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Resumo

Fundamento: A cintilografia de perfusao miocardica (CPM) é um método nao invasivo extremamente til na avaliacao
de isquemia em portadores de doenca coronariana. Entretanto, persiste o conceito de que nao seria um bom método
para os portadores de doenca coronariana multiarterial.

Objetivo: Avaliar o valor da CPM com gated-SPECT na identificacao de isquemia induzida por estresse farmacolégico
em pacientes com diagnéstico de doenca coronariana obstrutiva multiarterial.

Métodos: Foram incluidos 68 pacientes com diagndstico de doenca coronariana obstrutiva multiarterial pela
cineangiocoronariografia (cine) para realizacao de CPM sob estimulo farmacolégico com dipiridamol. Os exames foram
analisados por dois médicos nucleares sem prévio conhecimento do resultado da cine.

Resultados: Dos pacientes, 64 (92,8%) apresentaram alteracao nas imagens de perfusao e 4 (7,2%) apresentaram
perfusao normal, sendo que, destes, trés apresentaram alteracoes funcionais na andlise do gated-SPECT.

Conclusao: A CPM mostrou-se de grande valor na identificacao de pacientes portadores de doenca coronariana
multiarterial, ja que a maioria dos pacientes apresentou alteracoes perfusionais sugestivas de isquemia. (Arq Bras
Cardiol 2011; 97(3) : 194-198)

Palavras-chave: Reperfusao miocardica, doenca da artéria coronaria/cintilografia, cintilografia/uso diagnéstico,
dipiridamol.

Abstract
Background: Myocardial perfusion radionuclide imaging (MPRI) is a noninvasive method extremely useful for evaluating ischemia in patients with
coronary disease. However, the idea that this method would not be effective for patients with multivessel coronary disease is still entertained.

Objective: Assess the value of MPRI with gated-SPECT for tracing pharmacological stress-induced ischemia in patients with multivessel
obstructive coronary disease.

Methods: We evaluated 68 patients with multivessel obstructive coronary disease applying coronary angiography for performing MPRI under
pharmacologic stress with dipyridamole. The tests were analyzed by two nuclear medicine physicians without prior knowledge of the result of
the coronary angiography.

Results: Gated-SPECT revealed that, out of the patients, 64 (92.8%) showed images of perfusion abnormalities and 4 (7.2%) showed normal
perfusion, given that three of the latter showed functional changes.

Conclusion: MPRI has shown high value for identifying patients with multivessel coronary disease, since most patients had perfusion
abnormalities indicative of ischemia. (Arq Bras Cardiol 2011; 97(3) : 194-198)
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Introducao

As doengas cardiovasculares sdo a principal causa de morte no
mundo, dentre as quais, destaca-se a doenca arterial coronariana
(DAC)', cuja identificagao precoce permite tratamento rapido e
modificacdo do prognéstico.

Segundo os principios fisiol6gicos da cascata isquémica, as
alteragoes da perfusao miocardica sao as primeiras a ocorrer
durante episédios de isquemia. Dai a relevancia dos métodos
capazes de avaliar as alteragdes da perfusao (fluxo sanguineo e a
reserva de fluxo), através de informagdes provenientes de métodos
ndo invasivos. Do grupo de pacientes com DAC, aqueles com
lesdo de tronco da corondria esquerda e com doenga multiarterial
sao os de maior risco de eventos adversos>>.

O principal objetivo dos métodos diagndsticos ndo invasivos é
identificar o grupo de maior risco, onde a revascularizacao resulta
em melhora dos sintomas e da sobrevida®. A cintilografia de
perfusdo miocardica (CPM) destaca-se por detectar alteragdes da
perfusdo miocérdica e da fungao ventricular esquerda, auxiliando
no diagnostico de DAC, sendo de grande valor no processo de
decisao clinica®®.

Estudos da década de 80 ja mostravam que a extensao da
anormalidade de perfusao pela CPM tem importante associacao
com eventos adversos (morte cardiaca e infarto agudo do
miocdrdio ndo fatal). Ou seja, dos pacientes que apresentam dor
toracica e suspeita de DAC, o risco de morte cardiaca ou de IAM
aumenta conforme o ndimero de segmentos com hipoperfusao
reversivel sugestiva de isquemia’. Esse conceito aplica-se nao
somente a CPM de estresse por exercicio, mas também ao
espectro dos diversos procedimentos da medicina nuclear, com
estresse farmacoldgico®.

Anteriormente, quando o método oferecia apenas informagoes
da perfusao miocardica, trazidas com avaliagdo relativa entre
a perfusdo de uma parede em relagao as demais, existia o
conceito de que a CPM poderia subestimar ou ndo identificar
alteragdes perfusionais quando mdiltiplos territdrios arteriais de
irrigagao estivessem comprometidos (a chamada hipocaptagao
balanceada)®. Acreditava-se que, na presenca de doenga triarterial
de igual gravidade, uma hipoperfusio homogénea pudesse
ocorrer levando a um resultado falsamente negativo do exame.

Entretanto, tal fato é incomum, pois é extremamente raro
encontrar lesdes coronarianas mdltiplas com o mesmo grau de
estenose, e, se presentes, ndo é esperado que elas levem a mesma
redugdo regional de fluxo. Desigualdades de fluxo regional em
vasos com estenose de gravidade semelhante ocorrem devido
a presenca de circulacao colateral, de forgas de compressao e
de outros mecanismos ainda nao identificados'. Ha poucos
dados na literatura mundial sobre a incidéncia da hipocaptacao
balanceada®.

Com o advento da sincronizacao das imagens da perfusao
ao eletrocardiograma (técnica de gated-SPECT), é possivel
avaliar a fungao do ventriculo esquerdo (VE) e também detectar
alteragoes regionais da contratilidade e do espessamento sistélicos,
aumentando a acuracia na deteccdo de doenga cardiovascular
de alto risco™"3.

Nossa hipdtese é que a CPM realizada pela técnica de gated-
SPECT possa detectar com grande sensibilidade os pacientes
acometidos em miuiltiplos territérios arteriais.

(Arq Bras Cardiol 2011; 97(3) : 194-198)

Objetivos

O objetivo primario deste trabalho é avaliar o valor da CPM
com gated-SPECT em identificar isquemia induzida por estresse
farmacolégico com dipiridamol, em um grupo de pacientes
com diagndstico confirmado de doenca coronariana obstrutiva
multiarterial pelo cateterismo cardiaco.

Como objetivo secundario, pretendemos verificar o valor
adicional das variaveis funcionais obtido pelo gated-SPECT na
identificacdo dos portadores de obstrugdo multiarterial que,
eventualmente, apresentarem perfusao miocardica normal.

Métodos

Trata-se de estudo transversal em um grupo de 68 pacientes
submetidos a cateterismo cardiaco, no Instituto Dante Pazzanese
de Cardiologia, durante o periodo de dezembro de 2009 a
setembro de 2010, com diagnéstico de doenga obstrutiva
coronariana maior do que 50%, em pelo menos trés vasos
epicardicos de territorios vasculares diferentes, devendo incluir os
trés itens a seguir: 1) artéria descendente anterior ou algum dos seus
ramos diagonais, desde que sejam de grande calibre e importancia
anatoémica; 2) artéria circunflexa ou algum dos ramos marginais,
desde que sejam de grande calibre e importancia anatémica; 3)
artéria corondria direita.

ApOs selecionados, os pacientes foram encaminhados para
a realizacdo da CPM pela técnica de gated-SPECT, utilizando o
radiofarmaco *™Tc-sestamibi associado ao estresse farmacoldgico
com dipiridamol, pelo protocolo padrao de dois dias. A dose
administrada de dipiridamol foi de 0,56 mg/kg/min, durante 4
minutos, sendo 0,31 mCi/kg de MIBI-*™Tc injetado no segundo
minuto apds o término da infusao venosa de dipiridamol.

As imagens foram adquiridas na gama camara modelo
Millennium VG (GE Medical Systems, Milwaukee, EUA), dotada
de dois detectores de cintilagdo, angulados a 90 graus, com
colimadores de furos paralelos de alta resolugao e baixa energia.
As imagens foram adquiridas 60 minutos apds a injecdo do
radiofarmaco nas duas fases (basal e apés dipiridamol). Os efeitos
adversos apresentados durante a administragao do dipiridamol
eram revertidos prontamente com o uso de aminofilina
endovenosa na dose de 1,0 mg/kg/min. As imagens cintilogréficas
foram processadas pelos softwares QPS para perfusao e QCS para
andlise da fungdo ventricular. A andlise das imagens de perfusao
empregou a avaliagao qualitativa padrao.

Todos os pacientes foram submetidos a8 CPM em até 60 dias
ap6s o cateterismo cardiaco, antes do tratamento das lesoes
coronarianas por meio de cirurgia ou angioplastia, ndo tendo
sido adiado o procedimento terapéutico em virtude da realizagao
do exame. Os pacientes foram encaminhados para a realizacao
do exame de acordo com a indicacdo do médico assistente.
As imagens foram avaliadas por dois médicos especialistas em
medicina nuclear sem prévio conhecimento do resultado do
cateterismo.

Medicamentos betabloqueadores e vasodilatadores foram
suspensos por 24 horas, apenas por ser esta a rotina padronizada
na Secao.

Critério de inclusao:

e Pacientes com lesao obstrutiva coronariana maior
que 50% nas trés artérias coronarias confirmada por
cateterismo cardiaco.
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Critérios de exclusao:
e Pacientes com instabilidade clinica ou hemodinamica
(dor torécica nas dltimas 48 horas, arritmias complexas).
* Pacientes que realizaram tratamento do(s) vaso(s)
acometido(s) por meio de cirurgia ou angioplastia antes
da realizagao da cintilografia.

*  Contraindicagao ao dipiridamol.

e  Fibrilagdo atrial.

*  Asma/bronquite.

* Uso de cafefna ou xantinas nas 24 horas prévias a

realizacdo do exame.

Todos os pacientes receberam explicagao sobre o estudo e
assinaram termo de consentimento informado antes do inicio
do trabalho. O estudo teve inicio ap6s submissao e aprovacao
do comité de ética e pesquisa local.

O resultado das CPM em relagao a presenga de alteragoes
perfusionais, como a presenca de isquemia, e sua magnitude
(intensidade e extensao) de forma qualitativa (discreta, moderada
e grave) foram analisados. Além disso, foram verificadas as
alteragdes funcionais, como dilatagao da cavidade do VE apés
o estresse (sendo considerado andlise visual mais quantitativa,
TID > 1,23), queda da fragdo de ejegao do VE apds estresse
em comparagdo ao repouso superior a 5%, presenga de
captagao pulmonar do radiofdrmaco ap6s o estresse e alteragoes
segmentares da contratilidade e do espessamento sistélico, mesmo
na auséncia de alteragbes da perfusao miocardica.

A andlise estatistica foi realizada pelos testes do qui-quadrado
de Pearson, teste exato de Fisher, t de Student e o nao paramétrico
de Mann-Whitney. A Gnica varidvel continua comparada foi a
idade, que ndo rejeitou o teste de normalidade de Shapiro. Para
a andlise inferencial, foi considerado um nivel de significancia
estatistica de 5% (p = 0,05) e todos os testes tiveram conclusao
sob hipdtese bicaudal.

A especificidade ndo foi calculada, pois nao houve um grupo
controle de pacientes isentos de lesdo coronariana.

Resultados

Quanto as caracteristicas clinico-epidemiolégicas da
populagdo, dos 68 pacientes incluidos no estudo, a maioria era
do sexo masculino (66,2%). As caracteristicas demograficas estao
demonstradas na Tabela 1.

Quanto aos achados da cintilografia com gated-SPECT,
dos 68 pacientes avaliados, 64 (92,8%; IC 84,86 - 98,10)
apresentaram alteracdo na perfusao miocérdica e 4 (7,2%; IC
1,90 - 15,13) apresentaram perfusao normal, sendo que, destes,
trés apresentaram alteragbes funcionais (chamamos de critérios
de mau prognéstico) na andlise do gated-SPECT. Dos 64 pacientes
com alteracao perfusional, 61 (95,3%) também apresentaram
critérios de mau prognéstico (Figura 1).

Apenas um (1,5%; IC 1,13 - 13,18) paciente apresentou tanto
a perfusao quanto os parametros funcionais normais.

Ao analisar os critérios de mau progndstico, foram encontrados
25 pacientes (39,1%) com queda maior que 5% da fragao de
ejecao do VE (FEVE), 57 (82,6%) com alteragao no espessamento
sistélico em ao menos uma das paredes do VE, 45 (65,2%) com
dilatagao transitéria do VE apds o estresse e trés (4,3%) com
captagao pulmonar do radiofarmaco.

Quanto as variaveis que pudessem influenciar na presenca
dos critérios de mau prognéstico, nao foi encontrada associacao

estatistica com os fatores de risco para doenca cardiovascular que
explicassem estes achados (Tabela 2). Também nao se verificou
associagao entre esses achados funcionais no gated-SPECT e as
alteragoes importantes da anatomia coronariana, como, por
exemplo, presenca de lesdo grave em terco proximal da artéria
descendente anterior ou no tronco da coronaria esquerda.

Aavaliagao da presenca dos achados da perfusao foi realizada
apenas em “presente” ou “ausente”, ndo sendo feita a andlise por
territério arterial. Do total, 27 pacientes apresentaram mdiltiplos
defeitos perfusionais.

A sensibilidade do método na deteccao de qualquer
anormalidade no gated-SPECT foi de 88,40% (IC 95%; 78,4-94,90)
quando se avaliaram defeitos perfusionais e funcionais.

Discussao

A CPM é um método diagnéstico nao invasivo bem
estabelecido no diagndstico de DAC e na estratificacao de
risco cardiovascular. Um de seus objetivos é identificar a
presenga de isquemia miocardica, de forma direta, pela
presenca de alteragao da perfusao apés o estresse, ou indireta,
através dos achados funcionais sugestivos de isquemia
induzida pelo estresse.

A principal informacao que tal exame oferece é a
hipocaptagao relativa do radiofdrmaco apés o estresse de uma
das paredes do miocardio em relagdo as demais e ao estudo
basal. Quando presente, tal achado sugere a existéncia de
isquemia miocdrdica naquela parede'®.

Entretanto, a divida de se, na DAC multiarterial que afeta
todos os leitos vasculares, o grau de isquemia poderia ser
subestimado devido a hipoperfusao ser balanceada (ja que
todas as paredes do miocdrdio receberiam menos sangue
marcado com o radiofarmaco) persiste. Nessa situacao, nao
haveria segmentos de referéncia normais na cintilografia para
comparar com os segmentos supridos por vasos estenosados.
E todos os segmentos se mostrariam iguais.

Porém, a partir de 1997, com a evolugao técnica trazida pelo
gated-SPECT, o estudo da perfusao passou a ser sincronizado
ao eletrocardiograma, obtendo-se também informagoes
funcionais, como a andlise da contratilidade e do espessamento
sistélicos global e regional nas etapas basal e ap6s o estresse’.
Outras informagoes importantes adicionadas foram os indices
de FEVE basal e ap6s o estresse. Quando ha queda da FEVE
superior a 5% apos o estresse em relagdo ao basal, também se
pode pensar em isquemia induzida pelo estresse'.

Shirai e cols.”> demonstraram que a alteragao de
contratilidade aumenta a sensibilidade para a deteccao de

Caracteristicas demogréaficas da populagéo (n = 68)

. Populagéo
Variaveis
n %

Sexo (Masc.) 45 66,2
HAS 62 91,2
DM 38 55,9
DLP 38 55,9
Obesidade 14 20,6
Tabagismo 16 23,5

HAS - Hipertenséo arterial sistémica; DM - Diabete melito; DLP - Dislipidemia.

(Arq Bras Cardiol 2011; 97(3) : 194-198)
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pacientes multiarteriais, quando comparado com a alteragao
de perfusao isolada, corroborando os dos dados do presente
estudo™. Nesse mesmo estudo, o método mostrou-se
seguro para ser realizado em pacientes portadores de DAC
multiarterial, ja que nao houve eventos como IAM ou morte.

Nesse computo, destacam-se os achados que, mesmo
diante de imagens de perfusdo normais, podem significar
doenga multiarterial e mau prognéstico. Estudos publicados
previamente mostram que a CPM pela técnica de gated-SPECT
pode adicionar valor prognédstico e diagndstico as imagens
apenas da perfusao miocdrdica®'>'8.

Dos achados funcionais obtidos pelo gated-SPECT,
destacam-se a captagdo pulmonar e a dilatagdo transitéria
isquémica do VE durante o estresse.

A captagao pulmonar significa que uma substancial
quantidade do radiofdarmaco é aparente nos ramos
pulmonares durante o estresse, estando ausentes no repouso.
Ela demonstra que o paciente pode ser portador de doenga
multiarterial, além de apresentar elevagao da pressao arterial
pulmonar durante o esforgo.

A dilatacao transitéria do VE refere-se a um padrao de
imagem em que esta cavidade parece maior durante o
estresse em comparagao ao repouso. Em pacientes onde
todo o VE parece mais dilatado no estresse, é provével que
haja associagdo com isquemia extensa e disfungao sistélica

pés-isquemia prolongada, resultando em disfuncao ventricular
esquerda apds o estresse, sem que esta esteja presente na
fase basal.

Chama-se atencao para a possibilidade de a silhueta
epicardica parecer similar tanto no estresse quanto no
repouso, associado a dilatagdo do VE. Tal achado poderia
significar a presenca de isquemia subendocardica difusa, que
também estaria associada a DAC mais extensa, e, portanto,
mais grave. A presenca desses dois achados classifica o
paciente como de alto risco para eventos cardiovasculares'* .

No presente estudo, apenas um paciente dos 68 analisados
nao mostrou alteragdes da perfusdo ou da fungao ventricular
pela técnica de gated-SPECT. Ao verificar a anatomia
coronariana do paciente, percebemos que as lesoes nos trés
vasos ocasionavam estenoses entre 50 e 70% de sua luz.

Lima e cols® estudaram 143 pacientes triarteriais,
comparados com 112 controles sem lesao corondria, uni ou
biarteriais, e concluiram que a combinagao de alteracao
perfusional com a analise funcional aumenta a sensibilidade
(88%) para detectar doenga coronaria grave. Esses dados
corroboram a sensibilidade encontrada em nosso estudo.

Como limitagoes do presente estudo, esta o fato de que
apenas um paciente apresentou a CPM completamente
normal (tanto alteracoes perfusionais quanto funcionais). Os
demais pacientes, que apresentaram perfusao normal e que

Critérios de mau prognéstico e alteracao da perfusao

95,30

100,00

75,00

75,00 1

% 50,00 T

25,00 1

0,00 -
Nao
p-valor (Fisher):

Alteragéo da perfusao

Sim

0,211

| [ Auséncia de critérios de mau prognostico ll mau prognostico

- Correlagdo entre alteragéo de perfuséo e critérios de mau prognostico.

Associagao entre fatores de risco cardiovascular e critérios de mau progndstico

Critérios de mau progndstico

P-valor dos testes

Variaveis Nao (n=4) Sim (n = 64)
n % n % Pearson Fisher

Sexo (Masc.) 2 50,0 43 67,2 0,46 0,33
HAS 4 100,0 58 90,6 0,91 1
DM 2 50,0 36 56,2 0,76 1
DLP 2 50,0 36 56,2 0,81 0,65
Obesidade 1 25,0 13 20,3 0,57 1
Tabagismo 0 0,0 16 25,0 0,47 0,58

HAS - Hipertenséo arterial sistémica; DM - Diabete melito; DLP - Dislipidemia.

(Arq Bras Cardiol 2011; 97(3) : 194-198)
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eram portadores de doenca multiarterial, foram identificados
pela presenca de alteragbes funcionais. Além do fato do
ndmero de pacientes incluidos ser igual a 68.

A principal dificuldade na inclusao de pacientes foi o nao
comparecimento na data agendada. Outras dificuldades
foram: o fato da analise da CPM ter sido feita apenas de forma
qualitativa, segundo a rotina do servigo no momento em que
o trabalho foi realizado, nao sendo avaliada a porcentagem
de area acometida; ter sido avaliada apenas a presenca ou
nao de isquemia, sem a correlagao com o territério arterial,
porém, dados da literatura mostram que poucos (13-50%)
pacientes multiarteriais tém alteracao perfusional em mdiltiplos
territorios'> 122,

Esperamos provar com este material que, conforme o
observado no grupo de pacientes estudados, a cintilografia
miocardica pela técnica de gated-SPECT consegue, de forma
satisfatoria, identificar alteracao da perfusao nos pacientes com
acometimento multivascular, principalmente se associando as
informagoes perfusionais as funcionais.
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