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RESUMO

O presente trabalho de conclusdo visa comparar objetivamente dois métodos de
imagem, a ecocardiografia bidimensional e o gated-SPECT, que realizam a avaliacao da
funcdo ventricular esquerda com acuracidade e reprodutibilidade, frente aos quadros
clinicos encontrados.

Palavras-Chave: Ecocardiografia bidimensional, Gated-SPECT e fracdo de ejecdo do
ventriculo esquerdo.



ABSTRACT

This final project aims to compare objectively two imaging methods, two-
dimensional echocardiography and gated-SPECT, conducting the assessment of left
ventricular function with accuracy and reproducibility, compared to clinical pictures
found.

Keyword: Two-dimensional echocardiography, Gated-SPECT and left ventricular
ejection fraction.
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INTRODUCAO

A avaliagdo da funcdo ventricular esquerda é um dos fatores mais importantes
para o diagnéstico e progndstico das cardiopatias, sejam elas adquiridas ou congénitas.

Atualmente, existem vdrias modalidades que realizam esta avaliacdo, incluindo a
ecocardiografia, a tomografia computadorizada por emissdo de féton tnico (SPECT), a
tomografia computadorizada por emissao de poésitron (PET), a ressonincia magnética
cardiaca e a ventriculografia radioisotdpica.

Os estudos comparativos dos métodos de avaliacio da funcdo ventricular
esquerda existentes, possuem um nimero limitado de pacientes comparando a fracdo de
ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE) avaliada pela ecocardiografia bidimensional
(ECO 2D) e pela tomografia computadorizada por emissao de féton tnico sincronizada
com eletrocardiograma (Gated-SPECT). O Gated SPECT € uma ferramenta clinica
confidvel para avaliacdo da FEVE, com boa correlacio comparada ao ECO 2D. Ela
pode ser usada rotineiramente como uma alternativa para pacientes com visualizacdo de
acustica pobre e deve ser realizada rotineiramente em aquisicoes de perfusao
miocérdica.

Os métodos ndo invasivos para avaliar a doenca arterial coronariana e a funcao
ventricular esquerda sdo fundamentais, uma vez que a evidéncia clinica de doenca pode
ndo refletir sua gravidade real. A isquemia silenciosa € muito comum e o médico que
espera pela angina para diagnosticar se o paciente tem doenca coronariana grave pode
ndo detectar muitos desses pacientes.



OBJETIVOS

Realizar uma andlise comparativa entre dois métodos de imagem, na tentativa de
identificar o melhor custo/beneficio para a avaliacdo da funcao ventricular.



METODOLOGIA

Foram realizadas pesquisas nos bancos de dados da MEDLINE, dos
PERIODICOS.CAPES ¢ no PUBMED, buscando artigos que correlacionassem as
palavras echocardiography and gated-SPECT, sem data de inicio até 31 de dezembro de
2015.



GATED SPECT

A medicina nuclear realiza estudos essencialmente fisiologicos, refletindo o
estado funcional e metabdlico da funcdo cardiaca. O estresse fisico ou farmacoldgico
detecta regides com menor reserva miocardica disponivel, comparando as imagens com
as de repouso. A avaliacdo funcional pela cintilografia pode demonstrar se determinada
estenose corondria promove desequilibrio entre oferta e demanda de oxigénio em
condig¢des fisioldgicas variadas.

Tendo como objetivo primordial a avaliagdo da perfusdo miocardica, o Gated
SPECT também permite realizar a avaliagdo do fluxo sanguineo miocardico regional
através de radiotracadores, tais como Télio, 99mTc_Sestamibi ou 99I’“Tc—Tetrofosmin, 0s
quais apresentam distribui¢do diretamente proporcional a perfusdo miocardica, tanto em
repouso quanto durante estresse cardiovascular. Sendo assim, o Gated SPECT ¢ capaz
de avaliar a circulagdo corondria e o comprometimento da reserva de fluxo.

Ap6s a injecdo do radiotragador escolhido, o isétopo € extraido do sangue pelos
midcitos vidveis sendo retido por certo tempo dentro do midcito. Entende-se por
viabilidade miocardica casos em que o estado do miocardio € potencialmente reversivel,
com preservacdo da integridade da membrana celular e da atividade metabdlica que
mantém a fun¢do celular, mesmo na auséncia de contratilidade dos midcitos secundaria
as isquemias de repeticao.

Sinal de localizacao do evento de cintilagio do apice do coracao
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Fig. 1 Captagdo pela gama cdmara dos fotons emitidos. As emissoes sdo captadas por um colimador com
furos paralelos, permitindo que os fotons interajam com um detector de cristal e sejam registrados como
eventos de cintilagdo. O evento é localizado com base no local em que o foton interage com o cristal.
(Braunwald’s heart disease: a textbook of cardiovascular medicine. 10th edition. Elsevier, 2015).

O controle do fluxo arterial tem sido estudado de forma intensa, mas, apesar dos
esforgos, os fatores reguladores criticos ainda nao sdo totalmente conhecidos. Sabemos
que a perfusdo miocardica depende do controle da resisténcia dos vasos corondrios em
individuos normais e dos portadores de doenca obstrutiva desses vasos. Os pacientes
com lesdo obstrutiva critica, e, portanto, predominante na produgdo de resisténcia,
apresenta a regulacdo no local do segmento estendtico em razao do estresse transversal
produzido pelo aumento da velocidade do fluxo sanguineo laminar e da parede do vaso,



que libera metabdlitos como o &4cido nitrico, um potente vasodilatador. Quando a
resisténcia ndo € critica, o fluxo é regulado pelas arteriolas, que s@o os vasos de reserva
primdria da circulag@o corondria. O fluxo sanguineo corondrio € influenciado por forcas
mecanicas em razdo da agdo direta sobre o calibre da obstrucdo e indireta sobre o tono
vasomotor. Como os vasos cursam dentro do musculo cardiaco, a dindmica do fluxo €
afetada pelas forcas mecanicas da contracdo e relaxacdo do ciclo cardiaco. Essa acdo
produz o padrdo caracteristico dos fluxos arterial e venoso na perfusao do miocardio.

Os fétons sdo emitidos a partir do miocdrdio em propor¢ao a magnitude da
captacao do radiois6topo, relacionado a perfusdo. Ao serem capturados em uma camara
gama, os fétons de raios gama, a informacgdo captada € convertida em dados digitais,
representando a magnitude da captacdo e a localizacdo da emissdo. Os fétons gama
emitidos colidem ao longo do trajeto com um detector de cristal, onde sdo absorvidos e
convertidos em eventos luminosos visiveis (cintilagao).

Um radiofdrmaco especifico para refletir a perfusdo miocérdica seria distribuido
e captado pelos midcitos de forma homogénea e proporcional ao fluxo sanguineo
regional.

Sabemos que a compreensdo desses mecanismos em seres humanos passa
necessariamente pelos estudos ndo invasivos, como a metodologia radioisotdpica.
Assim, de uma forma simplificada, vemos que a regulacdo da resisténcia se dé entre as
arteriolas com < 150 micras de didametro. Quando submetidas a algum tipo de estresse,
essas arteriolas se dilatam, sua resisténcia diminui e o fluxo sanguineo aumenta
proporcionalmente, demonstrando a reserva regional.

Na cintilografia de perfusdo miocardica, os radionuclidios infundidos via
intravenosa sdo captados pelos tecidos cardiacos proporcionalmente em relacdo a
perfusdo; assim, dreas de menor captagcdo representam as regides de isquemia absoluta
ou relativa. Por essa razdo, usa-se a cintilografia de perfusao miocardica com teste de
estresse para avaliar pacientes com dor tordcica de origem indeterminada, para definir a
significancia funcional de estenose coronariana ou vasos colaterais visualizados na
angiografia e avaliar o sucesso das intervengdes de reperfusdo (p. ex., RM, intervengao
percutanea e trombolise). Apds IM agudo, a cintilografia de perfusdo miocardica pode
auxiliar na estimativa do progndstico, pois pode revelar a extensdo da alteracdo da
perfusao decorrente do IM agudo, extensdo da cicatriz decorrente de infartos anteriores
e drea residual em torno do infarto ou outras dreas de isquemia reversivel.

O TI*' radioativo, que age como andlogo do potdssio foi o tracador original
usado no teste de esforco. E injetado no pico do esforco e captado em imagem por
SPECT, seguido, 4 h depois, de nova injecdo de metade da dose original durante o
repouso e repeticdio do SPECT. O objetivo desse protocolo € avaliar os defeitos
reversiveis de perfusdo que podem exigir intervencdo. Apds o teste de esforco, o
desequilibrio de perfusdo entre dreas irrigadas por artérias corondrias normais e artérias
distais a estenose aparece como diminuicdo relativa da captacdo de TI* nas 4reas
irrigadas pelas artérias estenosadas. A sensibilidade do teste de esforco com TI*' para
DAC ¢ semelhante quando se usa o método de imagem apds esfor¢co ou estresse

farmacologico.
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Fig. 2 Imagens padrdo do SPECT. A, Cada uma das imagens no eixo curto representa uma porc¢ao das
paredes anterior, lateral. inferior e septal. B, Imagens no eixo longo vertical representam a parede
anterior, o dpice e a parede inferior. C, Imagens no eixo longo horizontal representando o septo, o dpice e
a parede lateral. (Braunwald’s heart disease: a textbook of cardiovascular medicine. 10th edition.
Elsevier, 2015)

Uma vez que as caracteristicas da imagem com TI*' ndo sdo ideais para camera
gama, foram desenvolvidos diversos marcadores de perfusio miocdrdica com Tc”™:
sestamibi (geralmente utilizado), tetrofosmina e teboroxima. Os protocolos incluem 2
dias de estresse-repouso, 1 dia de repouso-estresse € 1 dia de estresse-repouso. Alguns

protocolos usam dois is6topos (T1*! e Tc*™), embora essa abordagem seja dispendiosa.



Com qualquer um desses marcadores, a sensibilidade é de cerca de 90%, e a
especificidade de aproximadamente 71%.

Outros radionuclidios incluem 4cidos graxos marcados com I'**, que produzem
cold spots (defeitos de perfusdo) no local do miocardio isquémico; citrato de Ga”’, que
se acumula nos locais de inflamacdo ativa (p. ex., cardiomiopatia inflamatéria aguda); e
metaiodobenzilguanidina marcada com ' um andlogo de neurotransmissor captado e
armazenado em neuronios do sistema nervoso simpdtico e utilizado em pesquisa para
avaliar insuficiéncia cardiaca, diabetes, determinadas arritmias e displasia arritmogénica
do VD.

A atenuacgio da atividade miocardica por tecidos moles sobrejacentes pode
provocar resultados falso-positivos, porém com o avango tecnolégico a corre¢do de
atenuacgdo e de pequenos artefatos vem impedindo a repeticao de exames,
principalmente em idosos ou portadores de doencas que limitam o posicionamento
prolongado dos pacientes.. Os artefatos de movimento do paciente, quando pequenos,
podem ser corrigidos nas posi¢des vertical e horizontal. A correcdo de atenuacgdo, pela
mama ou diafragma, € realizada por programas especiais ou com fontes de emissao que
variam a depender das fabricas.

Apesar das diferencas entre os marcadores de perfusdo miocardica, inimeros
estudos clinicos em diversas populacdes nao conseguiram demonstrar diferencas
significativas entre os diversos agentes. Do ponto de vista clinico, imagens obtidas apés
exercicio ou teste medicamentoso mostram resultados semelhantes e todos os agentes
sdo apropriados para a andlise da perfusdo miocérdica e da insuficiéncia corondria.

ECOCARDIOGRAFIA

A ecocardiografia € o método padrao ouro para avaliacdo da fun¢do cardiaca em
pacientes com doenga cardiaca conhecida ou suspeitada.

Apesar do desenvolvimento de outros métodos diagndsticos ndo invasivos, o
ecocardiograma com Doppler, ou simplesmente ecocardiograma (eco) continua
ocupando uma situagdo de destaque na avaliagdo cardioldgica ndo invasiva pela sua
versatilidade diagnéstica, disponibilidade, custo-efetividade e abrangéncia de
informacdes morfofuncionais do coragdo. Além de apoio diagndstico, o exame fornece
elementos para orientacdo terapéutica e avaliagdo progndstica. Vantagens adicionais do
método incluem inocuidade (auséncia de radiacdes ionizantes) e portabilidade (uso a
beira do leito em UTI, ber¢ério, centro cirtrgico e unidade pos-operatoria).

O ecotranstordcico convencional completo (ETT) inclui as imagens
bidimensionais ¢ modo-M, bem como as diversas modalidades de Doppler espectral e
mapeamento de fluxo em cores, acrescidos do Doppler tecidual. O ecotransesofagico
(ETE) expandiu o alcance diagnéstico do método, compensando limitagdes do acesso
transtordcico, facilitando a utilizacdo intra-operatéria (cirurgias cardiacas ou
extracardiacas) e a monitorizagdo de procedimentos intervencionistas na sala de
hemodinamica. O ecocardiografia de estresse, isolado ou associado ao uso de contraste,
aumentou as possibilidades de investigacdo da doenca coronariana. O progresso



tecnoldgico dos udltimos anos tornou factivel o eco tridimensional, embora ainda pouco
disponivel, com potencial adicao diagnostica ao exame convencional.

As diversas técnicas utilizadas no exame ecocardiografico se baseiam na
aplicagdo do ultrassom. Feixes de ondas acusticas de alta frequéncia, em uma faixa
inaudivel (2 a 10 MHz), sdao emitidos por transdutores e penetram tecidos de densidade
varidvel nas chamadas janelas acusticas. Ao incidir em interfaces de estruturas com
diferentes densidades acusticas, as ondas parcialmente refletidas sdo captadas pelo
mesmo transdutor e transformadas em sinal elétrico. O processamento eletronico do
sinal € realizado por computacdo, que analisa variacOes na intensidade e tempo de
transmissdo das ondas, gerando imagens planares bidimensionais dindmicas em
tempo real das estruturas cardiacas.

As imagens bidimensionais podem ser obtidas utilizando o ultrassom refletido
com frequéncia fundamental (igual a emitida) ou real¢cadas com a andlise de frequéncias
harmonicas. A andlise da variacdo entre as frequéncias do ultrassom emitido e refletido
(efeito Doppler) possibilita a determinac¢do das velocidades do fluxo sanguineo, dando
origem as diversas modalidades de estudo com Doppler e podendo avaliar planos
tomogréficos setoriais pelas janelas paraesternal esquerda (cortes longitudinais e
transversais), apical (2, 4 e 5 camaras), supraesternal e subcostal.




Fig. 3 Imagens de ecocardiografia bidimensional de vdrias outras visualizacdes tomograficas:
visualiza¢do do eixo longo paraestemal (a direita em cima), via de entrada ventricular direita ao plano
paraesternal (2 direita no meio), visualizacdo do eixo curto paraesternal (a direita abaixo), visualizagdo
das q uatro camaras apicais (abaixo a esquerda), visualizacdo apical das duas camaras (abaixo a direita),
subcostal q uatro camaras e eixo curto (no meio a esquerda e abaixo) e visualizacdes supraesternais dos
eixos longo e curto (acima a esquerda). Essas imagens sdo similares a aparéncia do d iagrama em B. AL =
anterolateral; Ao = aorta; Asc = aorta ascendente; VA = valva aodrtica; SC = seio coronariano; Ads =
aorta descendente; AE = atrio esquerdo;VM = valva mitral; AP = artéria pulmonar; MP = miisculo
papilar; PP = parede posterior; AO = atrio direito; APD = artéria pulmonar direita;VD = ventriculo
direito; VCS = veia cava superior; SV = septo ventricular. (Braunwald’s heart disease: a textbook of
cardiovascular medicine. 10th edition. Elsevier, 2015)

A técnica unidimensional ou modo-M (M de movimento) consiste na
representacao grafica da profundidade x tempo, indicando a movimentagao de estruturas
ao longo de uma linha tnica, selecionada a partir da imagem bidimensional. E utilizada
para medir didmetros das camaras e avaliar espessura ou mobilidade de estruturas
cardiacas.

O Doppler tecidual (DT) constitui outra aplicacao clinica do estudo com Doppler
para medir as velocidades de deslocamento do miocérdio. As velocidades sistélicas,
algumas vezes, sdo uteis para avaliacdo da contratilidade segmentar e do sincronismo do
ventriculo esquerdo (VE). Por outro lado, as velocidades diastdlicas, na por¢ao basal do
VE ao nivel do anel mitral sdo utilizadas no estudo da funcdo diastdlica e estimativa da
pressao venocapilar esquerda.

A ecocardiografia, além de ser uma excelente técnica tomografica para andlise
da anatomia cardiaca, possibilita também a obtencdo de dados funcionais e
hemodinamicos de maneira ndo invasiva, muitas vezes dispensando o uso do
cateterismo cardiaco para esse proposito. Assim, podem ser obtidas facilmente
informacdes a respeito das dimensdes cavitdrias, da espessura parietal, caracterizando
dilatacGes ou hipertrofias miocdrdicas; podem ser analisadas textura, mobilidade e
competéncia das valvas, além da avaliacdo do pericardio.

A fracdo de ejecdo (FE) envolve o cdlculo de volumes ventriculares (VDF —
VSF / VDF X 100) que podem ser obtidos de duas formas. Em presenca de ventriculos
com geometria normal, a partir dos diametros diastélico (DD) e sistélico (DS) do VE,
podem ser obtidos os volumes diastélico e sistdlico através de formulas matematicas. A
formula ciibica considera que o ventriculo apresenta forma de elipsoide de revolugao,
com os diametros transversais correspondendo a metade do didmetro longitudinal da
cavidade, produzindo uma simplificacio em que o volume ventricular corresponde ao
seu diametro anteroposterior elevado ao cubo (DDVE3 — DSVE’ / DDVE?® ). A férmula
de Teichholz leva em consideracdo o fato de que ventriculos dilatados ficam mais
arredondados (exemplo: cardiomiopatia dilatada), tornando inadequada a aplicacdo da
formula cubica. Nesses casos, os volumes (V) derivados dos didmetros ventriculares (D)
devem ser corrigidos pela férmula: V = [7/(2,4 + D)] 3 D’. A funcdo sistdlica assim
obtida avalia a dindmica contratil em uma Unica regiao (basal), que € extrapolada para o
resto da cavidade ventricular, com resultados consistentes apenas em ventriculos com
contratilidade uniforme sem segmentos contrteis anormais. Devemos ressaltar que
os valores normais da FE% sdo maiores pela férmula cibica (> 65%) do que pela
férmula de Teichholz (> 55%). No entanto, se a cavidade ventricular esquerda for
deformada pela presenga de um aneurisma ou se houver movimento paradoxal do septo
interventricular, ou ainda alterag@o contrétil da parede posterior, a avaliacao isolada das
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medidas da por¢do basal € incorreta para representar a fung¢do global do VE. Nesses
casos, os volumes para o cédlculo da FE devem ser obtidos a partir da planimetria da
cavidade ventricular nos cortes bidimensionais apicais de duas e/ou quatro camaras,
utilizando o método de drea-comprimento ou, ainda melhor, o método de Simpson,
ambos disponiveis nos equipamentos ecocardiograficos atuais (valores normais > 0,55).
Os volumes também podem ser obtidos a partir de reconstru¢do tridimensional off

line, utilizando a associacdo de cortes apicais (longitudinal, 2 e 4 camaras), ou ainda a
partir do eco 3D em tempo real. A avaliacdo tridimensional parece mais precisa do que
a bidimensional ou modo-M, especialmente em ventriculos deformados ou com
comprometimento segmentar.

Para o ecocardiografista bem treinado, a avaliacdo subjetiva da fun¢do global
pode apresentar boa correlacdo com a FE%, classificada como normal (FE > 55%) ou
déficit leve (FE entre 45% e 55%), moderado (FE entre 30% e 44%) ou importante (FE
< 30%). Esse método é especialmente util em presenca de imagens de ma qualidade que
dificultam a planimetria para calculo dos volumes. Outros indices menos utilizados na
pratica, restritos a protocolos de estudo, sdo a velocidade média de encurtamento
circunferencial (Vcf), o volume sistdlico corrigido pela superficie corporal e a tensdao
parietal (estresse) sistolica. A relagdo pressdo-dimensdao (ou pressao-volume) do
ventriculo esquerdo também pode ser estudada com o uso de drogas vasoativas, como a
fenilefrina. Recentemente, tem sido avaliada a reserva contratil do VE, mediante o
calculo das variagdes dos indices ejetivos convencionais (fracdes de ejecdo e de
encurtamento) sob acdo de baixas doses de dobutamina, que parece ter valor na
orientagdo terap€utica e no estabelecimento do prognostico.

O uso associado do Doppler permite o cdlculo de outras varidveis de
desempenho sistélico global, como o débito cardiaco ou o indice da fase de contragcao
isovolumétrica constituido pela taxa de elevacdo da pressdo ventricular em fun¢do do
tempo (dP/dt).

A andlise da contragdo regional é fundamental na pesquisa da doenca arterial
coronariana € suas consequéncias, que se caracterizam por comprometimento
miocardico segmentar. Disfun¢des segmentares ndo sao especificas de isquemia
miocdrdica, j4 que também podem ocorrer em outras situacdes (doenca de Chagas,
miocardites agudas, cardiomiopatia dilatada, bloqueio de ramo esquerdo, pds-operatdrio
de cirurgia cardiaca). Alteracdes contréteis regionais podem ser de intensidade varidvel
(hipocinesia, acinesia ou discinesia) acometendo um ou mais segmentos das paredes
miocdrdicas, de forma reversivel (isquemia miocardica espontdnea ou induzida por
estresse fisico/farmacoldgico) ou definitiva (infarto do miocardio ou fibrose). Para
localizar as disfungdes regionais, utiliza-se um esquema de divisao do ventriculo
esquerdo em 16 ou 17 segmentos miocdrdicos de diferentes topografias (apical, média e
basal), que compdem as diversas paredes (septal anterior, lateral, posterior e inferior),
relacionados a irrigacdo coronariana.
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CONSIDERACOES

A cintilografia miocdrdica apresenta extensa validacdo na literatura para
avaliacdo diagndstica e progndstica da doenca coronariana. O risco de eventos
coronarianos aumenta progressivamente com a intensidade e a extensdo da
anormalidade na perfusdo miocardica. Diversos estudos mostram o alto valor preditivo
negativo de um exame normal, com baixo risco de eventos coronarianos em seguimento
que variou de 2 a 5 anos. A quantificacdo da drea de miocdrdio em risco e a
caracterizacdo subsequente de gravidade integrando a andlise qualitativa das imagens,
semiquantificacdo e quantificacdo sdo decisorias para a conduta a ser adotada, desde
que o julgamento clinico predomine. Apesar de ser um exame com boa sensibilidade e
especificidade, o custo e a necessidade de estar proximo de centros produtores dos
tracadores, por causa da meia-vida curta, tornam o exame menos acessivel.

Os dados da perfusdo devem estar integrados aos da avaliacio da funcdo
ventricular, considerando que pacientes com fracdo de ejecdo menor que 45%,
associada a defeitos variados na captagdao do radiofarmaco, apresentam elevada taxa de
mortalidade. E importante lembrar que na cintilografia o valor da normalidade da
funcdo ventricular é maior que 50%, diferentemente da ecocardiografia, que € maior que
55%.

Alguém pode argumentar que a estimativa da FEVE pelo ECO2D € imprecisa, e
que medi¢des diretas utilizando técnicas publicadas como o método drea-comprimento
ou o método do biplano de discos (regra de Simpson modificada) sdo mais confidveis.
No entanto, a competéncia de estimativa do globo ocular e sua validade, especialmente
quando executada por ecocardiografistas experientes, sdo bem estabelecidos. Além
disso, a estimativa visual evita uma potencial fonte de erro relacionada com vérios
calculos de medi¢do semiquantitativa, cada qual tem sua prépria gama de erros. Erros
relacionados a variabilidade interobservador estdo relacionados com a experiéncia do
intérprete.

Embora este trabalho ndo seja baseado em pacientes, e sim em estudos, pode-se
concluir que tanto a ecocardiografia bidimensional quanto o Gated SPECT siao
ferramentas clinicas confidveis para avaliacdo da FEVE, com boa acurdcea quando
comparado a outros métodos mais recentes.
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