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Centellografia aérea pulmonar
Estudio comparativo con **"Tc-ENS y *™Tc-DTPA

G. Calmanovici®!, J. Boccio', C. Goldman', A. Hager?, T. De Paoli?, M. Alak?,
O. Degrossi*, H. Garcfa del Rio? J. Nicolini%, R. Caro'y M. Zubillaga'.

Introduccion
El estudio PIOPED ha establecido el valor diagnésti-
co de la centellografia pulmonar en la determinacién
de la probabilidad de poseer tromboembolismo pul-
monar (TEP)"?,
Los primeros radiofdrmacos utilizados para la cente-
llografia aérea pulmonar fueron gases radiactivos
como el 'Xe® y posteriormente el '7Xe y el 3'™Kr?,
los cuales presentan inconvenientes relacionados con
su costo. Para el caso particular del '¥*Xe se presenta
el problema adicional de radioproteccién, tanto en la
administracién del gas como en la evacuacién de los
residuos radiactivos y una resoluci6n espacial pobre ®.
- Con el fin de obviar los inconvenientes del '¥Xe, se
propuso utilizar el *"Tc-Technegas®®, que es una
dispersién ultrafina de particulas de carb6n marca-
das con *"Tc producida en atmésfera de argén a
2500°C. Si bien la resolucién de la imagen obtenida
con este radiofdrmaco es superior a la del '*Xe y la
dosis de radiacién recibida por el paciente es baja, su
complejidad de produccién y costo impiden que este
radiofdrmaco sea una alternativa viable para paises
en vias de desarrollo.
Los aerosoles marcados con *™Tc poseen particulas
de tamafio pequefio y uniforme y permiten obtener
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imagenes de resolucién similar al **"Tc-Technegas.
En nuestro pais el radioaerosol més utilizado en la
centellografia aérea pulmonar es el *™Tc-DTPA, que
no es especifico para el pulm6n®, por lo que en si-
tuaciones patolégicas en las cuales el paciente tiene
su capacidad respiratoria disminuida, no se acumula
en los pulmones en cantidad suficiente, dificultando
el diagndstico.

Los inconvenientes que se producen en la utilizacién
de gases radiactivos, del *Tc-Technegas, y con el
aerosol de "Tc-DTPA, se podrian resolver disponien-
do de un radioaerosol de bajo costo y alta especifici-
dad, que permitiera la optimizaci6n de la calidad de
la imagen obtenida, minimizando la radiactividad
administrada, el tiempo necesario para la adquisicién
de la imagen y el nimero de inspiraciones que debe
realizar el paciente.

El surfactante natural exdgeno (ENS) es secretado por
las células alveolares pulmonares tipo Il y es utiliza-
do para el tratamiento del sindrome de dificultad res-
piratoria del recién nacido (RDS) ya sea por instila-
cién traqueal o por via inhalatoria®s™”, El ENS mar-
cado con ¥"Tc (*"Tc-ENS) est4 siendo estudiado con
el fin de utilizarlo para la centellografia aérea pulmo-
nar!. Dicho radiofdrmaco posee una alta especifici-
dad por el pulmén, con una concentracién de activi-
dad porcentual en ratas de 98.7 £ 1.3%. En este tra-
bajo se estudia comparativamente la calidad de la
imagen centellogréfica obtenida con *™Tc-ENS y el
#mTc-DTPA en voluntarios sanos. Los radiofarmacos
se estudiaron en dos condiciones diferentes: I) admi-
nistrando actividades iguales de ambos radioffrma-
cos y II) administrando actividades menores de ™ Tc-
ENS que de *™Tc-DTPA. También se estudi6 con
ambos radiofdrmacos la posibilidad de obtener una
imagen diferida, para simular situaciones en las cua-
les por distintas razones no se la puede obtener en
forma inmediata.
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Materiales y métodos

Poblacién estudiada

El Comité de Etica del Instituto Argentino de Diag-
néstico y Tratamiento aprobé este estudio, en el cual
participaron doce voluntarios, 7 hombres y 5 muje-
res, con edades que oscilaban entre 25 y 70 afios. En
este grupo, 4 voluntarios eran fumadores (10-20 ci-
garrillos/dia).

Procedimiento

El #"Tc-pertecnetato de sodio, necesatio para la mar-
cacién de los radiofdrmacos, se eluy6 de un genera-
dor de Mo/ Tc (Radiofarm®, Laboratorios Bacon,
Buenos Aires, Argentina. Actividad: 37 GBq).

El ¥"Tc-ENS se obtuvo marcando 2.5 mg de ENS
(Baby Fact P/, GEMEPE S.A.) liofilizado con *"Tc,
usando fluoruro estanoso (Sigma Chemical Co.) como
agente reductor'”, obteniéndose una concentracién de
actividad de 740 MBg/mL. La misma concentracién
de actividad de *™Tc-DTPA se obtuvo marcando la
sal sédica de DTPA (Bacon Laboratories, Buenos
Aires, Argentina) con *"Tc. En ambos casos el con-
trol de calidad de los radiofdrmacos fue realizado por
cromatografia ascendente en papel Whatman N° 3
(RJM Sales, Inc., Nueva York, EEUU) usando aceto-
na (Merck, Buenos Aires, Argentina) como solvente
de corrida @,

Para realizar el estudio centellogréfico se administré
el radiofdrmaco, colocdndolo en la cdmara de un
nebulizador Ultra Vent®, para convertirlo en aero-
sol. El voluntario, con una pinza en la nariz, inhal6 el
aerosol por via bucal durante 3 minutos a través de
una boquilla provista de una vélvula dc una via para
descartar el gas exhalado y gotas de liquido forma-
das a un dep6sito blindado. 5 voluntarios inhalaron
900-1200 MBq de *"Tc-ENS y siete dfas después se
les administré la misma actividad de *"Tc-DTPA
(condicién I). Los demds voluntarios recibieron 500-
800 MBq de *™Tc-ENS y una semana después 900-
1200 MBq de *"Tc-DTPA (condicion II).

Adquisicién de imagenes

Las imé4genes fueron obtenidas con una cdmara gam-
ma (Picker Dyna Camera 4C) conectada a una com-
putadora (A? Nuclear Spectra Medtronic Medical
DATA Systems). Con cada radiofdrmaco se adquirie-
ron dos imagenes, a los 5 y alos 30 minutos posterio-
res a la inhalacién. Las imdgenes obtenidas con *™Tc-

ENS y #"Tc-DTPA fueron comparadas en un anélisis
doble ciego, para scr clasificadas segin su calidad y
de acuerdo a un indice semicuantitativo porcentual
(1%) que relaciona la actividad pulmonar a los 5 mi-
nutos (A,) con la actividad administrada (A,). (I% =
A x100/A). El 1% independiza los resultados de la
actividad administrada, lo que permite comparar los
resultados obtenidos en los distintos voluntarios. La
relaci6n entre el 1% para el ™ Tc-ENS y el ™ Tc-DTPA
para cada condici6n se define como R, valor que ex-
presa una estimacién semicuantitativa de la calidad
de la imagen lograda con #"Tc-ENS con respecto a
la obtenida con el *"Tc-DTPA.

Expresién de resultados y andlisis estadistico

Los resultados se expresan como la media £ DS para
la actividad administrada, el ticmpo de adquisicién y
el 1%. El anilisis estadistico de estos valores y del de
R se realizé por el test de Kruskall Wallis seguido
por el test de Dunns®, fijando un limite de signifi-
cancia menor a 0.05.

Resultados y discusién

El rendimiento de marcaci6n porcentual de los radio-
farmacos utilizados fue siempre superior a 98%. Los
datos y resultados para la condicion I y la condicién
Il se muestran en las Tablas 1 y 2, respectivamente.
En la Tabla 1 se puede observar que los valores de la
actividad administrada, el ticmpo de adquisicién y el
1% no difieren estadisticamente entre ambos radio-
farmacos. La Tabla 2 demuestra que el 1% no difiere
significativamente entre ambos radiof4rmacos, si bien
la actividad administrada del **™Tc-ENS es de aproxi-
madamente 50% de la correspondiente al *™Tc-DTPA.
El R no difiere significativamente entre ambas con-
diciones. Sin embargo, el tiempo de adquisicién en la
condicion II para el ™ Tc-ENS difiere significativa-
mente del correspondieite al **"Tc-DTPA (p<0.05),
lo que se debe a que la activi-lad administrada es
menor, si bien ambos tiempos de adquisicién son ra-
zonablemente cortos. EstmAposibilidad de adminis-
trar précticamente la mitad de la dosis de *™Tc-ENS
que la de *"Tc-DTPA con calidades de imagen equi-
valentes, permitirfa que los pacientes y los médicos
nucleares que realizan la administracién puedan re-
cibir una dosis de radiacién considerablemente me-
nor con el primero de estos radiofdrmacos.

Las imé4genes obtenidas 5 minutos luego de la finali-
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zacién de la inhalacién eran de calidad equivalente
para *"Tc-ENS y *Tc-DTPA en ambas condiciones.
Sin embargo, en el caso del *Tc-DTPA se observa
radiactividad a nivel de riiién en pacientes fumado-
res, lo que no ocurre con el *™Tc-ENS; ésto sugiere
que en patologias con daiio de la membrana alveolo-
capilar en la que los rifiones interferirian en la ima-
gen del pulmén, el #"Tc-ENS seria de gran utilidad.
Estos resultados coinciden con los obtenidos en estu-
"dios de biodistribucién en animales, en los cuales el
porcentaje de concentraci6n de actividad en rifiones
para el **"Tc-ENS fue de 0.3+0.4% mientras que para
el ®"Tc-DTPA fue de 16.9116.5% ©.

Por otro lado, la imagen correspondiente a 30 minu-
tos es mejor en el caso de utilizarse *™Tc-ENS, tanto
en fumadores como en no fumadores, para ambas
condiciones. El resultado obtenido para el *"Tc-ENS
sugiere la posibilidad de realizar la adquisicién de la
imagen en forma diferida respecto a la nebulizacién,
cuando dicha adquisicién resulta imposible realizarla

inmediatamente. Esto también coincide con estudios
de biodistribucién en animales en los cuales el por-
centaje de concentracién de actividad en pulmones a
los treinta minutos de administrado el radiofdrmaco
para el ™Tc-ENS fue de 98.7+1.3% y para el ™ Tc-
DTPA fue de 77.8 £ 20.6%", resultado que indica no
solamente que la acumulacién pulmonar de este dlti-
mo radiofdrmaco es menor sino que ademds es im-
predecible. Esto indicaria que, en aquellos casos en
que la capacidad respiratoria del paciente est4 dismi-
nuida, como en pacientes no cooperativos, la utiliza-
cién de *Tc-ENS mejoraria las posibilidades diag-
nésticas respecto al *"Tc-DTPA. ’

Seria de interés realizar un estudio comparativo con
un grupo més numeroso y con distintas patologfas,
siguiendo la misma metodologia, con el fin de justi-
ficar la utilizacién del ®Tc-ENS como radiofdrma-
co de eleccién en la centellografia de ventilacién pul-
monar.

TABLA 1. Datos y resultados individuales. MediatDS para la actividad administrada, el tiempo de adquisicién y el indice
Semicuantitativo (1%) para las imagenes obtenidas 5 minutos luego de la inhalacién con ®Tc-ENS y ®mTc-DTPA para la

condicién |.
A B
9mTc-ENS ®mTc-DTPA R
N° Sexo Fumador Actividad Tiempo de 1% Actividad Tiempo de 1%

administrada  adquisicién

administrada  adquisicién

(MBq) (min) (MBq) (min)
1 F Si 1043 1.05 3.38 999 1.25 2.96 1.14
2 F st 1110 033  10.10 1099 1.07 3.15 3.21
3 M No 1129 1.15 2.85 1047 1.57 2.25 1.27
4 F No 936 1.95 2.03 999 1.33 2.78 0.73
5 M No 1014 1.70 2.15 1003 0.52 7.10 0.30
MEDIA  1046.4 1.236 4101 1029.3 1.148 3.648 1.329 DS

77.5 0.630 3.400 439  0.394 1.960 1.117
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TAB!.A 2. Datos y resultados individuales. Media+DS para la actividad administrada, el tiempo de adquisicién y el indice
Semicuantitativo (1%) para las imagenes obtenidas 5 minutos luego de la inhalacion con *Tc-ENS y *“"Tc-DTPA para la
condicién Il

*mTc-ENS

N° Sexo Fumador Actividad Tiempo de 1%

administrada  adquisicién

nTc-DTPA R

Actividad Tiempo de 1%
administrada  adquisicién

ENS, a new radiopharmaceutical for aerial lung
scintigraphy: comparative studies in rats"’. Nucl Med Biol
1998 25: 511-513.

Dawson-Saunders B. y Trapp R.G. ¢ Con:paracién y esti-
macidn de tres o0 mas medias”. En: Xl Manual Moderno
S.A. eds. Bioestadistica médica. México DF-Santa Fé de
Bogota 1997: 149-169.

. Dijk P.H., Heikamp A., Piers D.A., Weller E. y Bambang
Oetomo S. “Surfactant nebulisation: safety, efficiency and
influence on surface lowering properties and biochemical
composition”. Intensive Care Med. 1997 23: 456-462.

(MBq) (min) (MBq) (min)

1 M No 555 1.35 4.95 1110 0.98 3.41 1.45

2 M Si 740 2.03 2.47 1110 0.51 6.59 0.37

3 M No 555 1.42 4.68 " 1110 0.97 3.44 1.36

4 F Si 740 1.18 4.25 - 1110 0.77 4.35 0.98

5 M No 555 1:57 4.24 1110 0.57 5.87 0.72

6 M No 555 2.10 3.18 1110 1.54 217 1.47

7 F No 513 5.18 1.39 1129 .1.38 2.21 0.63

MEDIA 601.8 2117 3.594 1112.6 0.958 4.005 0.997

DS 95.6 1.393 1.301 7.0 0.389 1.710 0.440
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