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Resumo

O objetivo deste relato é mostrar a evolucao da
cardiotoxicidade (CTX) por quimioterdpicos em paciente com
linfoma por exames de imagens, destacando a importancia da
captacao miocardica de flGor-18 fluordeoxiglicose ('8F-FDC)
pela tomografia por emissao de pésitrons, acoplada a
tomografia computadorizada (PET/CT).

Feminino, 43 anos, com linfoma uterino, submetida
a histerectomia, trés esquemas de quimioterapia (QT),
sucessivamente, e radioterapia. Apresentou episédios
de insuficiéncia cardiaca aguda dois anos apds QT.
Ecocardiograma mostrou reducdo da fracao de ejecao do
ventriculo esquerdo (FEVE). Andlise retrospectiva do "®F-FDG
PET/CT observou elevagao da captagao miocérdica em todos
os exames durante o seguimento oncolégico.

Apesar da remissao oncoldgica, a paciente desenvolveu
IC com FEVE reduzida. Durante a QT, ocorreu aumento
difuso e significativo da captagao miocardica de "*F-FDG,
que precedeu a queda do desempenho cardiaco, e
pareceu refletir alteragdes metabélicas nos cardiomidcitos
relacionadas a CTX. A anadlise da captagao miocardica
de "®F-FDG modificaria o desfecho cardiolégico da
paciente? Esse questionamento é relevante, visto que
outros pacientes podem se beneficiar desse método como
marcador precoce de CTX.

Os exames de imagem sao imprescindiveis no
acompanhamento de pacientes com risco de CTX. O
ecocardiograma permanece como principal auxilio
diagnéstico, porém o "F-FDG PET/CT pode estar surgindo
como uma poderosa ferramenta para um diagnéstico mais
precoce dessa condicao clinica.
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Descricao

Paciente feminino, 43 anos, com linfoma difuso de grandes
células B uterino, estagio IlIB, submetida a histerectomia
seguida de quimioterapia (QT) e radioterapia (RT). Como
antecedente, possufa o diagnéstico de doencga renal
cronica em terapia de substituicao renal (TSR), devido a
ureterohidronefrose bilateral pela doenga primdria uterina.
Ecocardiograma pré-QT com hipertrofia ventricular esquerda
(HVE) concéntrica e fracdo de ejecao do ventriculo esquerdo
(FEVE) preservada (66%).

A paciente foi submetida a oito ciclos do esquema
terapéutico R-CHOP (Rituximabe, Ciclofosfamida,
Doxorrubicina, Vincristina). Por refratariedade ao tratamento
primdrio, realizou terapia de resgate com esquema R-ICE
(Mesna, Ifosfamida, Etoposideo, Carboplatina) quatro ciclos,
porém apresentou intolerancia a Carboplatina. O tratamento
foi alternado para GEMOX (Oxaliplatina, Gencitabina) e
finalizado ap6s quatro ciclos. Foi entao submetida a 28
sessoes de RT e, desde entdo, ndo apresenta sinais de recidiva
oncolégica.

Dois anos ap6s o inicio da QT, foi internada com quadro de
insuficiéncia cardiaca (IC). Novo ecocardiograma evidenciou
FEVE de 35%. Cintilografia de perfusdo miocardica mostrou
redugdo da FEVE (37%) pelo gated SPECT e hipoperfusao
transitéria nas paredes apical e inferosseptal do ventriculo
esquerdo (VE). A cineangiocoronariografia nao evidenciou
doenca arterial coronariana epicardica.

Desde entdo, ocorreram quatro internamentos por
descompensagdo da IC, o Gltimo ha um ano. Ressonancia
magnética cardiaca (RMC) evidenciou FEVE de 39% e realce
tardio, ndo isquémico, em parede inferolateral do VE.

No momento, a paciente encontra-se estdvel, em uso
de Carvedilol 25mg/dia, Losartan 100mg/dia e Furosemida
40mg/dia. A hipétese diagnéstica de cardiotoxicidade (CTX)
foi considerada a mais provavel como etiologia da IC com
FEVE reduzida (ICFER).

Evolucao dos exames de imagem cardiologica

Em virtude da evolugao do caso, os exames de imagem
cardfaca foram alocados cronologicamente, para melhor
entendimento (Figura 1). Observa-se uma queda da FEVE no
ecocardiograma realizado no momento do diagndstico da
IC. Essa FEVE teve uma recuperagao no ano de 2019, com
novos decréscimos nos ecocardiogramas seguintes, assim
como na RMC.
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Evolugdo dos exames cardiolégicos de acordo com o tratamento
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Figura 1 - Evolugdo dos exames cardiolégicos e da captagdo miocardica de fluordeoxiglicose-flior-18 ("F-FDG) na tomografia por emisséo de positrons,
acoplada a tomografia computadorizada (PET/CT) de acordo com o tratamento oncoldgico recebido. QT: quimioterapia; Eco: ecocardiograma; FE: fracdo de
ejecdo; HVE: hipertrofia ventricular esquerda; imp: importante; RT: radioterapia; IC: insuficiéncia cardiaca; IAo: insuficiéncia adrtica; IM: insuficiéncia mitral;
disc: discreta; mod: moderada; int: internagdo; RM: ressonéncia magnética; Nov: novembro; Jul: Julho; Ago: Agosto; Fev: Fevereiro; Mar: Margo; SUV: standard

uptake value; max: maximo. Imagem confeccionada com Biorender.com.

Em avaliacdo retrospectiva da captagdo miocdrdica de
fluordeoxiglicose-flGor-18 ("®F-FDC) pela tomografia por
emissao de positrons, acoplada a tomografia computadorizada
(PET/CT), nota-se aumento da captagao desde o primeiro
exame, realizado apés o inicio da QT. O standard uptake
value (SUV) méaximo permaneceu elevado nos exames
subsequentes, atingindo seu maior valor no dltimo exame.

Discussao

O diagnéstico de CTX persiste como importante desafio na
pratica clinica. No caso acima, CTX € a hipdtese mais provavel
apesar das poucas informagdes prévias a QT.

Mesmo com perfil de risco moderado para desenvolvimento
de CTX da paciente (dose elevada de antraciclico, HVE
por provavel hipertensdo arterial e TSR)," o primeiro
ecocardiograma foi realizado apenas dois anos ap6s o inicio
da QT. Medidas terapéuticas para tratamento da ICFER s6
foram instituidas quando houve descompensacao clinica da
IC. Nesse sentido, destaca-se a necessidade de uma interagao
multidisciplinar para maior prevengdo de complicagdes no
cuidado ao paciente oncolégico.?

Exames de PET/CT com '"SF-FDG sao realizados
rotineiramente nos pacientes com linfoma.? No caso relatado,
ap6s analise retrospectiva dos exames, foi identificado
um aumento da captagdo miocdrdica de "F-FDG. E qual
a relevancia clinica do aumento da captacao cardiaca de
"8F-FDG durante e p6s-QT? Apesar da resposta definitiva nao

estar clara na literatura, estudos sugerem que este aumento
pode ser um indicador precoce de CTX.*?

Borde et al.* observaram que, em pacientes com linfoma
tratados com doxorrubicina (doses >250mg/m?), o aumento
na captacao miocérdica de "*F-FDG poderia ser um marcador
precoce de CTX. Outro estudo com 69 pacientes com linfoma
de Hodgkin demonstrou aumento progressivo na captagao
cardiaca de "®F-FDG, durante tratamento, que persistiu seis
meses ap6s término da QT.°

Estudo em pacientes com linfoma Hodgkin e esquema
quimioterdpico primario contendo doxorrubicina, demonstrou
que o SUV de "®F-FDG do VE aumentou gradualmente ao longo
da QT. Ademais, quando os pacientes foram categorizados em
alto ou baixo SUV, a FEVE foi significativamente mais baixa
naqueles com SUV de VE elevado.®

Uma avaliagao de 121 pacientes com cancer de mama
que realizaram "®F-FDG PET/CT oncolégico e ecocardiograma
pré-QT demonstrou que, ao final do tratamento, o grupo
que desenvolveu CTX tendeu a apresentar aumento da
captacao de "F-FDG no VE associado a padrao difuso de
hipercaptacdo. Esse estudo também mostrou associacao
significativa da captagao de "®F-FDG no ventriculo direito com
o desenvolvimento de CTX.”

Dourado et al.® observaram elevagao significativa da
captacao miocdrdica de "F-FDG nos pacientes submetidos
a QT por linfoma. Em mais da metade dos pacientes, o SUV
méaximo no miocardio ventricular esquerdo aumentou mais
de 30% pds-QT, comparando-se com o exame pré-QT.
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E valido salientar que o padrdo miocardico de captagdo
de "8F-FDG pode apresentar certa variabilidade e os limites
de normalidade desse padrdo ainda ndo sao estabelecidos.
Fatores como sexo, idade, alimentagao rica em carboidratos
nos dias anteriores ao exame, obesidade, diabetes e algumas
medicagbes podem influenciar o consumo miocardico
de "F-FDG.° Apesar disso, existem padrées de captacao
miocardica considerados fisiol6gicos."

No caso descrito, com aumento progressivo do SUV
miocardico, pode-se considerar a paciente como seu
préprio controle. Esse aumento se manifesta de forma
diferente do estabelecido até o momento como captacao
fisiol6gica. '

Sendo assim, a analise da captagdo miocérdica de
"8F-FDQ alteraria o desfecho cardiol6gico dessa paciente?
Esse questionamento é relevante, dado que outros pacientes
podem se beneficiar do uso da PET como marcador precoce
de CTX. As informagoes de aumento da captagao, no inicio
da terapia, poderiam levar a uma estratégia de cardioprotegao
mais efetiva, com possivel melhora da sobrevida e reducao
da morbimortalidade.

Conclusao

O ecocardiograma mantém-se como o principal exame
de imagem no diagnéstico de CTX, porém a '®F-FDG PET/
CT pode ser uma poderosa ferramenta para seu diagndstico
mais precoce.
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