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Avaliacao cintilografica de diferentes dosagens de Tecnécio-99m na padronizagdo da
perfusdo pulmonar em cées da raga Rottweiller

Dosage padronization of ®mTC for scintigraphy evaluation on the pulmonary perfusion in
Rottweiller dog
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RESUMO

A avaliacdo da funcéo pulmonar em cées pode
ser obtida mediante exames cintilograficos, os quais incluem a
injecdo de radiofarmacos, seguida de radiografias. Neste
estudo, foram utilizados 10 cdes machos higidos da raca
Rottweiler e radiograficamente normais e soronegativos para
dirofilariose, com administragdo de doses variadas de
macroagregado de albumina sérica humana marcados com
tecnécio-99m ([**"Tc](MAA)). Os resultados foram avaliados
qualitativa e quantitativamente, considerando o indice de
perfusdo pulmonar e sua homogeneidade, sendo dessa maneira
visualizado um aumento na homogeneidade da imagem
diretamente relacionado ao nimero de particulas de MAA
injetado. Este estudo define os critérios de normalidade e de
dosagem na perfusdo pulmonar em cées higidos da raca
rottweiller estabelecidos com a técnica de cintilografia.

Palavras-chave: cintilografia pulmonar, cées, medicina
nuclear, Tecnécio-99m.

ABSTRACT

Pulmonary function evaluation in dogs can be
gotten by scintigraphy exams, which are obtained with
radiopharmacs injections, followed by radiography. In this
study it was used 10 healthful male dogs of Rottweiler breed,
radiographically normal and serum negative for dirofilariasis,
with administration of varied doses of human serum albumin
grouped marked with technetium-99m (MAA). The results were
evaluated qualitatively and quantitatively, considering the index
of pulmonary perfusion and its homogeneity, being found an
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increase on the homogeneity of image directly related with the
number of MAA particles injected. This study defines the criteria
of normality and the dosage of pulmonary perfusion in healthful
dogs established with scintigraphy technique.

Key words: pulmonary scintigraphy, dogs, nuclear medicine,
Technetium-99m.

INTRODUCAO

O diagndstico por imagem da maioria das
doengas pulmonares baseia-se essencialmente no
reconhecimento de alteragdes morfoldgicas e
funcionais. Tais anormalidades apresentam-se mais
comumente como variagdes no tamanho, na forma, na
margem, na opacidade, na textura ou na atividade do
tecido pulmonar, dependendo da técnica de imagem
empregada (TIDWELL, 1992).

Naradiologia, caracteristicas de imagens sdo
atribuidas a altera¢des que afetam particularmente as
estruturas anatomicas dos campos pulmonares, como
o intersticio, os alvéolos, os bronquios e 0s vasos.
Contudo, em alguns casos, o uso do exame radiografico
parece ser limitado, como, por exemplo, nos animais
que manifestam sintomatologia de doenca pulmonar e
apresentam imagem radiografica toracica normal. A
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afec¢@o pulmonar pode ser inaparente em radiografias,
cujas alteragdes morfologicas sejam insuficientes para
comprometerem a radiopacidade normal dos pulmdes
(TIDWELL, 1992).

A aplicacdo das técnicas de medicina
nuclear, estudando a forma e a fung@o do 6rgdo, vem
evoluindo ultimamente (CANECA et al., 2002). A
cintilografia aparece como uma técnica alternativa,
sensivel e minimamente invasiva (BALOGH etal., 1999).
Em pequenos animais, o exame cintilografico de
perfusdo pulmonar ¢ mais comumente utilizado em
pacientes com suspeita de tromboembolismo, ainda que
também possa apresentar alteragdes nos casos de
vasoconstrigdes pulmonares e destruigdes do leito
capilar de outras etiologias (HARNAGEL etal., 1989).
Internacionalmente, o exame cintilografico ja se
encontra consolidado na rotina médico-veterinaria,
como forma de caracterizar as mais diversas alteragoes,
dentre elas, as lesdes cardiacas, dsseas e pulmonares
(SUGERMAN etal., 1981; SARIERLER et al., 2005;
SCHWARZ etal.,2004; DANIEL et al., 2008). No Brasil,
diversos profissionais tém se dedicado a pesquisa, com
vistas ao estabelecimento de protocolos rapidos,
seguros ¢ de baixo custo, que ja se encontram
disponiveis em centros de pesquisa especializados
(MARTIN etal., 1995; MARTIN, 2003).

Dessa forma, este estudo propde o uso da
cintilografia, com administra¢ao de doses variadas de
macroagregado de albumina sérica humana marcado
com tecnécio-99m ([*"Tc](MAA)), visando a
padronizar essa técnica em perfusdo pulmonar de ces
radiograficamente normais. Além disso, o trabalho
busca avaliar qualitativa e quantitativamente a
obtencdo das imagens no sentido de defini¢do de
critérios de normalidade, segundo essa metodologia.

MATERIAL E METODOS

O grupo experimental foi constituido por 10
céies machos adultos e higidos da raga Rottweiler, com
idades variando entre dois e seis anos, € peso corporeo
de 36 a 45kg, provenientes 2° Batalhdo da Policia do
Exército Brasileiro. Para todos os animais, foi realizado
exame para detec¢do da Dirofilaria immitis, como
critério de exclusdo, a fim de se evitar a alteragdo do
padrdo vascular pulmonar dos animais estudados,
conforme previamente estabelecido por THRALL et al.
(1979).

As cintolografias foram realizadas no Centro
de Medicina Nuclear do Departamento de Radiologia
da Universidade de S&o Paulo, o qual conta com
laboratério de radiofarmacia capacitado para produgio
do conjunto de reativos liofilizados para marcagdo com

tecnécio [*"TC] e com camara de cintila¢do. Levando
em consideracdo as avaliagdes cintilograficas
realizadas por RHODES et al (1971) e BROOKSTEIN et
al. (1980), foi estabelecido o protocolo ao qual cada
cdo foi submetido a trés diferentes estudos
cintilograficos com a administragdo de 50.000, 100.000
¢ 300.000 particulas de macroagregados de albumina
sérica humana®, respeitando um intervalo de pelo
menos cinco dias entre cada tratamento. A escolha do
intervalo e de tempo das doses administradas teve como
objetivo eliminar a heterogeneidade, devido ao numero
insuficiente de microparticulas, conforme protocolo
utilizado por HECK & DULEY (1974) em pacientes
humanos.

As imagens foram obtidas por meio de
cdmara de cintilagdo modelo Orbiter ZLC 750°. Os
animais foram sedados pela associagdo de
acepromazina® e cloridato de petidina’ nas doses de
0,lmg kg' e 2,0mg kg'!, respectivamente, via
intramuscular.

As analises qualitativas foram realizadas por
trés observadores empregando-se uma escala de cinza,
referente ao padrdo de distribuicdo normal quando
observada homogeneidade na distribui¢do do
composto nos campos pulmonares, de acordo com o
seguinte sistema de escore: 0 (normal); 1 (heterogéneo
difuso): a) discreto, b) moderado e ¢) acentuado; e 2
(defeito focal): a) um, b) de dois a quatro, ¢) mais de
quatro.

As analises quantitativas se basearam na
quantificagdo da perfusdo pulmonar, referente as
imagens em projeg¢do dorsal e ventral, sendo realizado
calculo dos indices de perfusio totalizando seis regides
pulmonares definidas em cada projecdo. O calculo da
uniformidade integral foi realizado conforme
previamente descrito por PRICE et al. (1990); OCH et
al. (1992) e BUCKLEY etal. (2006), tomando como base
a seguinte formula:

Ul*=100.Méaximo de contagens—Minimo de contagens =%
Maximo de contagens + Minimo de contagens

Ul* =uniformidade integral.

O teste estatistico aplicado foi a analise de
variancia (ANOVA) de medidas repetidas, com o uso
do programa de computador GraphPad InStat ,
comparando os valores da distribui¢ao relativa do
radiofarmaco nas diferentes regides pulmonares,
obtidos com as doses de 50.000, 100.000 e 300.000
particulas de MAA, ao nivel de significancia de 5%.
Os diferentes valores obtidos com o calculo da
uniformidade integral nas imagens derivadas das trés
doses de MAA foram comparados por meio do mesmo
teste estatistico ao nivel de significancia de 5%.
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RESULTADOS

As imagens obtidas com diferentes nimeros
de particulas de [*™Tc](MAA), nas projec¢des dorsal,
ventral, lateral direita e esquerda, mantiveram as mesmas
caracteristicas visuais (Figura 1).

Os campos pulmonares apresentaram-se
relativamente simétricos nas proje¢des dorsais e
ventrais. Segundo a verificagdo dos trés observadores,
o pulméo direito estendeu-se de forma discreta mais
caudalmente que o esquerdo em algumas imagens
dorsais.

A érea cardiaca foi representada por uma
regido circunscrita, ovalada e central, de baixa perfusao,
nas projegdes dorsal e ventral, sendo mais evidente

nesta ultima e apresentando-se deslocada para a
esquerda em sua por¢do caudal. Também pode ser
evidenciada de forma ténue nas projecdes laterais. As
regides craniais apareceram menos perfundidas em
todas as imagens, enquanto que os campos pulmonares
caudais apresentaram maior perfusdo na projecao
ventral, e as por¢des médias foram representadas por
areas de maior captag@o na imagem dorsal.

Uma zona aproximadamente triangular foi
observada em correspondéncia a por¢ao média e caudal
dos pulmdes, caudal & sombra da silhueta cardiaca
quando nas projegdes laterais.

Sob avaliagdo qualitativa, todas as imagens
utilizadas para a realizagdo do experimento foram
enquadradas na classificag¢do do “escore 0” pelos trés

A

Cc

Figura 1 - Imagens cintilograficas da perfusdo pulmonar nas projecdes dorsal, ventral, lateral direita
e esquerda de cdes com 50.000 (A), 100.000 (B) e 300.000 (C) particulas de tecnécio-
99m, em escala linear de cinza, e imagens com 300.000 particulas de tecnécio-99m, em
escalas de cinza invertida (D) e de cores (E).

Ciéncia Rural, v.40, n.3, mar, 2010.
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observadores. A Analise de Varidancia (ANOVA)
demonstrou que a distribui¢do do radiofarmaco nas
regides pulmonares cranial, média e caudal apresentou
diferenca estatistica (P<0,05), determinada pela infuséo
das trés dosagens padronizadas para o experimento,
como descritas na tabela 1. Dentro da mesma regido,
dosagens diferentes de infusdo ndo demonstraram
diferenga significativa para nenhuma das trés regides
analisadas (regido cranial P=0,867; regido medial
P=0,6856; e regido caudal P=0,6254).

Os valores de uniformidade integral (UI)
mostraram aumento de valores a medida que foi
aumentada a infusdo do numero de particulas injetadas.
Assim sendo, foi observada diferenga significativa
entre as médias dos valores da uniformidade integral,
quando comparados os grupos 50.000 ¢ 300.000
(q,,~8,3369,q,,=3,509, P<0,05), assim como entre 0s
grupos 100.000 ¢ 300.000 (q,,=5,951), q,,=3,509,
P<0,05), ndo havendo diferenca entre os grupos em
que foram injetadas 50.000 e 100.000 particulas de
microagregados (q_=2,415, q,,=3,509, P>0,05),
respectivamente (Tabela 2).

DISCUSSAO

Segundo FLUCKINGER & GOMEZ (1984),
quando presentes, as alteracdes radiograficas mais
comumente observadas nos casos de embolismo
pulmonar sdo caracterizadas por 4areas de
hipertransparéncia ou hipovascularizagdo, onde podem
predominar padrdes alveolares, em decorréncia de sua
baixa perfusdo e como conseqiiéncia da presenca de
hemorragia, infarto pulmonar ou efusdo pleural. Porém,
sabe-se que tais padrdes radiograficos nao séo
excluidos do TEP e podem ser facilmente interpretados
como alteragdes pulmonares de outras origens. A
radiografia toracica simples ¢ o método de auxilio ao
diagnostico mais amplamente utilizado na avaliagdo de
afecgdes pulmonares dentro da Medicina Veterinaria

Tabela 1 - Distribuigdo dos valores médios da dosagem do
radiofirmaco ([*Tc](MAA)) segundo a regido
pulmonar examinada.

Valores médios de distribui¢dao do

. radiofarmaco*
Regido pulmonar

50.000 100.000 300.000
Cranial 8.444° 8.200° 8.200°

Média 24.500° 24.100° 25.100°
Caudal 17.000° 17.600° 16.800°

*Médias seguidas pelas mesmas letras minusculas ndo diferem
entre si pelo teste de Tukey-Kramer a 5%.

(ALVES etal., 2009; LARSON, 2009; SCHULTZ et al.,
2009). Porém, como evidenciado por GREENSPAN et
al. (1982) e FLUCKINGER & GOMEZ (1984), concorda-
se que, em relagdo a perfusdo pulmonar, tal técnica
encontra limitagdes na confirmagdo ou exclusdo de
afec¢Oes relacionadas ao tromboembolismo,
especialmente em estagios iniciais.

Considerando-se resultados ja descritos por
DANIEL etal. (2008) e DANIEL (2009), referentes ao
exame cintilografico cardiaco em caes, assim como a
enormidade de protocolos prontamente estabelecidos
na Medicina Humana (WU etal., 2002; MONTE et al.,
2008) e a escassez destes dentro da Medicina
Veterindria, este trabalho destaca a importancia de uma
proposta para caracterizagdo de um padrao normal de
perfusdo pulmonar em caes, preliminarmente da raga
Rottweiller, mediante a cintilografia com vistas a
identificacao lesdes pulmonares, por
tromboembolismo, em seus estagios iniciais, auxiliando
a pratica clinica, assim como a resposta do paciente ao
tratamento. A vantagem do método cintilografico sobre
aradiografia convencional, em relagdo ao diagnostico
do tromboembolismo ou embolismo pulmonar, esta na
avaliagcdo funcional dos vasos pulmonares, ¢ a
utilizagdo do [*™Tc](MAA) torna possivel avaliar a
caracteristica vascular pulmonar quanto a presenga de
bloqueios do fluxo sanguineo, que se apresenta como
areas homogéneas de cintilagdo ou como defeitos
fotopénicos.

Embora autores como BAILE et al. (2000),
GOODMAN etal. (2000) e WELLS & RODGER, (2003)
tenham demonstrado a angiografia pulmonar como
“padrio ouro” no diagndstico de lesdes pulmonares,
especialmente tromboembolismos, este trabalho
sustenta-se nas descri¢des realizadas por COOPER et
al. (1991) e SCHLUGER etal. (1994), quando definiram
essa técnica como um método invasivo. Além disso, a
literatura recente (CRONIN etal., 2008; ATTENBERGER
et al., 2009) tem descrito novas técnicas diagndsticas
como ope¢do na identificagdo de alteragdes de fluxo
vascular pulmonar. Desse modo, os achados
cintilograficos neste trabalho tem como meta definir
um padrio para caes, de modo a auxiliar, como também
descrito por LETTE et al. (2003), na selegdo de areas
pulmonares especificas e com maior probabilidade de
aparecimento de trombos, para o emprego da
angiografia, quando isso se fizer
necessario.Corroborando os achados de RING et al.
(1961), quando realizaram infusdo de microesferas na
artéria pulmonar de caes, foi verificado que as imagens
obtidas apds a administra¢cdo do radiofarmaco
apresentaram uma captagdo adequada nos pulmoes,
demonstrando que o tamanho das particulas utilizadas,

Ciéncia Rural, v.40, n.3, mar, 2010.
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Tabela 2 - Distribuigdo dos valores médios da Uniformidade
Integral segundo o numero de particulas do
radiofarmaco ([*™Tc](MAA)) infundidas.

N de particulas Valores médios de UI*

50.000 17.910°
100.000 16.510°
300.000 13.060°

Médias seguidas pelas mesmas letras minfisculas nio diferem
entre si pelo teste de Tukey-Kramer a 5%.
* Uniformidade Integral.

entre 10 e 100pm, injetadas na circulagdo sanguinea
por pun¢do da veia cefalica, tenham sido adequadas
para embolizagdo dos vasos pulmonares de menor
didmetro.

O uso de posicionamentos e projecdes
variadas auxiliaram o estabelecimento de critérios de
confiabilidade no padrdo das imagens avaliadas, o que
de modo semelhante foi também descrito por
ALDERSON et al. (1978), quando pela obtencdo de
imagens em diferentes posicionamentos, inclusive
obliquos, puderam determinar embolia segmentar e sub-
segmentar em caes.

Soma-se a isso a necessidade da
caracterizagdo de imagens pulmonares cintilograficas
descritas em animais normais, como o realizado neste
experimento, com o intuito de sugerir um diagnostico
mais preciso sobre as inumeras enfermidades
pulmonares que ocorrem na rotina médico-veterinaria,
tal qual foi descrito por HOOD & HIGHTOWER (1978)
¢ JOHANN et al. (2005), quando discorreram sobre o
padrdo de alteragdo da perfusdo associada a
metastases difusas e mediastinais ¢ a infecgdo por
vermes cardiacos em cdes, por meio da técnicas de
cintilografia.

A escolha do [*™Tc] como radioisétopo
para a marcac¢ao do MAA dispensa qualquer preparacao
no animal, como, por exemplo, a administracdo de
solucdo de Lugol para bloquear a captagdo do
radiofarmaco pela tiredide, como foi relatado por
THRALL & GILLETTE (1971), sendo utilizada antes da
realiza¢@o dos exames cintilograficos com iodo, o que
facilita o procedimento com um todo.

Conforme descrito por THRALL &
GILLETTE (1971) em estudos preliminares sobre
infusdo de radiofdrmacos, neste trabalho, a
administra¢do do radiofarmaco por pungdo venosa com
uso de seringa contendo solug@o fisioldgica evitou a
inje¢do subcutanea da dose radioativa, evitando que o
extravasamento do radiofarmaco para o tecido
subcutidneo comprometesse a realizacdo do exame.

HECK & DULEY (1974) sugeriram que o
nimero minimo de particulas a ser administrado para o
exame da perfusdo em cintilografo retilineo, de um
paciente humano adulto, sem que ocorra degradagéo
da imagem periférica, seja de 60.000 microesferas e que
doses acima de 150.000 particulas seriam
desnecessarias. O mesmo numero minimo de particulas,
ou seja, 60 particulas por grama de pulmao, foi relatado
no trabalho de DWORKIN et al. (1977), que utilizaram
caes a camara de cintilagdo para o experimento.

No presente trabalho, embora o nimero de
particulas de MAA tenha alterado o resultado da
homogeneidade integral, na pratica, a homogeneidade
visual das imagens obtidas pela cdmara de cintilagdo
ndo foi influenciada, ainda que com a administragéo de
um nimero minimo de 50.000 particulas. De certa forma,
tal resultado era esperado, uma vez que pulmdes de
cées Rottweiler adultos pesam aproximadamente 400g,
que resultaria, se considerada a indicacdo de
DWORKIN etal. (1977), em uma dosagem minima de
24.000 particulas de MAA para obtengdo de imagem
uniforme. Tal homogeneidade obtida com um numero
crescente de particulas de MAA possivelmente
constitui-se como um fator a ser considerado na
avaliagdo diagnostica das imagens perfusionais,
quando relacionadas a pequenas lesdes pulmonares.

CONCLUSAO

Neste estudo, a cintilografia Tecnécio-99m
em cdes mostrou-se uma técnica segura e de facil
execucdo, contribuindo com informag¢des valiosas
quanto ao padrdo de perfusdo pulmonar visto em
animais normais. A administragdo intravenosa do
[*"Tc] (MAA) foi suficiente para caracterizar
adequadamente as imagens da perfusdo pulmonar nas
projecdes dorsal, ventral, lateral direita e esquerda. Além
disso, qualitativamente, o aumento dos valores da
uniformidade integral, quando também aumentado o
numero de particulas de MAA injetadas, proporcionou
maior homogeneidade da imagem cintilografica da
perfusdo pulmonar, especialmente para as infusoes de
300.000, quando comparadas aos outros dois grupos
de doses. Tais resultados permitem inferir um protocolo
cintilografico para avaliagdo da perfusdo pulmonar em
cdes, com vistas ao auxilio a pratica em Clinica
Veterinaria, assim como a resoluc¢do de lesdes
tromboemboliticas pouco sensiveis ao exame
radiografico nesses animais.
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