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Introducao

A cintilografia miocérdica (CM) com cortes tomograficos (“Single
Photon Emission Computed Tomography”- SPECT) é um dos
métodos diagndsticos nao invasivos mais utilizados na investigagao
e manejo de pacientes com cardiopatia isquémica (Cl). A técnica
da CM SPECT baseia-se na injecao de um radiotracador que se
distribui no miocardio proporcionalmente ao fluxo coronariano. A
radiacao gama emitida pelo decaimento do radionuclideo injetado
é detectada por uma gama-camara que produzira imagens planares
do miocérdio. Estas imagens planares serao usualmente adquiridas
ao longo de um arco de 180° ao redor do térax do paciente, desde
a projecéo obliqua anterior direita até a projecao obliqua posterior
esquerda, e reconstruidas com o uso de algoritmos matematicos,
o que determinaré a distribuicao tridimensional do radiotracador
(imagens tomograficas) (1-6).

O método consiste em realizar imagens ap6s a injecdo do
radiotracador em repouso e apds estresse. O radiotragador
injetado pode ser um radiofarmaco, que é um agente (sestamibi
ou tetrofosmin) marcado com Tc-99m, ou pode-se utilizar o
radioisétopo Talio-201. Quando o paciente tem condigoes fisicas
e nao apresenta contraindicacoes clinicas, o estresse em esteira
ergométrica é preferivel (o protocolo de Bruce é o mais utilizado),
por permitir a avaliagdo de outras variaveis, como sintomas
induzidos por esforco, resposta hemodindmica, presenca de
arritmias e avaliacao da capacidade funcional (5). A discussao
das contraindicacdes do teste ergométrico fogem aos objetivos
deste artigo.

Quando o paciente ndo tem condicdes clinicas, como por
exemplo baixa capacidade funcional, vasculopatia periférica,
neuropatia autondmica, limitacoes ortopédicas e emocionais,
entre outras, ou apresenta contraindicacOes para realizagao de
exercicio, realiza-se estresse farmacoldgico preferencialmente com
dipiridamol ou adenosina (raramente utilizada em nosso meio
devido ao custo). Em pacientes que estao em uso de medicamentos
cronotrépicos negativos (betabloqueador, bloqueador dos canais
do calcio, etc) opta-se pela realizagao do estresse farmacolégico
quando a finalidade do exame é apenas diagndstica. A acuracia
diagndstica do estresse farmacologico ndo depende da freqliéncia
cardiaca atingida, ao contréario do estresse com exercicio em
esteira. Se o paciente tem condi¢des de deambular na esteira e
ndo apresenta contraindicacdes, pode-se associar exercicio leve
ao estresse farmacologico, pois esta associagao diminui os efeitos
adversos do dipiridamol e melhora a qualidade da imagem. Os
efeitos adversos mais freqiientes sao secundérios a vasodilatagao,
como cefaléia, calor e hipotensdo. Raramente, observa-se
broncoespasmo e disturbios de conducédo atrioventricular. A dor
toréacica durante o estresse com dipiridamol ou adenosina nao é
especifica para isquemia miocardica, pelo fato da mesma estar
relacionada ao estimulo de receptores de adenosina apods estresse

com estes farmacos. No entanto, o infradesnivel do ST apés estresse
vasodilatador é sinal especifico de isquemia por ser secundario a
roubo coronariano. Os efeitos adversos causados por dipiridamol
sao revertidos com aminofilina e a administracao desta droga na
recuperaga@o é realizada de rotina na maior parte dos servicos
de Cardiologia Nuclear. Recentemente agonistas especificos do
receptor de adenosina A2A tém sido desenvolvidos com o objetivo
de provocar vasodilatacdo coronariana especifica sem os outros
efeitos adversos provocados pelo estimulo dos outros receptores
de adenosina, responsaveis pelos efeitos adversos provocados pelo
estresse farmacologico com dipiridamol ou adenosina. As principais
vantagens destes novos agentes sdo a aplicacdo em bolus e a
possibilidade de utilizacdo em pacientes com broncoespasmo ou
distlrbio de condugao avangado (7).

Pacientes com pressao artérial sistélica abaixo de 90mmHg néo
devem ser submetidos a estresse vasodilatador. Asma, DPOC ou
BAV de segundo ou terceiro graus também sao contraindicacoes
para a realizagdo de estresse com dipiridamol ou adenosina,
optando-se entao pela realizacdo de estresse farmacolégico com
dobutamina, em protocolo similar ao utilizado pelo ecocardiograma
de estresse. As principais contraindicacoes para o uso de
dobutamina sao arritmias supraventriculares com alta resposta,
histéria de taquicardia ventricular, obstrucdo na via de saida do
VE, estenose adrtica critica, hipertenséo nao controlada, disseccao
de aorta ou grande aneurisma adrtico. Os efeitos adversos mais
freqliente sao palpitagdes, dor torécica, dispnéia, cefaléia, caloroes
e o surgimento de arritmias supra ou ventriculares (5,8) .

Diagnéstico de Cardiopatia Isquémica

A CM baseia-se na comparagdo das imagens de estresse e de
repouso. Quando a distribuicdo do radiofarmaco no miocéardio
for semelhante nas duas etapas, as cavidades ventriculares e a
espessura das paredes forem adequadas ao biétipo do paciente e a
funcéo do ventriculo esquerdo estiver nos limites da normalidade, a
CM é considerada normal (figura 1). Quando hé& obstrugao coronaria
significativa, ocorre reducao da reserva coronariana e hipoperfusao
durante o estresse. Se esta alteracéo for reversivel em repouso,
evidencia-se isquemia e se a alteracéo for fixa, possivelmente esta
relacionada a infarto (ver sessao de viabilidade miocéardica) (Figuras
2 e 3). A isquemia moderada ou severa pode causar disfungao
sistélica manifestando-se como disfuncdo segmentar ou global
do ventriculo esquerdo com melhora em repouso. Se a alteragédo
perfusional for secundaria a infarto, a anormalidade funcional sera
observada em repouso e apés estresse.

A CM permite diagnosticar a severidade e extensao da isquemia
e determinar qual o territério coronariano comprometido. O uso de
programas de analise semi-quantitativa e quantitativa possibilita
a quantificacao da isquemia em escores de severidade (summed
stress score — SSS, summed rest score — SRS e summed differential
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score — SDS) e da extensdo de miocardio comprometido. O
SSS, por exemplo, é considerado normal se < 4, levemente
anormal se 4-8, moderadamente anormal se 9-13 e se > 13
severamente anormal. A quantificacao da severidade e extensao
da isquemia apresenta importante valor prognéstico (Figuras
4a e 4b) (9). O estudo sincronizado com o eletrocardiograma
(gated) permite a anélise funcional do ventriculo esquerdo e a
obtencao dos volumes sistélico e diastdlico finais e da fragdo de
ejecao do ventriculo esquerdo. A possibilidade de avaliar a cinesia
segmentar e global do ventriculo esquerdo aumentou a acuracia
diagnéstica da CM e acrescentou informacgdo prognostica aos
achados perfusionais (10,11).

Os artefatos causados por atenuagao por tecidos moles,
espalhamento (“scatter”) e redugdo da resolugao espacial
distancia-dependente degradam a qualidade da imagem da
CM SPECT diminuindo a acuracia do método. Os artefatos por
atenuacdo mamaria, atenuacao pela parede toracica lateral
(pacientes obesos), pelo abdomen e por atenuagao diafragmatica
podem mimetizar anormalidades reais da perfusdo miocéardica,
diminuindo a especificidade e a taxa de normalidade (“normalcy
rate”) do teste (12,13). Revisdo das imagens planares seqlienciais
(“raw data”), estudo cintilografico em posicéao prona (decubito
ventral) (14,15) e estudo sincronizado com o eletrocardiograma
(“gated”) (11) auxiliam no reconhecimento e na reducéo dos
artefatos de atenuacéo, otimizando a interpretacédo do exame.
No entanto, estas técnicas solucionam indiretamente o problema
e apresentam limitacoes especificas. A correcdo de atenuacao
é uma solucéo direta para reduzir os efeitos deletérios dos
diferentes tipos de atenuagao, aumentando a acuracia do método.
Diversos estudos publicados na literatura relataram aumento da
especificidade e da taxa de normalidade dos estudos de perfusao
miocérdica com o uso de técnicas de corregao de atenuacédo
(CA), sem perda significativa de sensibilidade para detecgao
de cardiopatia isquémica (Cl). Estas evidéncias tornaram esta
técnica uma ferramenta eficaz para aumentar a acuracica da CM
e utilizada em diversos laboratérios de Cardiologia Nuclear, sendo
recomendado o seu uso, sempre que possivel, pelas Sociedades
Americanas de Medicina Nuclear e Cardiologia Nuclear (16).

A sensibilidade, especificidade e taxa de normalidade (utilizada
para corrigir o viéz de referéncia) da CM para o diagnéstico de
DAC é de 88%, 74% e 91 %, respectivamente (5). Recentemente
foram revisadas as indicagoes clinicas consideradas apropriadas
para a utilizacdo da CM (tabela) (17).

Valor Prognéstico

Além do diagnoéstico de cardiopatia isquémica, a CM tem
uma grande utilidade na estratificacdo de risco de pacientes
com cardiopatia isquémica suspeita ou estabelecida. Diversos
estudos demonstaram um alto valor preditivo negativo de uma
CM normal. (99%). A probabilidade do paciente apresentar
um evento cardiaco em um periodo de até 2 anos é inferior
a 1% se o exame for normal (18,19). Esta taxa € um pouco
maior (entre 1 a 2%) em pacientes diabéticos e submetidos a
estresse farmacoldgico. Pacientes com estudo perfusional normal
que apresentaram infradesnivel do segmento ST induzido por
adenosina ou dipiridamol apresentam uma prevaléncia maior
de cardiopatia isquémica (20), sendo necessario outro método
diagndstico para confirmar ou ndo Cl. Isto se deve pelo fato
de que uma porcentagem muito pequena da populacéo pode
apresentar Cl multivascular que nao é evidenciada pela CM por
se tratar de um método de avaliacéo relativa da perfuséo, que
néo evidencia isquemia difusa. Nestes casos, além da alteracéo
eletrocardiogréfica, € comumente observada dilatagao transitéria
da cavidade ventricular esquerda ou queda da fracao de ejecao
induzidas pelo estresse, o que determina que o médico que esta
avaliando o caso nao considere o0 exame normal, apesar do padrao
perfusional nao apresentar alteracdes significativas.

A CM anormal determina um risco maior do paciente

apresentar eventos cardiacos. Como citado anteriormente, este
risco € maior a medida que a extensao e os escores de severidade
aumentam, o que possibilita uma quantificagdo mais aprimorada
do risco do paciente (18). A associagcao destas informacoes
com a informagé&o funcional apresenta acréscimo na informacao
prognostica da CM (10,11).

O alto valor diagnéstico e prognéstico permitiu que a CM se
destacasse como método de avaliagdo nao-invasiva em diversas
situacoes clinicas. Diversos estudos, sendo o mais recente o
INSPIRE, demonstraram que a CM permite que se faca uma
segura estratificacdo de risco adequada apés 48 horas de um
infarto do miocérdio nao complicado, o que obviamente repercute
no tempo de internagéo e na melhor estratégia terapéutica a ser
utilizada. Este estudo avaliou prospectivamente 728 pacientes
apds infarto nao complicado que foram submetidos a CM com
estresse com adenosina. Os pacientes categorizados como baixo
risco apresentaram mortalidade menor que 1% em 1 ano (21).

Devido a seu alto valor preditivo negativo, a CM também pode
ser (til na diferenciagéo da dor torécica de origem cardiaca e
de outras etiologias na sala de emergéncia. Embora ndo seja
muito utilizada por limitagdes logisticas, uma CM realizada apds
injecéo do radiofarmaco em vigéncia da dor (ou até 3 horas do
seu término) com resultado normal permite que o paciente seja
liberado com risco de eventos cardiacos muito baixo (<1%). O
estudo ERASE, que avaliou prospectivamente 2475 pacientes
com dor toracica aguda na sala de emergéncia, comparou uma
estratégia conservadora a outra que utilizava CM para definicao
da etiologia da dor. Neste estudo, Udelson et al demonstraram
uma reducao de internagdes desnecessarias com esta estratégia
(22).

A importéancia da quantficagdo da area isquémica através
da CM foi recentemente demonstrada na literatura. No estudo
COURAGE 2287 pacientes foram avaliados comparando os
desfechos entre uma terapia de revascularizagao percutanea
e um tratamento medicamentoso intensivo em um periodo de
2,5 a 7 anos. Nao foram demonstradas diferencas significativas
de desfechos entre os grupos (23). No subestudo nuclear do
COURAGE (24), os pesquisadores avaliaram 314 pacientes
que realizaram cintilografia miocardica de repouso e estresse
com Tc-99m sestamibi ou Talio-201, sendo divididos em
um grupo submetido a tratamento percutdneo (PCl + OMT)
(n=159) e outro tratamento medicamentoso intensivo (OMT)
(n=155). Duzentos e trinta e quatro pacientes foram submetidos
a estresse farmacolégico com vasodilatador e 80 individuos
realizaram estresse com exercicio fisico. O objetivo do estudo
foi comparar a reducao da isquemia entre os dois grupos de
tratamento utilizando-se a anélise quantitativa da cintilografia.
A imagem foi considerada boa-excelente em 95% dos exames.
Os grupos apresentavam caracteristicas clinicas e angiogréficas
similares. A proporcao de angina classe -1l foi de 74% nos dois
grupos, a fracao de ejecao foi similar (58%), a quantidade de
isquemia na cintilografia foi de 8,2% no grupo de intervencao
e tratamento medicamentoso otimizado vs 8,6% no grupo que
recebeu tratamento clinico otimizado e de doenca ateroeslerética
multivascular foi de 75% nos dois grupos. Apds um periodo
entre 6 a 18 meses, estes pacientes repetiam uma cintilografia
de controle. O estudo demonstrou que houve maior reducao
de isquemia com o tratamento invasivo (2,7% vs 0,5%). Além
disso, considerando-se que uma diminuicao de 5% ou mais de
isquemia foi efetiva em reduzir eventos neste subestudo, 33%
dos pacientes atingiram este indice com intervencédo percutanea
em comparagao com 19% do grupo com tratamento clinico
(p=0,0004). A quantidade de isquemia residual também foi um
preditor significativo de eventos. Em um grupo com isquemia de
maior risco pré-tratamento (=10%), a reducao significativa de
isquemia (=5%) foi maior no grupo da intervengao percutanea
(78% vs 52%, p=0,007) . A taxa de morte ou infarto no grupo
com isquemia residual maior ou igual que 10% foi maior do
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que o dobro dos eventos no grupo com isquemia residual < 5%
demonstrada da cintilografia de controle.

Os autores concluiram que a intervencao percutanea
adicionada ao tratamento intensivo foi mais efetiva em reduzir
significativamente isquemia neste subgrupo de pacientes,
principalmente naqueles com isquemia inicial de maior extensao,
e que uma reducao de isquemia maior ou igual a 5% reduz o risco
de morte ou infarto, tendo a isquemia residual papel progndstico
importante. Estes achados confirmam o valor da cintilografia
miocardica em estratificar o risco de pacientes com cardiopatia
isquémica, especialmente da quantificagdo do miocardio em
risco, e sugerem que uma reducao de pelo menos 5% deve
ser obtida para otimizar o prognéstico, bem como evidencia a
capacidade da cintilografia em selecionar um grupo de pacientes
que talvez se beneficie de tratamento mais agressivo. No entanto,
serdo necessarios estudos randomizados para confirmar o valor
da quantificagao da isquemia na definicao do manejo (agressivo
vs conservador) mais adequado para cada paciente.

Valor Diagnéstico e Progndstico em subgrupos de
pacientes

A CM é o método néo invasivo mais estudado para avaliacdo
de pacientes com Diabete Melittus (DM) e Cl suspeita ou
estabelecida. Foi demonstrado que a sensibilidade e taxa de
normalidade do método é similar em pacientes com ou sem
DM. Além disso, a incidéncia de eventos cardiacos parece sem
maior em mulheres do que em homens com a mesma severidade
de alteragdes perfusionais, assim como em pacientes insulino-
dependentes.

Kang e cols avaliaram 1080 pacientes diabéticos e 5130
individuos sem DM e demonstraram que os pacientes com DM
apresentavam mais defeitos perfusionais e menor sobrevida livre
de eventos em um periodo de 2 anos (25). A taxa de eventos
aumentou significativamente de acordo com os escores de
severidade das alteragdes perfusionais observadas na CM. Em
outro estudo multicéntrico, Giri e cols avaliaram 929 pacientes
diabéticos e 3826 pacientes nao diabéticos e demonstraram
que os pacientes com DM e cintilografia com isquemia
miocérdica apresentaram mais eventos cardiacos em relacéo a
populagao de pacientes sem DM com isquemia (8,6% vs 4,5%,
respectivamente) (26). A incidéncia de eventos cardiacos foi
maior nos diabéticos para os diferentes graus de anormalidades
perfusionais demonstrados, variando de 3,6% até 13,2%.
Apos anélise multivariada, o preditor de pior prognéstico foi a
cintilografia com defeitos perfusionais fixos (infarto) em multiplos
territorios coronarianos. Neste estudo, pacientes do sexo feminino
com DM apresentaram pior prognéstico para qualquer grau de
isquemia miocardica. Berman e cols também demonstraram
pior progndstico em pacientes diabéticos do sexo feminino para
qualquer grau de anormalidade perfusional observado. Individuos
com DM tipo 1 também apresentaram pior progndstico em
comparacao com pacientes com DM tipo 2 apés CM anormal
(9% vs 5% de mortalidade anual, respectivamente) (27). A
impossibilidade de realizar CM com exercicio confere um risco 7
vezes maior de eventos cardiovasculares para aqueles individuos
que realizam CM com estresse farmacoldgico, independente da
apresentacao clinica do DM.

N& Ultima década, diversos fatores incrementaram o valor
diagnostico e prognostico da CM em mulheres, diminuindo
a influéncia da atenuagdo mamaria e do tamanho reduzido
da cavidade ventricular esquerda na acuracia do método. O
crescente uso de marcadores com Tecnécio, com energia maior,
reduziram a influéncia da atenuacdo na avaliacdo da perfuséo
miocardica. A analise funcional sincronizada com o ECG e a
técnica de correcdo de atenuacdo também contribuiram para
o aumento da especificidade da CM em mulheres. Pode-se
dizer que a sensibilidade e especificidade sao similares entre
0s sexos, bem como o alto valor preditivo negativo de uma CM

normal (28). Diversos estudos demonstraram incremento na
informacao prognostica da CM sobre as informagdes clinicas
e o teste de esforco. Cabe ressaltar também que o estresse
farmacolégico, de particular importancia em pacientes do sexo
feminino com baixa capacidade funcional, é efetivo no diagndstico
e estratificacdo de risco das mulheres com Cl suspeita ou
estabelecida. Recentemente, America e cols demonstraram em
uma populagao constituida apenas de mulheres que os escores de
severidade de perfuséo e os valores da fracao de ejecao obtidos
por CM apresentaram valor prognostico independente (29). Neste
estudo, um escore de severidade = 22 ou fragdo de ejecao <
52% apresentaram maior incidéncia de eventos graves (morte,
IAM né&o fatal ou fibrilagao ventricular documentada). 0 WOMEN
study é um grande estudo multicéntrico randomizado prospectivo
que seré realizado para comparar o teste de esforgo convencional
com a CM na investigacao de mulheres com suspeita de Cl e em
condicoes de realizar >5 METs de exercicio (30).

Avaliacao de Isquemia Silenciosa

Devido ao maior risco de eventos cardiovasculares em
pacientes diabéticos com Cl, a avaliacdo de isquemia em
individuos assintomaticos com DM tem sido considerada,
principalmente pelo fato de que a deteccéo de Cl neste pacientes
pode ser um gatilho para um manejo mais agressivo. Em 1998,
a Associagao Americana de Diabetes propds diretrizes para o
screening de diabéticos assintomaéticos, considerando necessaria
a presenca de dois ou mais fatores de risco além de DM para
avaliar a presencga de Cl (31).

A cintilografia vem sendo proposta como método adequado
para diagnosticar Cl neste subgrupo de pacientes. Dados
publicados na literatura indicam que uma proporcao significativa
de pacientes com DM tipo 2 apresentam Cl silenciosa detectada
por cintilografia. Rajagopalan e cols demonstraram 58% de CM
anormais em 1427 pacientes com DM assintomaticos. Destes,
18% apresentavam alto risco de eventos cardiovasculares. Os
maiores preditores de anormalidades perfusionais severas foram
a presenca de onda Q no ECG e doenga arterial periférica, o que
justifica a avaliacdo de isquemia miocérdica em individuos com
estes achados. No entanto, este estudo sofreu criticas por ser
retrospectivo e selecionar predominantemente um sub-grupo
de pacientes submetidos ao exame para determinar risco pré-
operatério (32).

0 estudo multicéntrico Detection of Ischemia in Asymptomatic
Diabetics (DIAD) foi desenhado para determinar a prevaléncia
de estudos cintilogréficos anormais em pacientes com DM
tipo 2 assintomaticos sem evidéncias de DAC clinicas,
eletrocardiogréaficas, por testes ndo invasivos ou por cateterismo
cardiaco (33). Um total de 1123 pacientes foram recrutados e
divididos em 2 grupos. Um grupo (561 pacientes) nao foi avaliado
por cintilografia e o outro grupo (562 pacientes) foi submetido a
cintilografia com estresse farmacolégico. Este grupo apresentou
uma prevaléncia de isquemia miocérdica de 22% (16% de
alteracoes perfusionais e 6% de alteracoes eletrocardiogréficas
induzidas por adenosina sem perfusao alterada). Do grupo com
alteracodes perfusionais, 44% apresentavam defeitos perfusionais
moderados ou severos. Neste trabalho, nenhum dos fatores
de risco tradicionais propostos pela Associacdo Americana de
Diabetes foi fator preditor de anormalidades perfusionais. De
fato, disfuncdo autondémica, duracdo do DM e sexo masculino
foram os preditores mais significativos. Neste estudo, se apenas
aqueles pacientes que preenchessem os critérios da Associagao
Americana tivessem sido avaliados, 41% dos estudos anormais
nao teriam sido realizados. Cabe ressaltar que o DIAD foi o
primeiro grande estudo prospectivo em pacientes com DM
assintomaticos, revelando a presenca de isquemia em 22% destes
pacientes. Como a avaliacéo clinica e laboratorial nao parece ser
suficiente para identificar estes pacientes, a cintilografia pode
ocupar papel importante nesta avaliacédo. No entanto, recente
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publicacéo que avaliou o seguimento destes pacientes por 4,8
anos evidenciou uma baixa taxa de eventos cardiacos (0,6%/ano)
e nao demonstrou diferenga significativa no nimero de eventos
entre o grupo randomizado para screening vs 0 grupo com manejo
convencional. A principal limitacao deste estudo foi a baixa
incidéncia de eventos, o que pode ter impossibilitado a deteccéo
de diferenca significativa entre as duas condutas (34)

Na tentativa de selecionar um pouco mais o grupo de
pacientes que possa se beneficiar desta abordagem, Anand e cols
publicaram estudo que demonstrou que em pacientes com DM
assintomaticos com escore de calcio < que 100, a incidéncia de
cintilografia anormal é baixa. Os autores realizaram cintilografia
apenas em pacientes com escore de célcio > 100 , observando
isquemia miocéardica em 39% dos pacientes (35).

Avaliacao do Sistema Nervoso Autonomo (SNA) e Sindrome
de Takotsubo

A avaliacdo do SNA com SPECT (single photon emission
computed tomography) é realizada através do uso de um analogo
da noraadrenalina (NA) denominada metaiodobenzilguanidina
(MIBG). A captacao cardiaca e a sua distribuicao séo analisadas
visualmente e de forma semiquantitativa através do calculo da
relacdo coracdo/mediastino e do “washout” do radiofarmaco.
A denervacéo funcional do simpético cardiaco se expressa
por reducao na relacao coragao/mediastino (muitas vezes com
auséncia de captacao cardiaca, tal como observado em coracoes
transplantados) e/ou elevacdo da taxa de eliminacdo cardiaca
(“washout rate”), em geral associados a niveis elevados de
catecolaminas circulantes (36).

O SNA parece ser mais sensivel ao insulto isquémico do que o
miocito. Este achado tem sido demonstrado em diversas situacoes
clinicas, como por exemplo, em pacientes com dor toracica com
perfusao normal e que apresentam defeito segmentar na CM com
MIBG. Além disso, observa-se redugao da captacao de MIBG
em segmentos do miocardio que sofreram infarto, bem como
em éareas distantes ao local do infarto. Estas areas poderiam
estar envolvidas na génese de arritmias ventriculares graves. Isto
pode occorrer por uma supersensibilidade da area que apresenta
disfuncdo simpatica. Estas areas apresentam reinervagdo em um
periodo aproximado de 14 semanas ap6s o infarto. (37,38). O
fato da recuperagdo da inervagao ser um processo mais lento
também permite a possibilidade de se usar a CM com MIBG
como marcador de meméria isquémica naqueles pacientes com
resolugao da dor toracica ha algumas horas ou dias e que se
apresentam em sala de Emergéncia (Figura 5).

A Sindrome de Tako-Tsubo é caracterizada por dor toracica,
alteracoes isquémicas do ST, coronarias normais e disfuncao
sistélica reversivel do &pice e terco médio do ventriculo
esquerdo, com hipercinesia da base. Diversas etiologias
tém sido referidas como causadores desta sindrome, e entre
elas o excesso de estimulacao simpéatica com elevagdo de
catecolaminas circulantes causando obstrucéo da via de saida
do ventriculo esquerdo, isquemia e nocauteamento ventricular
(39). Sato et al demonstraram reducao da captagao de acidos
graxos (BMIPP) nos segmentos apicais em pacientes com esta
Sindrome, o que evidencia que estes segmentos sofreram um
insulto isquémico (40). Neste mesmo estudo, os pacientes foram
submetidos a estudo hemodinamico um més apds a apresentagao
clinica, e a estimulacdo com acetilcolina provocou espasmo e
vasoconstricao coronariana difusa, sugerindo que espasmo e/ou
disfuncao endotelial possam estar relacionadas coma Sindrome
de Tako-tsubo. A reducgédo de captacdo de F18-FDG comprova
a diminuicdo do metabolismo e consequente nocautemento
ventricular nos segmentos acometidos (41). A avaliacao por
CM com [-123 MIBG demonstra defeito na captacao do MIBG
usualmente no apice com perfusdo miocardica normal (Figura
6). A analise semiquantitativa também demonstra reducéo da
RCM e aumento no “washout” de MIBG. Estes achados sugerem

que a Sindrome de Tako-Tsubo deva estar relacionada com
uma anormalidade na inervacdo simpatica cardiaca. Embora
a inervacao simpética contribua pouco para a contratilidade
cardiaca, exerce papel importante na dinamica do miocardio
em resposta ao estresse. Sendo assim, as alteracoes observadas
na CM com MIBG sugerem uma explicacao fisiopatolégica para
esta Sindrome.

Avaliacao de viabilidade miocardica

A avaliagao de viabilidade miocardica é particularmente
importante em um subgrupo de pacientes com cardiopatia
isquémica e disfuncao ventricular esquerda que podem se
beneficiar da revascularizacdo miocéardica , apresentando
aumento da sobrevida e melhora da capacidade funcional, bem
como reducao do remodelamento ventricular e aumento do limiar
para arritmias. Estes pacientes apresentam disfungéo ventricular
esquerda secundaria a um estado de hipoperfusdo crénica
com possibilidade de melhora significativa da contratilidade
miocardica apos restabelecimento do fluxo coronariano
(miocérdio hibernado). E importante diferenciar esta situacéo
do miocardio nocauteado, decorrente de redugédo aguda do fluxo
coronariano e posterior restabelecimento da perfusao (p. ex ACTP
primaria). Nesta situacéo, a reducao da contratilidade miocardica
também é reversivel, no entanto, a perfusdo esta preservada
em repouso. Para caracterizagao da viabilidade miocérdica, é
necesséria a integridade da membrana celular e a preservacéo
do metabolismo da célula.

Diversos protocolos em Cardiologia Nuclear podem avaliar
a presenca de viabilidade miocardica com muito boa acuracia
diagnéstica (5). A CM com TI-201 (protocolos de repouso /
redistribuicao, ou estresse / redistribuicao e reinjecao) é a mais
utilizada quando a técnica é SPECT. A melhora da perfuséo
nas imagens tardias de TI-201 (redistribuicao) esta relacionada
a presenca de viabilidade miocardica e a recuperacao da
contratilidade ventricular apds revascularizagao (Figura 7).
Alguns estudos relataram que a associagdo de 99m Tc-sestamibi
e nitratos incrementa a acurécia diagnostica do miocéardio viavel.
A avaliacao de metabolismo com glicose marcada com fltor 18
(FDG - Fluordeoxiglicose) através da tomografia por emissao de
positrons (PET), associado ao estudo da perfuséo por SPECT ou
PET apresenta 6tima sensibilidade para deteccéo de viabilidade
miocardica. Devido aos inimeros estudos e dados publicados,
a utilizacao da CM para avaliar a presenca de viabilidade
miocardica é considerada grau de recomendacao A, nivel de
evidéncia | (5).

Até este momento, a melhor informacao que se tem na
literatura sobre a importéncia da deteccdo de viabilidade
miocardica é um estudo de Allman e cols (42), que publicaram
uma meta-anéalise avaliando diversos métodos de imagem e
demonstraram que aqueles pacientes com viabilidade significativa
apresentaram reducao de 16% para 3% na mortalidade quando
submetidos ao procedimento cirtirgico. Ja aqueles sem viabilidade
miocardica nao se beneficiaram da cirurgia quando comparada ao
tratamento conservador, com discreto, embora nao significativo,
aumento da mortalidade nos pacientes submetidos ao tratamento
cirdrgico. Este beneficio ndo foi demonstrado no estudo PARR-2
(43), que evidenciou que uma estratégia baseada na informagao
da presenca ou nao de viabilidade miocérdica nao foi superior ao
manejo convencional desses pacientes. Atualmente, um grande
ensaio clinico randomizado (STICH) esta sendo desenvolvido
para avaliar de maneira prospectiva esta questao.

Avaliacao anatémica e funcional

Diversos estudos na literatura demonstraram incremento
na informacao progndstica com o uso da CM em paciente
com obstrucao coronariana detectada por angiotomografia de
coronérias (TC). As publicagdes sao consistentes em demonstrar o
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aumento no valor preditivo positivo apds complementar o estudo
anatémico com a informacéo funcional obtida por CM. Schuijf e
cols demonstraram que apenas 45% dos pacientes com lesoes
coronarianas observadas na TC apresentaram CM anormal (44).
Rispler e cols demonstaram um aumento de 31 para 77% no valor
preditivo positivo apds acrescentar a CM a informagao anatomica
obtida com a TC. (45). Portanto, as informacoes obtidas por
estes dois métodos sao diferentes e complementares, permitindo
muitas vezes uma melhor estratificacao do risco do paciente. A
CM permite, por exemplo, determinar qual a lesao culpada em
pacientes com comprometimento multivascular ou o significado
funcional de uma lesao moderada ou muito calcificada, dados
fundamentais para a tomada de decisédo terapéutica.

A CM também pode ser indicada como complementacéo
da investigacdo apos a realizacao de escore de célcio, sendo
considerada apropriada a realizagdo do exame se o paciente
apresentar escore = 400 (ver tabela). Diversos estudos
demonstaram que a medida que o escore de calcio aumenta,
maior é o risco de uma CM anormal (46).

0 surgimento de equipamentos hibridos (SPECT/CT e PET/CT)
permitem a realizagdo de uma investigacao anatémica e funcional
em apenas um exame, com a possibilidade de fusao das imagens
e incremento diagnostico e na estratificagao de risco dos pacientes

Btreas Te

(47). No entanto, ndo existem ainda dados consistentes na
literatura sobre o real impacto clinico desta abordagem.

Conclusao

A cintilografia € um método que apresenta extensa validacéo
na literatura para avaliagéo diagnéstica de DAC e estratificacéo
de risco cardiovascular. Esta técnica pode ser utilizada com 6tima
acuracia em subgrupos de pacientes, como diabéticos e mulheres,
sendo muito Gtil também em situagdes clinicas especificas,
como avaliacao de dor torécica aguda, apds infarto agudo do
miocardio e na pesquisa de viabilidade miocardica. Novas
aplicagdes estdo emergindo, como na Sindrome de Takotsubo
e na avaliacdo concomitante do Sistema Nervoso Auténomo
para determinagé@o do risco de morte subita, bem como para
demonstracdo de memdria isquémica. O seu alto valor preditivo
negativo e a possibilidade de quantificacao da severidade e
extensao da isquemia permitem que a CM nao so exclua ou faga
o diagnéstico de Cl, mas determine adequadamente o progndstico
do paciente. Por todas estas caracteristicas e pela experiéncia
e conhecimento adquiridos nas Ultimas décadas, a CM é uma
método de imagem de grande importancia para a avaliagao de
pacientes com Cl suspeita ou estabelecida.

Stress To

Figura 1 - Eixos curto, vertical e horizontal nas etapas de estresse (acima) e repouso (abaixo) demonstrando a dis-

tribuicao normal do radiofarmaco.
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Figura 2 - Eixos curto, vertical e horizontal nas etapas de estresse (acima) e repouso (abaixo) demonstrando hipoper-
fusdo severa reversivel em parede lateral e segmento infero-lateral, sugestiva de isquemia miocardica.
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Figura 3 - Eixos curto, vertical e horizontal nas etapas de estresse (acima) e repouso (abaixo) demonstrando hipoper-
fusdo severa fixa em parede antero-septo-apical e segmento infero-apical, sugestiva de infarto do miocardio.
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Figura 4a e 4b - Eixos curto, vertical e horizontal nas etapas de estresse (acima) e repouso (abaixo) demonstrando
hipoperfusao moderada a severa reversivel antero-apical, septo-apical e inferior. A quantificagao demonstra SSS=19 e
extensao da isquemia comprometendo 21% do VE.
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Figura 5 - Imagem tomografica (eixo horizontal) da perfusdo miocardica em repouso (Tc-99m sestamibi na coluna supe-
rior) e da inervagao simpatica (I1-123 MIBG na coluna inferior), demonstrando perfusdao miocardica normal em repouso
e defeito segmentar de inervagao em parede lateral.
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NOT FOR DIAGNOSTIC USE

Figura 6 - Paciente do sexo feminino com dor toracica e alteragées isquémicas do ST, coronarias normais e hipocinesia
apical observada na ventriculografia no momento do cateterismo. Nota-se perfusao miocardica normal em repouso
com defeito extenso de captagdao do MIBG no apice e segmentos adjacentes.

Revista da Sociedade de Cardiologia do Rio Grande do Sul * Ano XVII n° 16 Jan/Fev/Mar/Abr 2009



MED.NUCLEAR-HMV

Figura 7 - Cintilografia miocardica com Talio-201 nos eixos curto, vertical e horizontal nas etapas de repouso (acima)
e redistribuicdo (abaixo). As imagens precoces de repouso evidenciam hipoperfusdao severa antero-septo-apical e in-
ferior, com melhora da perfusdo em paredes anterior e inferior e segmento septo-apical nas imagens de redistribuicao

(tardias).

INDICAGCOES APROPRIADAS DA CINTILOGRAFIA DE
PERFUSAO MIOCARDICA

Indicacao e caracteristicas clinicas

Diagndstico de Cl — Avaliacdo de Dor Toracica Nao-Aguda

1. Probabilidade clinica intermediaria de Cl

2. ECG néo interpretavel ou paciente inapto para o
exercicio

3. Probabilidade clinica intermediaria de Cl

4. ECG interpretavel e paciente apto para o exercicio

1. Probabilidade clinica intermediaria de CI

2. ECG néao interpretavel ou paciente inapto para o
exercicio

1. Probabilidade clinica alta de Cl

2. ECG interpretavel e paciente apto para o exercicio

1. Probabilidade clinica alta de Cl

2. ECG néo interpretavel ou paciente inapto para o
exercicio

Diagnéstico de Cl — Avaliacao de Dor Toracica Aguda (imagem
de repouso)

1. SCA possivel

2. ECG sem alteragoes isquémicas ou com bloqueio de
ramo esquerdo/marca-passo

3. troponina negativa
4. dor toracica aguda ou recente

Diagnéstico de CI — Avaliacao de Dor Toracica Aguda
1. SCA possivel

2. ECG sem alteragoes isquémicas ou com bloqueio de
ramo esquerdo/marca-passo

3. TIMI escore baixo

4. Troponina equivoca, borderline ou minimamente
elevada

1. SCA possivel

2. ECG sem alteragoes isquémicas ou com bloqueio de
ramo esquerdo/marca-passo

3. TIMI escore alto

4. Troponina equivoca, borderline ou minimamente
elevada

1. SCA possivel
2. ECG sem alteragoes isquémicas ou com bloqueio de
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ramo esquerdo/marca-passo
3. TIMI escore baixo
4, Troponina negativa

1. SCA possivel

2. ECG sem alteragoes isquémicas ou com bloqueio de
ramo esquerdo/marca-passo

3. TIMI escore alto
4. Troponina negativa

Diagnéstico de Cl em pacientes sem equivalente
isquémico:

Diagndstico de Cl — Paciente assintomatico
1. Probabilidade alta de CI (ATP 1II)

Diagndstico de Cl — Paciente com IC recente com disfuncao
sistdlica sem dor toracica/ equivalente isquémico

1. Sem investigacao de Cl e sem plano de cateterismo

Diagnéstico de Cl — Taquicardia Ventricular sem dor toracica/
equivalente isquémico

1. Independente da probabilidade de ClI

Diagnostico de Cl — Sincope sem dor toracica/ equivalente
isquémico
1. Probabilidade intermediaria/alta de CI (ATP IlI)

Diagnéstico de Cl — Troponina elevada
1. Pacientes sem evidéncias adicionais de SCA

Estratificacao de risco em paciente com exames prévios
e/ou Cl estavel

1. Exames prévios equivocos ou discordantes

Estratificacao de risco em paciente com exames prévios e/ou
Cl com piora dos sintomas

1. Paciente com cateterismo ou CPM prévia anormal

Estratificacao de risco em paciente com exames prévios e/ou
Cl estavel — Angiografia Coronariana invasiva ou nao-invasiva

1. Obstrugao coronariana de significado hemodindmico
duvidoso

Estratificacao de risco em paciente com escore de célcio
prévio

1. Alta probabilidade de CI (ATP Ill) e escore de calcio
entre 100 e 400

2. Escore de Calcio > 400

Estratificacao de risco em paciente com exames prévios e/ou
Cl estavel — Escore de Duke

1. Escore de Duke intermediario ou alto

Avaliagao pré-operatéria - cirurgia nao-cardiaca de risco
intermediario sem sindrome coronariana, insuficiéncia cardiaca
descompensada, arritmias significativas ou doenca valvar
severa

1. Um ou mais fatores de risco clinicos*

2. Baixa capacidade funcional (< 4 METS)

Avaliacao pré-operatdria - cirurgia nao-cardiaca vascular sem
sindrome coronariana, insuficiéncia cardiaca descompensada,
arritmias significativas ou doenca valvar severa

1. Um ou mais fatores de risco clinicos*
2. Baixa capacidade funcional (< 4 METS)

Estratificacdo de risco — apés até 3 meses de SCA (IAM com
supra de ST)

1. Hemodinamicamente estavel, sem dor toracica ou IC
2. Avaliacao de isquemia
3. Sem cateterismo prévio

Estratificacdo de risco — ap6s até 3 meses de SCA (Al ou
IAM sem supra de ST)

1. Hemodinamicamente estavel, sem dor toracica ou IC
2. Avaliacao de isquemia
3. Sem cateterismo prévio

Estratificacao de risco apds revascularizagao percutanea ou
cirdirgica — sintomaticos
1. Avaliagao de isquemia

Estratificacdo de risco ap6s revascularizacao percutanea ou
cirdrgica — assintomaticos

1. Revascularizagao incompleta com possibilidade de novo
procedimento
2. Cirurgia ha 5 anos ou mais

Avaliacao de isquemia/viabilidade: miocardiopatia dilatada
isquémica

1. Disfuncéo ventricular esquerda conhecida

2. Candidato a revascularizacéo

Avaliacao da fungao ventricular esquerda

1. Avaliacdo da funcao ventricular esquerda com
ventriculografia radioisotopica (MUGA ou técnica de primeira
passagem) na auséncia de outra medida recente de funcéo
confiavel por outra técnica

2. Avaliagao da funcao ventricular esquerda de rotina com
CPM ou com técnica por emissdo de positrons (PET)

Avaliacao da funcao ventricular esquerda : uso de terapia
potencialmente cardiotdxica (p.ex. doxorrubicina)

1. Avaliacoes seriadas por ventriculografia radioisotopica
(MUGA ou técnica de primeira passagem)

2. Avaliacao basal ou seriada apds tratamento ou
evidéncias de toxicidade

Abreviaturas: Cl: cardiopatia isquémica ; IC : insuficiéncia
cardiaca; CPM: cintilografia de perfusao miocardica, Al : angina
instavel; IAM : infarto agudo do miocardio; * histéria de Cl,
IC, doenca cerebrovascular, diabetes com uso de insulina ou
insuficiéncia renal com creatinina sérica maior do que 2.0
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