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RESUMO

Os radiofarmacos no diagnoéstico por imagem séo substéncias emissoras de radiagdo que sao utiliza-
das em testes por imagem e radioterapia, destinadas ao diagnéstico de medicina nuclear e tratamen-
to de vérias doencas. Essas substancias séo produzidas por elementos com diferentes fun¢des, dro-
gas e radionuclideos. A droga se direciona ao radionuclideo para os 6rgédos ou processos especifi-
cos, onde o componente radionuclideo pode ser detectado ou exercer sua fungéo terapéutica. Como
este artigo o objetivo é realizar uma breve revisao bibliografica dos radiofarmacos, discutir sua histé-
ria e Areas de aplicacdo. Os radiofarmacos s&o usados principalmente para diagndstico médico, e
além de suas aplicacdes na medicina nuclear, a radioatividade também tem sido usada na medicina,
existe diferentes formas, umas delas é a fonte externa, radiologia e radioterapia tradicional, a esterili-
zacao por radiacdo e dosagem de produtos e materiais médicos, e horménio. A preparagéo de produ-
tos radioativos, preparacdo de dosagem, e a dose devem ser administradas ao paciente no menor
tempo possivel, € importante mostrar que os radiofarmacos sdo cientificamente considerados essen-
ciais Medicina nuclear, onde essas etapas sao respeitadas em termos de parametros de qualidade e
eficacia, e torna-se indispenséavel para os procedimentos de diagnoéstico radioldgico e avaliagdo mor-
folégica e funcional de 6rgéos e tecidos.

PALAVRAS-CHAVE: radiofarméacia; medicina nuclear; radiofarmacéutico; exames.

Os radiofarmacos sao faceis de
preparar e podem ser preparados no

1 INTRODUCAO

Os radiofarmacos sdo o campo da
farméacia em pesquisa e evolucdo e en-
contram-se na posicdo da maioria dos
materiais radioativos em uma determi-
nada area, eles sdo uma das fontes ra-
dioativas ndo fechadas, e entram por
ingestao, inalagcdo ou injecao, sao cha-
mados de nucleares. O campo medico
da medicina € usado para diagndstico e
tratamento, nos ultimos 30 anos, o cam-
po dos radiofarmacos tornou-se muito
importante, sendo uma das principais
ferramentas para o diagndéstico de varias
doencas do corpo humano. Na medicina
nuclear, séo utilizados cerca de 30 des-
ses compostos, o que tem levado a um
aumento do numero de exames 80% das
clinicas regulares servindo medicina nu-
clear.

local por meio da reacdo de complexao
do agente complexante farmaco. No en-
tanto, algumas impurezas podem ser
produzidas e durante essa reacéo essas
impurezas fornecem ao produto uma
gualidade baixa ou alta. Caracteristicas
gue sao diferentes das caracteristicas
desejadas, segundo André Santigo, a
CNEN informou que, nos proximos anos,
o Brasil fara avangos significativos na
producdo de radiofarmacos e garantira a
independéncia dos paises neste campo.

O objetivo deste trabalho é descre-
ver os métodos dos radiofarmacos.

Para a elaboracdo deste estudo,
fez-se uma pesquisa bibliografica, des-
critiva, realizado em livros, artigos cienti-
ficos do tema, bem como Manuais da
Saude. Priorizou-se o uso de artigos re-
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centes, porém publicacbes anteriores
contendo dados relevantes foram consi-
deradas ao objetivo proposto.

Dentre as palavras-chaves utiliza-
das para a busca dos materiais desta-
cam-se radiofarmacia, medicina nuclear,
radiofarmacéutico e exames.

2 MEDICINA NUCLEAR

A medicina nuclear € uma éarea do
diagndstico por imagem a qual demons-
tra a fisiologia dos 6rgdos estudados.
Para tal objetivo s&o utilizadas fontes
radioativas ndo seladas, administradas
no paciente de acordo com seu peso e
idade (CAMOZZATO, 2020).

Desempenham em um papel im-
portante na manutencdo da saude indi-
vidual e pode ser usada para diagnosti-
car, avaliar o prognéstico e tratar varias
doencas. O exame de medicina nuclear
exige um prévio preparo do paciente,
dependendo do tipo de exame e do teci-
do a ser estudado.

Alguns dos exames determinam
gue O paciente permaneca em jejum de
duas a doze horas antes do exame, no
entanto, outros exames exigem que 0O
paciente ingira laxante ou enema. Da
mesma forma, a administracéo do radio-
farmaco necessita, dependendo do radi-
ofarmaco e procedimento, um tempo
necessario para que 0 mesmo possa ter
seu efeito efetivado (SANTINI, 2011).

O desenvolvimento de a medicina
nuclear deve-se principalmente a alta
disponibilidade de radiofarmacos, devido
as suas propriedades nucleares, o
99mTc é um radiofarmaco, é produzido
pelo 99Mo no gerador de radionuclideos.

O 99Mo € um emissor de radiacédo
B com meia vida de 66 horas e produz
99mTc, e decai transigbes heterogéneas
para produzir 99Tc e libera raios y, exis-
tem duas formas de obter imagens to-
mograficas, e umas delas é PET e
SPECT, entre os radiofarmacos de fluor,
temos FDG-18F, que permite a avalia-
¢do do metabolismo da glicose para di-

agnosticar a doenca de Alzheimer ou
FDOPA-18F, que é usado para avaliar a
integridade dos neurdnios dopaminérgi-
cos pré-sindpticos na doenca de Parkin-
son, usa raios y para emitir radiofarma-
cos e tem Tc de 99m é uma técnica que
utiliza radiofarmacos (como HMPAO-
99mTc e ECD-99mTc) para avaliar o
fluxo sanguineo de 6rgéos e tecidos.

O farmaco € um composto quimico,
gue quando associado a um radionucli-
deo, constitui a ferramenta basica de
investigacdo em MN. Sua funcdo sera
transportar um radionuclideo para um
0rgao ou sistema apos administracao no
paciente (CAMOZZATO, 2020).

O radiofarmaco TRODAT-99mMTc
pode ser usado para diagnéstico dife-
rencial e avaliacdo da presenca da do-
enca de Parkinson devido a sua afinida-
de pelos transportadores de dopamina.

2.1 Radiofarmacos

Os radiofarmacos usavam imagens
para estudar o corpo humano com maior
precisdo, sensibilidade e diagndstico
precoce, para servir a medicina nuclear
e esta historicamente relacionado a des-
coberta da radioatividade, também a
pesquisa inovadora de Henry Becquerel,
Pierre Curie e Marie Curie.

Historicamente, os radiofarmacos
comecaram a ser utilizados em 1905,
apo6s a descoberta da radioatividade, em
1895, por Henri Becquerel e Wilhelm
Conrad Rontgen (ARRUDA, 1996). Os
radiofarmacos sdo compostos radioati-
VOS que contém radionuclideos e em sua
composicdo sao responsaveis pela
emissao de radiagcdo quimicamente liga-
da a moléculas ndo radioativas. As mo-
léculas ndo radioativas possuem afinida-
de bioldgica por 6rgédos ou sistemas es-
pecificos e tém fins diagndsticos ou te-
rapéuticos, o diagnostico por imagem
através do manejo de radiofarmacos € o
campo mais abrangente dessa ciéncia,
respondendo por cerca de 95% de todos
os procedimentos em medicina nuclear.

Ao contrério das técnicas tradicio-
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nais de imagem, elas sdo adquiridas por
meio da radiagcdo emitida por radiofar-
macos presentes no corpo, as imagens
obtidas com radiofarmacos permitem a
avaliacdo morfologica e funcional dos
orgados-alvo, dependendo do tipo de
emissdo do radionuclideo de interesse,
as imagens de bases moleculares po-
dem ser adquiridas por duas técnicas,
SPECT e PET, que permitem a avalia-
cao qualitativa e a quantitativa do meta-
bolismo ou da atividade fisiol6gica de um
determinado 6rgéo ou sistema.

2.2 Producdao dos radiosotopos

Os radiois6topos séo feitos direta-
mente por reacdes nucleares ou indire-
tamente através do decaimento de um
radionuclideo pai. Todavia, essas rea-
cOes acontecem entre feixes de particu-
las e nucleos. Sendo assim, elas produ-
zem novos nucleos e particulas e sao
executadas em reatores nucleares e em
aceleradores de particulas.

Radionuclideos séo elementos que,
devido a sua natureza fisica, séo insta-
veis e emitem energia na forma de de-
caimento radioativo, tendo como produto
um radiois6topo com a energia cada vez
menor, até, por fim, se tornar um ele-
mento estavel (CAMOZZATO, 2020).

A producdo de radionuclideos so6
se desenvolveu como ciéncia experi-
mental a partir do advento do ciclotron
(LAWRENCE, 1931) e da pilha atbmica
(FERMI, 1942), tendo no pés-guerra o
crescimento da producédo de forma sis-
tematica e variada.

Ja o método de decaimento radioa-
tivo, caracterizado pelo tempo de meia-
vida (t1/2), é o fendmeno estatistico que
possibilita prever a duracdo que deter-
minada quantidade de atomos produzira
emissoes radioativas. Esta previsao es-
tatistica pressupde a transmutacao (si-
nénimo de decaimento) de 50% dos
atomos radioativos em determinado pe-
riodo. O decaimento radioativo impde
exigéncias rigorosas sobre a producgéo e
uso de um radiofarmaco. Por exemplo, 0

radioisétopo  cobalto-60 (°°Coy7) possui
meia-vida de cinco anos. Portanto, a cada
cinco anos metade de seus atomos estardo
decaidos, ou seja, estardo transmutados em
outro elemento estavel e nao radioativo. O
radiois6topo cobalto-60 é utilizado em cen-
tros médicos e, findada sua utlidade, o
mesmo deve ser acondicionado em local
seguro.

2.3 Meia vida fisica e bioldgica

Os radionuclideos sao caracteriza-
dos pela meia vida fisica, a qual é defini-
da como o tempo e a quantidade de
atomos radioativo reduzem pela metade.
Sendo assim, ndo existe nenhuma forma
que altere a meia vida fisica, como por
exemplo diminuir ou aumentar seu tem-
po. Um exemplo se suma importancia e
de interesses praticos é o tecnécio (Tc)
99m o qual tem sua meia vida de 6 ho-
ras, ou seja, a cada 6 horas o numero de
atomos do mesmo é reduzida em 50%.

Em geral, a meia-vida bioldgica € o
tempo necessario para que a quantidade
de um elemento em particular no corpo
diminua para metade do seu valor inicial
devido a eliminacdo apenas por proces-
sos biologicos, quando a taxa de remo-
cdo é aproximadamente exponencial. A
meia-vida biologica (tbiolsgica) pode ser
definida para metabdlitos, drogas e ou-
tras substancias. Também é muito im-
portante na protecéo contra radiagédo, ao
considerar a exposicdo interna (CON-
NOR, 2020).

Por outro lado, vale ressaltar a res-
peito da meia vida biolégica o qual se
caracteriza pelo tempo no qual o orga-
nismo leva para excretar o que ingeriu
por meio de fezes, urina, suor e saliva.
Podendo variar de pessoa para pessoa,
pois alguns seres humanos possuem o0
metabolismo bem mais lento e ja outros
possui 0 metabolismo mais avancado,
sendo da mesma forma com a excregéo.

2.4 Aplicacao radiofarmacéutica

Os radiofarmacos tém se tornados
Oteis porque permitem pesquisas nao
invasivas e obtencdo de imagens com
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alta especificidade e sensibilidade. O
foco estd no uso mais clinico, marcado
com 99mTc, ou seja, HMPAO-99mTc e
ECD-99mTc, e marcado com 18F, como
FDG-18F e FDOPA-18F. Também existe
um radiofarmaco promissor, o 1-
TRODAT-99mTc. Portanto, a avaliagao
de técnicas de imagem multimodais
(como PET / CT, SPECT / CT) é de
grande importancia no manejo clinico de
rotina e na melhoria de parametros (co-
mo o diagnoéstico de DA e outras doen-
cas neurodegenerativas). Contudo, vale
ressaltar que a validade de um radioféar-
maco tem grandes possibilidades de ser
mais curta, por conta da presenca do
componente radioativo em sua composi-
cdo o que resulta na possivel ocorréncia
de sua composicao.

3 EXAMES

Através de exames mais comple-
X0s, indolores e invasivos, a medicina
nuclear revolucionou o diagnaostico e tra-
tamento de muitas doencas com 0 uso
de radiofarmacos. Existem duas fun¢des
e drogas que funcionam de forma seme-
Ihante e elementos que introduzimos em
nosso corpo, e radionuclideos que emi-
tem radiagdo gama. Préximo, é formado
um medicamento contendo substancias
radioativas e que podem desempenhar
multiplas funcbes de acordo com seus
tipos, e sem causar efeitos colaterais ao
paciente.

As imagens obtidas utilizando radio
farmacos podem ser concretizadas atra-
vés de duas técnicas basicas, sendo a
tomografia por emissdo de um anico fo-
ton caracterizada como SPECT e a to-
mografia por emissdo de pdésitrons defi-
nida como PET. As imagens SPECT séo
obtidas utilizando-se radiofarmacos que
possuem isOtopos emissores gama, 0S
guais sdo captados por equipamentos
conhecidos como gama-cameras.

Esses equipamentos sao formados
por um cristal de iodeto de sédio que
gquando em contado com a radiagcédo ga-

ma cintila e emite um sinal luminoso que
€ amplificado processado em um compu-
tador, o qual gera a imagem. O fato de o
cristal cintilar durante esse processo,
faz-se com que a técnica de imagem
com a utilizacdo de um radiofarmaco
seja conhecida como cintilografia (GUT-
FILEN, VALENTINI, 2014; SAHA et al.,
2013).

Figura 1. Caminho do radiofarmaco.

A partir do urdnio chega-se
ao gerador de tecnécio

Fonte: Extraido de Silveira, 2014 / llustracé@o
Alexandre Affonso.

Os métodos por diagndsticos com
radiofarmacos e principalmente com tec-
nécio 99m para exame da tireoide e cin-
tilografia renal estatica, e a tomografia
computadorizada por emissdo de posi-
trons (PET-CT), mais comumente apli-
cada na area de oncologia, por meio da
radioatividade contendo flaor-18. A dro-
ga fluorodeoxiglicose detecta tumores,
na cintilografia, o bisfosfonato de metile-
no, determinado com tecnécio 99m é
inserido no paciente, e o sistema esque-
lético com grande fluxo sanguineo captu-
ra esses radiofarmacos.

Um aparelho denominado gama
camera, que converte a radiacdo em
sinais luminosos, permitindo avaliar o
estado do paciente, desta forma a me-
tastases 6sseas de doencas como o
carcinoma de préstata e podem ser di-
agnosticadas. No caso da PET-CT, as
substéancias radioativas sao injetadas por
via intravenosa e os radiofarmacos se
acumulam em uma parte do corpo que
irA ser examinada, o dispositivo de to-
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mografia por emisséo de pdsitrons € sin-
cronizado com o scanner de tomografia
computadorizada para converter a radia-
cdo emitida em uma imagem metabdlica
combinada com uma imagem anatémica,
por exemplo, em um exame para detec-
tar tumores, 0s pacientes recebem inje-
¢Oes intravenosas de glicose, marcada
com um composto radioativo flior-18,
que é distribuido por todo o seu corpo.
Técnicas planares, que produzem
uma imagem 2-D, s&o raramente utili-
zadas; SPECT, que utiliza um sistema

Fonte: Extraido de Inal Medicina Nuclear, s.d.

3.1 Cintilografia da tireoide ou capta-
cao tecnécio —99M TC

A cintilografia € uma parte de a
medicina nuclear que usa compostos
micro radioativos injetados através de
um cateter nas veias e 6rgdos. A medida
gue o composto radioativo se move, as
imagens podem ser obtidas e um diag-
nostico preciso e correto pode ser bus-
cado o resultado. No caso de cintilogra-
fia ou captacdo da tireoide, uma variante
do elemento quimico tecnécio é utilizada

Figura 2. Cintilografia de perfusdo do miocérdio.

de cameras giratorias e reconstrucao
tomografica para produzir uma imagem
3-D, é mais comum nos EUA. Com sis-
temas SPECT de mudltiplas cabecas,
geralmente a imagem pode ser obtida
em < 10 minutos. A comparacédo visual
entre as imagens do estresse e as ima-
gens tardias pode ser suplementada
pelas exposicfes quantitativas. Com
SPECT, podem ser identificados as
normalidades inferiores e posteriores,
pequenas areas de infarto e vasos res-
ponsaveis pelo infarto.

STRESS-FEP(G)

REST_FBR REST_FBP

30+Epi

REVERSE (P

para inspecéo, além de mostrar o con-
torno da tireoide, imagens de alta quali-
dade da tireoide pode ser obtidas sem o
uso de muita radiacao.

Na tireoide, o tecnécio também é
mais facil de combinar com os nodulos,
0 que o torna mais bem visualizado no
caso de suspeita de ndédulos tireoidia-
nos, na cintilografia ou captura da tireoi-
de o paciente recebe o0 medicamento por
via intravenosa cerca de 20 minutos
apos a injecdo e em areas concentradas,
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pode ser necessario retornar a clinica no
dia seguinte para obter uma nova ima-
gem da tireoide, ajuda com um diagnés-
tico preciso e correto. Por meio dele, é
possivel estudar a formacédo de tumores

da tireoide e as causas do hipotireoidis-
mo e do hipertireoidismo, como a doen-
ca de Graves, também pode ocorrer in-
flamagédo, como tireoidite e nédulos tire-
oidianos.

Figura 3. Cintilografia com tecnécio-99mm da tireoide. A. Observe area hipo-
concentrante (“fria”) no polo inferior esquerdo da tiroide (seta). B. Observe area hi-
perconcentrante (“quente”) no polo inferior esquerdo da tiroide (seta). Ha supres-

séo do restante do parénquima glandular.

A

#
2 $

anterior

B

anterior

Fonte: Extraido de Dimen Medicina Comercial, s.d.

3.2 Tomografia por emissdo de poési-
trons

PET é um exame de imagem que
avalia o metabolismo das estruturas ana-
lisadas, e principalmente de 6rgaos co-
mo 0ss0s, musculos, cérebro, pulmdes e
figado, atualmente a maioria das tomo-
grafias por emissdo de prosintons é fa-
bricada em aparelhos sincronizados com
os tomografos computadorizados. Esses
aparelhos permitem a combinacdo de
imagens metabolicas e anatdbmicas a ser
obtida por meio de duas tecnologias, em
oncologia, a principal indicacédo da PET-
CT é para detectar tumores e suas me-
tastases. O exame é realizado apos inje-
cdo intravenosa de substancias radioati-
vas, exemplos com o radiofarmacos ou
radiotracadores, que se acumulam na
area do corpo a ser examinada. Nesta
posicdo, 0s raios gama sao emitidos e
podem ser captados por um detector de
radiacdo, que € acoplado a um compu-
tador que forma a imagem.

O paciente recebe injecéo intrave-
nosa de glicose marcada com um com-
posto radioativo. O composto é distribui-
do por todo o corpo, mas tem uma con-

centracdo mais alta nos tecidos tumo-
rais, porque os tumores malignos tém o
metabolismo mais rapido e consomem
mais glicose do que os tecidos normais,
um contador de cintilagdo conectado a
varredura tomogréafica coleta imagens
gue aparecerdo como manchas ou areas
mais brilhantes, e em areas onde os tu-
mores estdo presentes. Este teste pode
nao apenas detectar a presenca de tu-
mores, mas também medir a intensidade
da luz que aparece na imagem. Atraves
da andlise dessa intensidade, temos
uma ideia da atividade metabdlica do
tumor que quanto maior o brilho, mais
forte € a luminescéncia. Portanto, em
pacientes com metastases pulmonares e
hepaticas que recebem quimioterapia e
posteriormente fazem PET-CT, o brilho
da imagem da lesdo é baixo e, mesmo
que o tamanho da lesdo nao responda,
ela pode responder ao tratamento.

Além de ajudar a identificar n6dulos
benignos e malignos, a PET-CT € um
teste particularmente util para metésta-
ses que sao suspeitas de estarem au-
sentes em outros estudos de imagem,
como outros testes de medicina nuclear,
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tracadores radioativos sao injetados em
uma veia e a imagem foi obtida com o
paciente deitado na mesa do equipa-
mento. Por causa do espac¢o maior, ge-

ralmente ndo ha queixas de claustrofo-
bia. E necessario jejuar de quatro a seis
horas antes do teste e uma dieta baixa
em carboidratos na noite anterior.

Figura 4. Tomografia por emisséo de pésitrons acoplada a tomogra-

fia computadorizada.

Fonte: Extraido de Vieira et. al., 2011.

3.3 Diferenca de iodo 131 ou iodo 123
ou tecnécio 99-m nas cintilografias da
tireoide.

O tecnécio 99-m tem excelente
qualidade de imagem, por isso € usado
na maioria das situacfes, a vantagem
desse procedimento é que a dose de
radiacdo para o paciente é menor. A
qualidade da imagem do lodo 131 é bai-
Xxa e a quantidade de radiacdo recebida
pelo paciente é relativamente grande,
portanto, esse € um procedimento ndo é
muito util, o iodo 123 é uma excelente
solugéao para cintilagdo da tireoide, com
boa qualidade de imagem, mas o custo
dos trés é maior. Os preparativos para
esses trés processos sdo semelhantes,
portanto, vocé deve consultar seu médi-
co antes de iniciar o tratamento.

O iodo 131, iodo 123 ou tecnécio
99m sédo drogas com capacidades radio-
ativas, e obtém imagens de altas quali-
dades, e para obter o melhor diagnostico

possivel. Se houver evidéncia de cancer,
hipertireoidismo o teste pode ajudar a
identificar nédulos da tireoide, para a
torcida uma grande vantagem € que a
cintilografia da tireoide pode ser realiza-
da gratuitamente no SUS, e os planos de
saude geralmente cobrem, os resultados
das imagens levam a certos diagnosti-
cos, a imagem pode mostrar que a glan-
dula tireoide esta saudavel e a outra
imagem pode mostrar que 0 paciente
tem bocio difuso toxico.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Com este estudo pode-se observar
a preparacdo de produtos radioativos,
preparacdo de dosagem e a dose que
deve ser administrada ao paciente no
menor tempo possivel. Portanto, € im-
portante mostrar que os radiofarmacos
séo cientificamente considerados essen-
ciais na Medicina nuclear, onde essas
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etapas sao respeitadas em termos de
pardmetros de qualidade e eficcia, e
torna-se indispensavel para procedimen-
tos de diagndstico radiolégico e avalia-
cdo morfologica e funcional com os Or-
gaos e os tecidos.
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