providas de blindagem de modo que as areas



externas sejam classificadas como livres. As areas restritas do servico de
medicina nuclear devem ter pisos e paredes impermeaveis que sejam de facil
limpeza e permitam descontaminagao.

O local para armazenamento de rejeitos radioativos deve possuir
compartimentos que possibilitem a separacdo destes por grupo de
radionuclideos com meias-vidas fisicas proximas e por estado fisico. Deve,
ainda, possuir blindagem adequada, ser sinalizado e localizado em area de
acesso controlado.

O laboratério de manipulacdo e armazenamento de fontes em uso deve
ser construido com material impermeavel que permita facil limpeza e
descontaminacéo, ter pisos e paredes com cantos arredondados, bancadas,
tanque com no minimo 40 cm de profundidade e torneiras sem controle
manual. Nos casos de fontes volateis (lodo-131) ou de servigos que realizem
estudos de ventilagdo pulmonar, € necessario um sistema de extracao de ar.

Os guartos destinados a internacdo de paciente, com dose terapéutica,
devem possuir paredes e pisos construidos com materiais impermeaveis que
permitam descontaminacdo, cantos arredondados, sanitario privativo, biombo

blindado junto ao leito, sinalizado e com acesso controlado.

4.2) RADIOPRTECAO NA ADMINISTRAGCAO DE RADIOFARMACOS

As embalagens contendo material radiativo que cheguem ao servigo de
medicina nuclear devem ser monitoradas externamente e o0s resultados
confrontados com os valores registrados na guia de monitoracdo que
acompanha o material.

Os trabalhadores envolvidos na manipulacdo dos radiofarmacos devem
usar luvas descartdveis e avental ou guarda-po, colete de chumbo dentre
outros equipamentos de protecdo individual (EPIs). Utilizar o dosimetro,
aparelho pessoal e intransferivel que mede a taxa de radiacao recebida pelo
funcionario durante determinado periodo.

A manipulacdo dos radiofarmacos deve ser feita somente por
profissionais treinados, em bancada lisa, de facil descontaminacéo, recoberta
com plastico e papel absorvente. Ao término da jornada de trabalho, deve ser
realizada uma monitoracdo das superficies utilizando monitor de contaminacao.

O mesmo procedimento deve ser feito nas luvas e nas maos dos trabalhadores
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responsaveis pela manipulacdo. Deve ser realizado um levantamento

radiométrico (medida de taxa de exposi¢do) quinzenal nas areas restritas.

4.3) REJEITOS RADIOATIVOS

Os rejeitos radioativos gerados devem ser segregados e, de acordo com
a natureza fisica do material e do radionuclideo presente, colocados em
recipientes adequados, etiquetados, datados e mantidos no local da instalacéo
destinado ao armazenamento provisorio de rejeitos radioativos para futura
liberacao,

Antes da liberacdo de materiais, qualquer indicacdo da presenca de
radiacdo nos mesmos deve ser eliminada (indicagdo em rotulos, etiquetas,
simbolos etc...). As atividades iniciais remanescentes e as meias-vidas fisicas
dos radiois6topos devem ser consideradas para estabelecer o tempo
necessario de armazenamento para os rejeitos radioativos.

A excreta dos pacientes internados com doses terapéuticas podera ser
lancada na rede de esgoto sanitario, desde que obedecidos os principios
bésicos de radioprotecéo estabelecidos na Norma CNEN-NE-3.01

As instalacbes que ndo estejam conectadas a rede de esgoto sanitario
deverdo submeter a avaliagdo da CNEN o sistema de eliminacdo de excretas a

ser empregado.
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5) CONSIDERAGOES FINAIS

A rotina em uma clinica de médio porte especializada em Medicina
Nuclear & muito intressante. S&o realizados diversos tipos de cintilografias com
destaque para as cintilografias de perfusdo do miocardio, 6sseas, da tireoide,
renais estaticas e dinamicas, além de outras com menor demanda como, por
exemplo, a ventilacdo e perfusdo pulmonar, linfocintilografias,
dacriocintilografia, perfusdo cerebral entre outras. Além das aplicacbes
terapéuticas com o iodo-131 e samario.

Na clinica sdo atendidos pacientes que possuem convénios medicos,
particulares e aqueles atendidos pelo Sistema Unico de Saude (SUS). A
agenda é preparada diariamente e varia de acordo com a necessidade e
demanda de exames.

A marcacdo dos farmacos segue protocolos pré-estabelecidos e pode
ser realizada por técnicos em radiologia e biomédicos. Este procedimento varia
com tipo de exame que serd realizado, nUmero de pacientes atendidos e tempo
de preparo. Este preparo deve ser realizado com equipamentos de protecéo
individual (EPIs) adequados para manipulacdo de material radioativo, como
luvas, dosimetro, colete de chumbo, 6culos especiais e recipientes de chumbo.
Além de materiais descartaveis e estéreis como seringas e agulhas.

A administracdo do radiofarmaco é realizada por profissional habilitado
obedecendo todos os cuidados necessarios a fim de evitar a contaminacao do
paciente e do local de trabalho. A via de administracdo do medicamento
também depende do tipo de exame que sera realizado e pode ser oral,
endovenosa ou atraves de inalagéo.

A aquisicdo das imagens também varia com o tipo de exame que esta
sendo realizado pode ser imediata ou ter um periodo de espera de 2 a 5 horas
ou até mesmo alguns dias. O processamento das imagens adquiridas ocorre
através de programa de computador especial e é realizada pelo biomédico ou
médico. A interpretagdo das imagens e assinatura do laudo € de
responsabilidade do médico.

Assim, cabe ao biomédico a marcacao do radiofarmaco, preparo e
instrucdo do paciente quanto as etapas e cuidados a serem tomados durante a

execucao do exame, administracdo da medicacao, posicionamento do paciente
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para a realizacdo do exame, aquisicdo das imagens além de seu
processamento. E vetada ao biomédico a assinatura do laudo.

Durante o estagio participei de cada uma dessas etapas, 0 que me
proporcionou um aprendizado amplo e completo da atuacdo do biomédico na
area de Medicina Nuclear. Aprendi também a importancia do trabalho em
equipe e como lidar com o paciente. O periodo de estagio foi de extrema

Importancia para meu crescimento pessoal e profissional.
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