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Resumo

O presente trabalho surge no ambito de um projecto que tem por objectivo a
optimizagio de processos de Prestadores de Cuidados de Saude, onde se integram um
aluno de doutoramento, dois Mestrados Integrados em Engenharia Biomédica pela
Universidade do Minho que visam o estudo dos diferentes workflows clinicos para o
Servi¢o de Radiologia, ¢ dois projectos de final de curso para a Licenciatura (Pré-
Bolonha) em Engenharia Biomédica que visam o estudo dos diferentes workflows
clinicos na area da imagem molecular para o diagnéstico in-vivo e diagndstico in-

vitro.

Nos principais Prestadores de Cuidados de Saide (PCS), encontra-se 0 Servigo de
Medicina Nuclear. Entre as diferentes técnicas de imagem médica que se praticam
neste tipo de servigo esta a técnica da PET-CT. A actua eficacia de um servigo de
medicina nuclear pode ser melhorada através de uma gestdo adequada dos recursos
envolvidos em cada um dos diferentes exames clinicos. A optimizagdo da prestagao
dos cuidados de saiide ¢ uma necessidade, uma vez que contribui para a satisfa¢ao do

doente e para arentabilizagdo do funcionamento do servigo.

A optimizagdo dos processos ¢ alcancada através da sistematizagao do fluxo de
trabalho, sendo necessaria uma analise e caracterizagdo detalhada dos diferentes tipos
de diagndstico em PET-CT e dos seus respectivos fluxos de trabalho, nomeadamente

dos espagos, equipamentos e recursos humanos envolvidos.

O presente trabalho foca, assim, o estudo dos exames clinicos realizados na PET-CT,
a caracterizacdo das diferentes tarefas envolvidas no fluxo de trabalho de um exame
PET-FDG, em termos de recursos (espagos, equipamentos, pessoal) e ordenacdo
temporal. Apos a elaboragido deste estudo, é realizada a projecgdo de um centro de
imagem molecular optimizado, no que diz respeito a tecnologias, workflow, recursos

humanos e radioprotecgio.

Palavras-Chave (Tema): Imagem Molecular, Wokflow, Layout

Palavras-Chave (Tecnologias): Positron Emission Tomography, SPECT,

gamma-cammera, LSO, TrueV
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1 Introducao

Este ¢ um capitulo introdutério do presente trabalho e esta seccdo descreve,
resumidamente, o tema do projecto, objectivos e motivagdes para a realizagio do
referido trabal ho.

1.1 Enquadramento

O crescente aumento da procura de cuidados de saiide ¢ uma consequéncia natural de
um aumento de sedentarismo e consequente aumento de doencas numa populagio
cada vez mais envelhecida, colocando aos Prestadores de Cuidados de Saide (PCS)

encargos acrescidos em niveis superiores de eficiéncia e eficacia de resposta.

Neste ambito surge este projecto, baseado na analise ¢ mapeamento de fluxos de
trabalho em praticas de medicina nuclear. O conhecimento integral de um fluxo de
trabalho contempla o conhecimento das diferentes tarefas que compdem todo um
processo de diagnodstico, bem como dos recursos humanos, logisticos e fisicos

envolvidos.

O conhecimento e a analise de um fluxo de trabalho num servi¢o de medicina nuclear
¢ de extrema importancia, constituindo, desse modo, uma ferramenta que possibilita

umagestdo mais eficaz do servigo, bem como a sua rentabilizagao.

1.2 Apresentacao do projecto/estagio

A imagem molecular (M1 - Molecular Imaging) é uma nova area do conhecimento, a
gual surge da convergéncia entre a biologia molecular e celular ¢ a tecnologia de
imagem que, por sua vez, ¢ definida como a caracterizagdo e a medigdo in-vivo de

processos bioldgicos ao nivel celular e molecular.

A imagem molecular permite obter imagens de uma forma nio-invasiva, repetitiva e
guantitativa de processos bioldgicos ¢ moleculares fundamentais, servindo para
monitorizar, em tempo real, o funcionamento cerebral, o desenvolvimento de tumores,

aaccao de drogas antitumorais e a regeneracao de tecidos por terapia celular.

Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa 3
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Com recurso a imagem molecular, ¢ em oposi¢do a imagem morfologica, um
diagndstico mais precoce da doenga € possivel, porque as alteragdes a nivel anatdomico

estdo sempre associadas a mudancas a nivel molecular e celular.

Os conceitos terapéuticos inovadores, tal como o conceito theranostic, Sao
simultaneamente forcas directrizes que influenciam o progresso da imagem
molecular. O conceito theranostic pode induzir a mudanga na filosofia dos sistemas
de saide de uma medicina reactiva (espera de sintomas ou evidéncia clara de uma
doenga) baseada no sickness repair para uma medicina preventiva, preditiva e

personalizada.

Dadas as crescentes alteragdes no mercado da imagem molecular, pretende-se com
este trabalho desenvolver o conhecimento necessario de forma a oferecer as melhores
solugdes a este mercado. Simultaneamente, pretende-se ganhar as competéncias para
dimensionar centros de imagem molecular, em Portugal, a fim de estarem preparados
para o futuro, focando aspectos como: workflow, radioprotecgio, tecnologia, recursos

humanos e layout.

Na tabela 1 em baixo é descrita de forma esquematica o planecamento do presente

projecto:

Tabela 1 —Planificagdo do projecto

Ano Lectivo 2006/2007

7° Semestre

Tarefa /

Conhecer produtos e
solugbes associadas a
imagem molecular
existentes no mercado

Conhecer areas de
investigagdo associadas a
imagem molecular

2° Semestre

Tarefa /

Perspectivas futuras
das tecnologias
associadas a imagem
molecular

Futuros clientes de um
Servigo de Medicina
Nuclear

Mapeamento e
caracterizagéo de um
Workflow clinico

Optimizacao e
projecgdo de um
Servigo de Medicina
Molecular

4 Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa
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1.3 Apresentacao da Empresa

A Siemens, SA — Medica Solutions (MED) — é uma empresa lider na area da saude e

€ um dos grupos operacionais inseridos na Siemens, SA.

A MED tem vindo a distinguir-se pela capacidade de disponibilizar, a par dos mais
sofisticados equipamentos, um conjunto de solugdes de tratamento de informacao,
hoje em dia imprescindiveis para que oS prestadores possam oferecer servigos de
saide de elevada qualidade a custos controlados, tornando assim, sustentavel o

desenvolvimento do sistema.

Os elevados niveis de conhecimento ¢ inovacgdo fazem da MED uma referéncia no
rigoroso mercado da saide. Prova disso mesmo ¢ o facto de dois ter¢os dos produtos

apresentarem menos de trés anos de existéncia.

1.4 Contributos deste trabalho

Este projecto foi desenvolvido para aprofundar conhecimentos na area da imagem
molecular a nivel dos produtos e solugdes existentes no mercado no ambito do

diagnostico in vivo paraas praticas de medicina nuclear.

Pretende-se com a execugao deste projecto adquirir competéncias necessarias para
dimensionar um centro de imagem molecular, a nivel nacional, ficando, assim,

preparado para os proximos 10 a 15 anos.

As competéncias adquiridas passam pelo conhecimento profundo de um servigo de
medicina nuclear, workflow clinico, recursos, equipamentos, /ayout € normas de
radioprotecgio, por forma a oferecer as melhores solugdes ao mercado. O facto de nao
existir uma informagdo sistematizada relativamente aos workflows clinicos torna a
realizagao deste projecto pioneiro € vem ao encontro da estratégia global da Siemens
Medical Solutions no que respeita a introducdo de novas solugdes neste mercado para
aumentar a qualidade dos cuidados de saide, reduzindo os seus custos associados,

bem como melhorar a prestacao dos cuidados de satide ao cliente.

Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa 5
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1.5 Organizacgao do relatério

O seguinte relatério divide-se em quatro capitulos, onde o tema comum entre eles é
uma nova area do conhecimento, a imagem molecular, nomeadamente o diagndstico
in-vivo (onde se insere a area da imagem molecular) realizado em praticas de

medicina nuclear.

O capitulo I ¢ um capitulo introdutdrio, onde ¢ contextualizada e descrita a planificacao

do projecto e feita uma pequena caracterizagao da empresa onde o projecto decorreu.

O capitulo II introduz o tema central do projecto, a imagem molecular, estando este

capitulo subdividido em dois subcapitulos.

O primeiro subcapitulo aborda a area da imagem molecular, a sua defini¢do, a
evolugdo do seu mercado, bem como a forma em que esta area se inscreve no

diagnostico in-vivo.

O segundo subcapitulo retrata os produtos e solugdes existentes no mercado, dando
especia interesse ao portfolio da Siemens Medical Solutions, bem como as técnicas
imagiologicas (raio-X, TAC, RM, PET, SPECT entre outras) associadas ao

diagnostico in-vivo onde esta subjacente a area da imagem molecular.

O capitulo III aborda o cerne do trabalho, ou seja, ¢ feita a caracterizagio e analise do
fluxo de trabalho num exame de medicina nuclear (PET-FDG), onde Sdo descritas de
formaintegral todas as tarefas que compdoem o processo, COM OS respectivos recursos.
Sdo enumeradas, também, as fung¢des dos recursos humanos, o layout € as variaveis

gue influenciam um exame realizado em medicina nuclear

O capitulo IV descreve a projec¢do de um centro de imagem molecular, estando este
capitulo dividido em dois subcapitulos distintos:

No primeiro subcapitulo ¢ feita uma descri¢do e uma antevisdo do futuro para a area
de imagiologia molecular em praticas de medicina nuclear, sendo este subcapitulo
dedicado as futuras tecnologias e aos futuros utentes de um servico de medicina

nuclear.

No segundo subcapitulo é proposto, de uma forma pormenorizada, um modelo
optimizado de um servigo de medicina nuclear, de acordo com um fluxo de trabalho

paperless para a redlizagao do exame PET-FDG, um layout optimizado, com

6 Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa
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tecnologias futuristas, empregando as normas de radioprotec¢do que regulamentam

este servico.
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Capitulo Il — Imagiologia Molecular
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1 Imagiologia Molecular

Neste subcapitulo pretende-se, de uma forma sucinta, abordar o background do
trabalho. A imagiologia molecular ¢, neste contexto, relatada de uma forma sumaria,
abordando-se a sua defini¢ao ¢ a evolugdo do seu mercado nos ultimos anos. Sera,
também, descrito o enquadramento do diagnéstico in vivo na area da imagem
molecular e, por fim, serdo referenciadas as areas de investiga¢do existentes em

Portugal associadas a esta area especifica e de que forma estas evoluirao.

1.1 Introducao

A imagiologia molecular ¢ uma disciplina emergente que engloba técnicas para
aquisi¢ao de imagem de mecanismos moleculares especificos de varias doengas. A
estratégia actual em imagem molecular ¢ identificar e caracterizar uma determinada
doenga num organismo vivo, marcando uma molécula alvo num o6rgdo especifico,
através da qual ¢ possivel detectar a farmacocinética do o6rgdo, dando informagdes
precisas sobre 0 seu estado. Os genes que compdem a molécula de acido
desoxirribonucleico (ADN) Sio responsaveis por muitas doengas e, por isso, sdo um
dos alvos principais da investigagdo em imagem molecular. Sdo eles a unidade basica
da hereditariedade nas células e em todos os organismos vivos. Um gene é constituido

por milhares de pares de nucleostidos e ocupa um dado /ocus ho cromossoma.

As novas ferramentas de biologia celular e molecular, conjuntamente com as
tecnologias de imagem ndo invasiva, ajudam no desenvolvimento de novas
tecnologias e ensaios in vitro para a compreensio de mecanismos moleculares de

doencas. [4]

Neste contexto surge a Medicina Molecular, uma area relativamente recente que se
tem desenvolvido bastante durante a ultima década. Subdivide-se em duas areas
distintas, o diagnostico in-vitro e o0 diagndstico in-vivo. O diagndstico in-vivo Sera
aguele que ira ser abordado ao longo deste trabalho, baseando-se este tipo de
diagnostico em tecnologias como ressonancia magnética, ultrasons ¢ em sistemas de

imagem nuclear (PET, Camara Gama) entre outros. E uma 4rea em constante
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desenvolvimento, procurando novos reagentes e métodos para aquisi¢do de imagem in

vivo de vias molecul ares especificas. [4] [5]
Em clinica, os objectivos da imagem molecular s3o:

- Detectar doengas precocemente, mesmo anos antes dos sintomas se

revelarem ou de serem detectadas por exames de diagnostico.

- Distinguir danos reversiveis de irreversiveis em doengas coronarias, assim

como tumores malignos de benignos.
- Avaliar possiveis metastases.
- Determinar a eficacia de uma terapia para altera-la, caso ndo seja a adequada.

- Servir como mecanismo de terapia, combinando uma sonda com um farmaco

ou outraterapia. [5]

Com este trabalho pretende-se projectar um centro de imagem molecular, que é uma
instituicdo onde se encontram meios de diagnodstico que possibilitam a detecgao de
Interaccdes moleculares/celulares no organismo, podendo estas desencadear uma Série
de patologias, pregjudiciais a saude, como ¢ o caso do desenvolvimento de tumores, ou
acontrac¢ao de doengas infecto-contagiosas como é o exemplo da Hepatite ou o HIV.
O centro de imagem molecular tera por base as praticas de medicina nuclear. Neste
contexto, sera importante ter uma percep¢ao do mercado da imagem molecular, bem
como, em que contexto esta area se insere no diagnoéstico in-vivo nas praticas de

medicina nuclear e quais as suas areas de investigagio associadas.

1.2 Mercado da Imagem Molecular

O mercado daimagem molecular esta avaliado em 14 bilides de ddlares americanos e
0s produtos comercializados podem melhorar a qualidade de vida da populacao
mundia. O mercado associado a imagem molecular esti em constante mudanga e a
combinagido de técnicas de aquisicdo e os baix0s riscos existentes no manuseamento

destes sistemas estio a alterar a perspectiva dos fornecedores. [6]

A entrada nos novos mercados em termos geograficos, os tipos de organizacdes € as
especialidades médicas estdo a abrir horizontes na venda de equipamentos de

iImagiologia molecular.
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As novas decisdes de radioprotec¢do criadas podem gerar e destruir oportunidades
comerciais. Os médicos, na tentativa de encontrar novos métodos para diagnosticos
mais precisos, promovem a entrada no mercado de novos produtos e também novas
tecnologias, em que algumas das quais tém implicagdes profundas ndo s6 para o
mercado de imagem molecular, mas também usadas na pratica médica e na estrutura

de organizagoes de healthcare.

Nos Estados Unidos, de acordo com a Business Communications Company, Inc., o
mercado de imagem médica, o qua inclui equipamentos e produtos relacionados,
estava estimado em 8.2 hilides de dolares americanos no ano 2002 e espera-se que

cresca 4% anualmente até aos 10 bilides de dolares em 2007. [6]

Ha expectativas de um crescimento moderado do mercado global associado ao
equipamento médico, baseado no continuo melhoramento preco/performance e na
inser¢ao de novas tecnologias que significativamente melhoram o diagnostico médico.
Estimado correntemente em 6.1 bilides de dolares espera-se que este segmento atinja
0s 7.2 bilides de dolares em 2007. [6]

Dos produtos associados a este mercado, agueles que se espera que o volume das suas
vendas cresga mais rapidamente, S3o os sistemas de radiografia digital, os scanners de
Tomografia Computorizada (CT) de multiplos cortes, os sistemas de Ressonancia
Magnética (RM) e as unidades portateis de ultra-som. O uso clinico de sistemas que
utilizam a técnica de Tomografia de Emissdo de Positrdes (PET) e a instalagdo de
scanners baseados nessa tecnologia, ira ver aumentado também o seu volume de

vendas, embora esta expansio seja de uma forma mais moderada. [6]

Por outro lado, produtos como a radiografia convencional, unidades de fluoroscopia,
scanners CT de simples corte e a camera gama hibrida para varrimentos utilizando a
técnica de Tomografia de Emissio de Fotdo Unico (SPECT) e a técnica PET irdo

diminuir o seu volume de vendas.

O segmento do mercado de imagem molecular que ira ter um crescimento mais
acentuado, sio os sistemas de informagdo virtual, que Sio uma base de apoio na
reconstrucao de imagem. Estes sistemas tém o poder de tornar os radiologistas e 0S
técnicos mais eficientes e, em alguns casos, melhorar substancialmente a qualidade do

diagnostico. [6]
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O arquivo de imagens e os sistemas de comunicagao (RIS/PACS), que capturam,

armazenam, transmitem e exibem as imagens, tém nos ultimos anos transitado de um

nicho para uma referéncia de mercado. Outros dois produtos que nesta categoria tém

assumido grande importancia Sio: 0s sistemas de detecgdo computorizada e os

sistemas computacionais de leitura radiografica que criam e mostram as imagens de

raio-X. Esta categoria estava avaliada em 0.8 bilides de dolares em 2002, esperando-

Se que cresga 15,4% (tabela 2) anuamente e chegue aos 1.7 bilides de dolares em

volume de vendas no ano 2007. [6]

Tabela 2 — Despesas por utente (em dolares americanos) em equipamentos e produtos

associados a imagem médica nos Estados Unidos da América [6]

Aumento % ano
2000 2001 2002 2007
2002-2007
Instrumentacio 5,6677 6,131 6,144 7,247 34
PACS e equipamento
557 700 829 1,694 154
relacionado
Filmes Raio-X 1,400 1,267 1,204 1,023 -3.2
Total 7,634 8,098 8,177 9,964 4.0
Gastos em equipamentos para imagem médica e produtos
associados
7]
£ .
% —e— Instrumentagdo
S
% —=— PACS e equipamento
] relacionado
8 Filmes Raio-X
§
2000 2001 2002 2007
Ano

Figura 1 — Grdfico representativo dos gastos em equipamentos para a Imagem médica ao longo dos

ultimos anos
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1.3 Diagnéstico In-Vivo

O diagnostico In-vivo contempla todas as formas de diagndstico médico (invasivas ¢
nao invasivas) efectuado em organismos vivos (/n-vivo deriva do latim, cujo

significado ¢ “dentro de um organismo vivo”).

A imagem molecular ¢ uma modalidade do diagnostico in-vivo, OU sgja, ¢ parte
integrante deste tipo de diagndstico, em que a imagem resultante ¢ uma ferramenta
fundamental para avaliar morfologias e funcionalidades num organismo vivo de uma
forma ndo invasiva. O uso da radiagao electromagnética (RM, imagem optica), raios-
X (CT), raios gama (SPECT), aniquilagao de protdes (PET) e ondas sonoras de
elevada frequéncia, ou ultrasons sdo diferentes tipos de técnicas do diagnostico in-

Vivo.

Existem casos em gue o contraste ¢ intrinseco aos tecidos (densidade electronica em
CT, tempos de relaxamento em RM, propriedades actsticas para Ultra Sons (US),
propriedades opticas para imagem Optica). Noutros, oS agentes de contraste Sio
introduzidos no organismo. Dependendo da modalidade, podem ser radiomarcadores
(PET, SPECT), moléculas com elevado coeficiente de absor¢do (CT), agentes
paramagnéticos (RM), microbolhas acusticamente activas (US) ou moléculas

fluorescentes (imagem optica).[1]

Os avancos na area da nanotecnologia tém fornecido um novo leque de ferramentas,
materiais, estruturas e sSistemas para aplicagio médica e Dbioldgica. Estas
nanotecnol ogias incluem a aplicagdo de fluorescent quantum dots paraimagem optica,
0 design de nanoparticulas com superficies metalicas para impressdes biomoleculares

eautilizagao de nanoestruturas como agentes de terapia. [2]

No subcapitulo dois do presente capitulo estdo descritas de uma forma resumida
técnicas e tecnologias do diagnostico in-vivo associados a imagem molecular, assim
COMO 0S equipamentos associados a cada uma dessas técnicas, tendo sido tomado em

conta apenas os produtos existentes no portfolio daMED.
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1.4 Areas de Investigagdo Cientifica associadas a imagem

molecular

Neste ponto pretende-se abordar as areas de investigacdo cientifica existentes em
Portugal, de que forma tém vindo a crescer ao longo destes tltimos anos e as areas
que estdo mais relacionadas com a imagiologia molecular. Nesta perspectiva irdo ser
abordados os laboratorios associados, dado que, desde a sua criagao, tém sido

institui¢des impulsionadoras para a investigagdo cientifica em Portugal.

1.4.1 Laboratérios associados

A institucionalizagao dos Laboratorios Associados foi iniciada com a publicagdo de
legislacdo em Abril de 1999, nomeadamente sobre o Regime Juridico das Institui¢des
de Investigacao (Decreto-Lei 125/99, de 20 de Abril), em que estetipo de instituicao é

formalmente previsto pela primeiravez.

O estatuto de Laboratério Associado ¢ atribuido pelo periodo maximo de 10 anos,
renovavel mediante avaliagdo positiva, havendo também uma avaliagdo intermédia a

meio do periodo de 10 anos.

Cada Laboratorio Associado vincula-se a prossecucdo de actividades e objectivos
especificos, a forma de 0s alcangar e a prazos a observar, mediante apoio financeiro a

conceder pelo Estado através da FCT. [7]

O estatuto de Laboratorio Associado foi atribuido pela primeira vez em Novembro de
2000 a quatro institui¢des, as quais enquadraram, através de parcerias, um total de
sete unidades de investigagio e, desde entdo, até aos dias de hoje, esse numero de
laboratorios associados tem vindo a aumentar, envolvendo 38 instituicdoes de
investigacdo que integram 1452 doutorados, segundo fontes da FCT. No anexo | é
feita uma exposicio detalhada dos Laboratorios Associados, agueles que estao

relacionados a area da imagem molecular. [7]

1.4.2 Base de Dados da FCT (Fundagao Ciéncia e Tecnologia)

A Fundagdo para a Ciéncia ¢ a Tecnologia ¢ a entidade responsavel que promove a

investigacao cientifica e o desenvolvimento tecnologico no panorama nacional, pelo
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financiamento de bolsas e projectos a instituicdes de investigacao cientifica, sendo
esses financiamentos atribuidos na sequéncia de concursos publicos e avaliagdes
independentes  realizadas por painéis  essencialmente  constituidos  por

cientistas estrangeiros. [8]

1.4.3 Resumo da evolucao dos projectos ao longo dos ultimos anos

Seguindo informagdes da Base de Dados da FCT, foi sistematizado de acordo com as
diferentes areas cientificas que directamente ou indirectamente possam estar ligadas a
um futuro “Centro de Imagem Molecular”, os projectos avaliados e aprovados pela
FCT, e a relagdo percentual do financiamento solicitado com o financiamento

atribuido pela FCT. [8]

As tabelas seguintes, decrevem pormenorizadamente os valores relacionados com 0s

projectos avaliados por essa entidade desde 0 ano de 1999 até ao ano de 2004.

Tabela 3 — Projectos aprovados e avaliados pela FCT nas diferentes areas cientificas nos anos de 1999 e 2000

1999/2000
_ ) % de
Projectos Projectos ] )
) Financiamento
Avadliadas | Aprovadas )
atribuido
Ciéncias Biologicas — Biologia Celular e Molecular 49 18 22,4
Ciéncias Biolégicas — Proteinas e Biologia Estrutural 75 28 33,1
Ciéncias da Saide — Farmacologia e Ciéncias
17 22,6
Farmacéuticas
Ciéncias da Satide — Medicina Molecular 64 27 31,1
Ciéncias da Saude — Neurociéncias 35 12 31,1
Ciéncias da Satde — Oncologia e Biopatologia de Orgios
41 12 23,6
e Sistemas
Engenharia Bioquimica e Biotecnologia 83 27 23
Quimica e Bioquimica 113 55 30
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Tabela 4 — Projectos aprovados e avaliados pela FCT nas diferentes areas cientificas no ano de 2001

2001
) _ % de
Projectos Projectos ] )
) Financiamento
Avaliadas | Aprovadas )
atribuido
Ciéncias Biolégicas — Biologia Celular e Molecular 56 21 24,6
Ciéncias Biologicas — Proteinas e Biologia Estrutural 63 16 17,7
Ciéncias da Saide — Farmacologia e Ciéncias
57 21 20,7
Farmacéuticas
Ciéncias da Satide — Medicina Molecular 55 22 24
Ciéncias da Saude — Neurociéncias 40 12 28,3
Ciéncias da Saude — Oncologia e Biopatologia de Orgios
63 22 233
e Sistemas
Engenharia Bioquimica e Biotecnologia 62 17 211
Quimica e Bioquimica 110 56 22,3

Tabela 5 — Projectos aprovados e avaliados pela FCT nas diferentes areas cientificas no ano de 2002

2002

) ] % de

Projectos Projectos ] )

. Financiamento
Avaliadas | Aprovadas )
atribuido
Ciéncias Biologicas — Biologia Celular e Molecular 54 19 24
Ciéncias Biologicas — Proteinas e Biologia Estrutural 58 14 135
Ciéncias da Saude — Farmacologia e Ciéncias
58 13 11,19
Farmacéuticas
Ciéncias da Satide — Medicina Molecular 61 16 16,94
Ciéncias da Saude — Neurociéncias 32 9 21,3
Ciéncias da Satude — Oncologia e Biopatologia de Orgios e
52 20 17,73
Sistemas

Engenharia Bioquimica e Biotecnologia 53 8 12,01
Quimica e Bioquimica 127 41 16,38
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Tabela 6 — Projectos aprovados e avaliados pela FCT nas diferentes dreas cientificas no ano de 2004

2004

_ ) % de

Projectos | Projectos ] )

. Financiamento
Avadliadas| Aprovadas )
atribuido
Ciéncias Biologicas — Biologia Celular e Molecular 136 42 25,45
Ciéncias Biologicas — Proteinas e Biologia Estrutural 31 12 24,95
Ciéncias da Saiide — Farmacologia e Ciéncias
62 20 27,07
Farmacéuticas
Ciéncias da Satude — Medicina Molecular 136 42 29,64
Ciéncias da Saide — Neurociéncias 61 22 35,23
Ciéncias da Saude — Oncologia e Biopatologia de Orgios e
53 16 24,71
Sistemas

Engenharia Bioquimica e Biotecnologia 77 20 22,55
Quimica e Bioquimica 187 97 36,16

1.4.4 Estatistica descritiva do desenvolvimento cientifico em Porugal

Neste ponto, e no contexto do ponto anterior sera realizada uma exposi¢do estatistica
gue permita a0 leitor uma percepgao mais simples da evolugdo das diferentes areas
cientificas com 0 aumento dos laboratorios associados ao longo dos tltimos anos.

A figura 2 representa o incremento do nimero de Laboratorios Associados desde o
ano 2000, ano em que a FCT atribui pela primeira vez este estatuto as institui¢oes de
investigagcdo cientifica, até ao ano de 2006:

Criagdo de Laboratorios Associados em Portugal ao longo do tempo

20
15
10

=}

2000

Figura 2 — Grdfico representativo do crescente aumento de laboratorios associados ao longo dos

ultimos anos

Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa 19




Centro de Imagem Molecular

A figura 3 descreve percentualmente a relagao do financiamento em solicitado em
euros e agquele que na reaidade foi atribuido as diferentes areas cientificas ao longo
dos ultimos anos.

Percentagem de Financiamento atribuido

40+ l
01999/2000
354 02001
— 02002
— —
304 W 2004 =
25+
— - —
20
154
104
51
0 L
Ciéncias Biologicas - Ciéncias Biolégicas - Ciéncias da Saide - Ciéncias da Saide - Ciéncias da Saide - Ciéncias da Satde - Engenharia Quimica e Bioquimica
Biologia Celulare  Proteinas e Biologia Farmacologia e Medicina Molecular Neurociéncias Oncologia e Bioquimica e
Molecular Estrutural Ciéncias Biopatologia de Biotecnologia
Farmacéuticas Orgdos e Sistemas

Figura 3 — Grdfico representativo da percentagem do Financiamento atribuido as diferentes dreas

cientificas pela FCT nos ultimos anos

A figura 4 descreve, dos projectos avaliados pela FCT, apenas aqueles que foram
aprovados por esta entidade ao longo dos altimos anos.

N°de Projectos Aprovados pela FCT

100 -
90 0 1999/2000
80 [l 2001
- B 2002 =
02004
60
50
40
30
20
10
0
Ciéncias Biologicas -  Ciéncias Biologicas -  Ciéncias da Saide - Ciéncias da Saide - Ciéncias da Saude - Ciéncias da Saide - E ia Bi imica Quimica e Bi imi
Biologia Celular e Proteinas e Biologia Farmacologia e Medicina Molecular Neurociéncias Oncologia e e Biotecnologia
Molecular Estrutural Ciéncias Farmacéuticas Biopatologia de Orgios
e Sistemas

Figura 4 — Grdfico representativo do numero de projectos aprovados pela FCT nas diferentes areas

cientificas ao longo dos ultimos anos.
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1.4.5 Perspectivas Futuras da Investigagcao existente em Portugal

Em suma, observase que nos ultimos anos houve um crescente aumento de
Laboratérios Associados, sendo que, com a constituigao destes Laboratérios, houve
um acentuado crescimento na investigagdo cientifica em Portugal e também mais

pessoal especializado, mais doutorados e investigadores.

O financiamento dos projectos por parte da FCT tem sido constante ao longo destes
ultimos anos muito embora tenha havido um crescimento do financiamento atribuido
para 0 ano de 2004, o que pode abrir grandes expectativas futuras. Também no
nimero de projectos aprovados pela FCT nesse mesmo ano pode verificar-se um
maior crescimento em quase todas as areas, especialmente nas areas cientificas:
Ciéncias Biologicas — Biologia Celular e Molecular, Ciéncias da Satde — Medicina
Molecular, Neurociéncias ¢ Quimica e Bioquimica, em que as duas primeiras sio

areas cientificas intimamente ligadas a area daimagem molecular. [8]

Futuramente esta tendéncia de investimento na ciéncia e investigacdo sera para
aumentar ou pelo menos para manter, fundamentando esta afirmagdo na entrada de
parcerias estrangeiras no panorama nacional como Instituto Tecnoldgico de
Massachusetts (MIT) e no refor¢o por parte do Governo Portugués em investir no
desenvolvimento cientifico em Portugal, como se pode comprovar pelo Orgamento de
Estado para o Ministério da Ciéncia e Tecnologia, onde se destacam 0s seguintes
pontos:

e Aumentar em 50% o investimento na formagido avangada e apoio ao emprego
cientifico, concretizando os objectivos de atraccdo de mais jovens para
formagdes cientificas a nivel de doutoramento, ¢ a contratagdo de pelo menos
mais 1000 doutorados em regime de contrato individual de trabalho ao longo
da legidatura. Internacionalizam-se as bolsas de doutoramento em
empresas.[9]

e Triplicar 0 apoio a instituigoes de Investigacdo e Desenvolvimento (I&D) a
aribuir, de forma competitiva, na sequéncia de avalia¢bes internacionais,
concretizando o objectivo de consolidagao institucional e criagdo de massas

criticas segundo padrdes de qualidade reconhecida, apoiando ainda a reforma
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dos laboratorios do Estado e a criagdo de Consorcios de 1&D, assim como de
nicleos de 1&D em empresas.[9]

Reforgar em cerca de 70% o investimento nas parcerias internacionais de
Ciéncia e Tecnologia (C&T), onde possa crescer a cooperagao no ambito dos
laboratorios cientificos internacionais, a cooperagdo bilateral ¢ a participagao
portuguesa em projectos europeus, a par das novas parcerias internacionais
para 0 Ensino Superior e a C&T. E criado em Portugal o Laboratorio
Internacional Ibérico de Nanotecnologia, primeiro laboratorio cientifico
internacional a instalar em territorio portugués, por decisdo conjunta dos

governos de Espanha e de Portugal. [9]

Hoje em dia, os grandes avangos do conhecimento, ha maioria das areas cientificas,

dependem do acesso a avangadas plataformas tecnolégicas em constante

desenvolvimento, enquanto que o progresso do conhecimento fundamental fornece

constantemente bases para 0 hascimento de novas aplicacdes. [10]
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2 Técnicas de diagnoéstico

Neste subcapitulo abordam-se as técnicas de diagndstico in-vivo, que estido
directamente ou indirectamente relacionadas, com as praticas de medicina nuclear. De
uma forma muito resumida descreve-se de cada uma delas, as suas aplicagdes na area
do diagnodstico médico e os sistemas de instrumentagdo associadas a cada uma delas
existentes no mercado nacional e internacional, tendo sido dada especial atengio ao
portfolio da Siemens SA — Medical Solutions. No anexo I, encontram-se outras
técnicas de diagnostico in vivo que estdo estreitamente ligadas ao Servigo de

radiologia.

2.1 Raios-X

Os raios X sio emissdes electromagnéticas de natureza semelhante a luz visivel.
Propagam-se a velocidade da luz e, como qualquer radiagdo electromagnética, estdo
sujeitos aos fenomenos de refracgdo, difracgdo, reflexao, polarizagio, interferéncia e
atenuacao. A sua penetracao nos materiais € relevante, uma vez que muitas das

substancias Sio transparentes aos Raios X em maior ou menor grau. [11]

Em algumas substancias como compostos de calcio e platinocianeto de bario, 0s raios
X geram luminescéncia. Esta radiagdo ioniza 0s gases por onde passa, a exemplo da
luz visivel, nao sendo desviada pela ac¢ao de campos eléctricos ou magnéticos,
deslocando-se em linha recta, aém de descarregar os objectos carregados

electricamente, qualquer que sgja a polaridade. [11]

Como toda a energia electromagnética de natureza ondulatéria, os raios X sofrem
interferéncia, polarizagao, refraccao, difracgao, reflexao, entre outros efeitos. Embora

de comprimento de onda muito maior, a natureza electromagnética ¢ idéntica a da luz.

2.1.1 Produciao

O dispositivo que gera Raios X tem o nome de tubo de Coolidge (Figura 5), sendo

este um tubo oco, onde também existe um catodo incandescente que origina um fluxo
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de electroes de ata energia. Estes electrdes sio acelerados por uma grande diferenca

de potencial e atingem o0 anodo.

O anodo ¢ composto de tungsténio, dado que a geragdo de calor pelo processo de
criagdo dos raios X ¢ muito grande. O tungsténio suporta temperaturas que vao até

3340 °C.

Ao serem acelerados, 0s electrdes ganham energia e sdo direccionados, contra um
alvo; ao atingi-lo sdo bruscamente parados, perdendo uma parte da energia adquirida
durante a aceleragdo. O resultado das colisdes e da travagem ¢é a energia transferida
dos €electrdes para os atomos do elemento alvo. Este aquece bruscamente, pois em

torno de 99% da energia do feixe electronico é dissipada nele.

A brusca desaceleracdo de uma carga electronica gera a emissio de um pulso de
radiagio electromagnética. A este efeito da-se 0 nome de Bremsstrahlung, que
significa travagem de radiagdo, e é o principal responsavel pelo efeito de scatter nas

Imagens médicas.

As formas de colisio do feixe electronico no alvo ddo-se em diferentes niveis
energéticos, devido as variagdes das colisdes ocorridas. Como existem varias formas
possiveis de colisdo devido ao angulo de trajectoria, 0 electrao ndao chega a perder a
totalidade da energia adquirida num tnico choque, ocorrendo entdo a geragdo de um
amplo espectro de radiagao cuja frequéncia gama ¢é bastante larga, ou com diversos
comprimentos de onda. Estes dependem da energia inicial do feixe electronico
incidente, e é por isso que existe a necessidade de milhares de volts de potencial de

aceleragao para a produgao dos Raios X.

Figura 5 — Tubo de coolidge (Siemens) Straton [12]

2.1.2 Aplicagoes clinicas

Em praticas clinicas os raios-X tém uma grande utilidade em analises de 6rgdos

internos, pesquisa de fracturas osseas, tratamento de tumores, doencas dsseas, etc.
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Mesmo quando usados simultaneamente com uma substancia de contraste que marca
normalmente moléculas especificas, sdo um elemento indispensavel na visualizagao
dessas areas demarcadas. Na medicina nuclear, os raios-X sio usados para determinar
0s coeficientes de atenuagio, o radionuclideo marca uma molécula especifica, que por
suavez ira demarcar uma zona anatomica especifica, ou 6rgdo. Para se compreender a
localizagao anatomica do radiofarmaco utilizado no diagnostico, utilizam-Se 0S raios-
X que, através dos diferentes coeficientes de atenuagdo linear de tecidos, irdo fornecer

alocalizagao anatomica exacta, do radiofarmaco no corpo humano.

2.2 Tomografia Axial Computorizada

A Tomografia Axial Computorizada (TAC) ou Tomografia Computorizada (CT), é
uma técnica de imagem médica, que deriva do tratamento informatico dos dados
obtidos numa série de projecgdes angulares de raios-X. Simplificadamente, traduz-se

numa secgao transversal (uma'fatia') de uma determinada area anatémica.

Basicamente, uma TAC indica a quantidade de radiagdo absorvida por cada porgao
da secgdo analisada e traduz essas variagdes numa escala de cinzentos, produzindo
uma imagem. Como a capacidade de absor¢do de raios-X de um tecido esta
intimamente relacionada com a sua densidade, zonas com diferentes densidades terdo
diferentes cores, permitindo distingui-las. Assim, cada pixel daimagem corresponde a
média da absor¢do dos tecidos nessa zona, expresso em Unidades de Hounsfield (em
homenagem ao criador do primeiro equipamento da TAC). E um exame radiolégico
exibido como imagens tomograficas finas de tecidos ¢ conteudo corporal,

representando reconstrugdes matematicas assistidas por computador. [19]

A TAC, tal como a radiologia convencional, basela-se no facto de os raios X serem
apenas parcialmente absorvidos pelo corpo humano. Enguanto a gordura ou o ar, por

exemplo, sio facilmente atravessados, os 0ssos e 0 metal ndo o sdo. [19]

2.2.1 Obtengao de uma Tomografia Axial Computorizada

No exame de TAC (Figura 6), 0 doente é colocado numa mesa, que se desloca para o
interior de um orificio de cerca de 70cm de diametro. A volta deste encontra-se uma

ampola de Raios-X, num suporte circular designado “gantry”. A 180° (ou seja, do
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lado oposto) da ampola, encontra-se o detector de Raios-X, responsavel por captar a

radiagdo, e transmitir essa informagdo ao computador ao qual esta conectado.

Nos equipamentos convencionais, durante o exame a “gantry” descreve uma volta
completa (360°) em torno do doente, com a ampola a libertar raios X que apos
atravessarem o corpo do doente Sio captados na outra extremidade pelo detector.
Esses dados sio entdo processados pelo computador, que analisa as variagdes de
absor¢do ao longo da secgdo observada e reconstréi esses dados sob a forma de uma
imagem. A “mesa” avanga entdao mais um pouco, repetindo-Se 0 processo para obter

uma novaimagem, alguns centimetros mais abaixo. [20]

Sistemas mais recentes, descrevem uma hélice em torno do corpo do doente, em vez
de um circulo completo. Assim, supondo que sdao pretendidos cortes com 10mm de
espessura, 0 “gantry” avangara 10-15mm durante a volta completa. Isto permite a
obtencdo de cortes intermédios (por exemplo, a cada 5Smm) simplesmente por
reconstrucao digital, uma vez que toda essa area foi captada no movimento helicoidal,
dentro de certos limites. 1sto permite que o doente seja submetido a doses menores de
radiagdo e (sobretudo) maior rapidez. Assim os exames passaram de 1 hora por exame
para segundos ou poucos minutos, dependendo do equipamento e da zona anatémica

examinada. [20]

Figura 6 — Representacdo de um sistema tipico de CT; Image credits: Siemens

2.2.2 Solugodes no Portfélio Siemens

As solugdes, no portfolio da MED, sio inimeras para a arca da TAC. A familia
SOMATOM permite obter diagnésticos com uma elevada qualidade e extrema

rapidez. [14] .
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A figura 7 ¢é representativa do equipamento que permite a realizacdo de exames

utilizando atecnologiada TAC.

Figura 7 — (@) SOMATOM Emotion (Sistema CT); (b) SOMATOM Sensation, (c) SOMATOM
Spirit. [14]

2.2.3 Aplicagoes Clinicas

Um exame clinico usando a técnica da TAC, devera ser redlizado mediante
justificagao clinica, em que a exposicdo do doente devera ser sempre a minima

possivel.

As aplicagoes clinicas deste tipo de técnica Sio imensas, sendo util em diversos

exames consoante a anatomia corpora que se pretende analisar.

e Cabega e pescogo ¢ muito utilizado na pesquisa de diagnésticos diferenciais
como neoplasias e processos inflamatorios, também para detectar possiveis
traumatismos cranianos e, ainda, detectar a existéncia de possiveis tumores

cerebrals.

e O TAC ao térax ¢ uma técnica utilizada na deteccao de tumores pulmonares,
deteccdo de doengas cardiacas, detecgdo de possiveis embolias pulmonares e

analise da artéria aorta.

e A analise a0 abdomen e zona pélvica ¢é feita em diagnosticos de suspeita de
traumatismos nesta regiao onde se pode visuaizar a estrutura 6ssea. Também
nesta zona anatoémica ¢ possivel com esta técnica detectar tumores de célon e

obstrugdes no intestino.
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e As extremidades (pernas e bracos), detec¢do de possiveis calcificagdes nas

articulagdes que sao imperceptiveis na radiografia convencional.

e Ao sistema cardiovascular esta técnica permite obter informagao da espessura
e contrac¢ao do miocardio, das dimensdes das diferentes camaras e da funcao
e estrutura das valvulas. Clinicamente 0S exames neste sistema especifico
permitem obter informacdes sobre a espessura, volume do derrame e
calcificagdes do pericardio, massa ¢ trombo intracardiacos, embolia pulmonar,

aneurisma, dissecagio da aorta toracica e calcificagdes do miocardio.

2.3 Tomografia de Emissao de Positroes

A Tomografia de Emissio de Positroes (PET) ¢ uma técnica da medicina nuclear, em
gue as imagens obtidas por esta técnica tem como principal objectivo fornecer
informagdo acerca do estado funcional dos orgdos, € ndo tanto do seu estado
morfologico como as técnicas da radiologia propriamente dita. A PET como qualquer
método tomografico pode gerar imagens (Figura 8) em 3D ou imagens de "fatia’ 2D
semelhantes ao TAC. [26]

Figura 8 — Imagens de um diagndstico PET [30]

A imagem tomografica obtida permite observar o modo como determinados tecidos

do doente estao a executar as suas fungdes fisiologicas. [27]

O processo de funcionamento do PET baseia-se na emissio de radiagdo gama
produzida geralmente pelos radiofarmacos em processos como a aniquilagdo de um
par positrio (e) — electrio (¢7), sendo este tipo de radiagio captada posteriormente

por detectores. Os radionuclideos Sio atomos emissores de radiagdo, que quando
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ligados a um farmaco especifico formam o radiofarmaco, estas substancias utilizadas

na PET tém geralmente um tempo de meia-vida curto.

A producdo de radiagdo gama pode ser explicada da seguinte forma; Quando ha
decaimento de positroes por parte de um determinado radionuclideo, o resultado ¢ um
novo nuclideo com um protdo a menos e¢ um neutrdo a mais (z1Yn+1), havendo

emissio de um positrdo (€") e de um neutrino (v) como demonstra a equagio:
A A +
Xy >, Yy te +v

O neutrino ¢ uma particula sem massa que praticamente nido interage com outras
particulas ndo sendo, portanto, relevante para a medicina nuclear. No entanto, a sua
presenca no decaimento torna a energia do positrdo variavel, opondo-se as emissdes

gama que tém uma energia fixa para um dado radionuclideo.

Quando os positroes atravessam a matéria, podem sofrer perdas de energia através de
ionizagdo e excitagdo de atomos ou moléculas vizinhas. Depois de ter perdido energia
e ter percorrido a distancia de Imm (dependendo da energia inicial do positrao), o
positrdo vai aniquilar um electrdo vizinho (como ¢ representativo na seguinte
equagao).

e’ +e o>y+y

Neste processo de aniquilagdo (Figura 9), a energia inicial deve-se as massas, uma
vez que estas se movem de modo relativamente lento no instante da interac¢do e a
energia final deve-se as energias combinadas dos fotdes, que ndo t€ém massa. Pela
conservagao da energia podemos concluir que os fotdes tém a energia de 511keV e

gue se movem em direcgdes opostas.

getector

511 KeV .

coincidéncia
verdadeira

photon = p
»
0 \
. \ ~
S -/\IHH"\\.
y s p -
Positron x i
Electron Mucleo instavel emite posirac Qe se aniuila dois folfes de 511
com um electréio KRV =80 emitidos
simultansamente
511 KeV em senlidos
photon AL

Figura 9 — Esquema funcionamento da PET (processo de aniquilagcdo) [26]
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A emissio simultanea destes dois fotdes (radiagdo gama) em direcgdes opostas € a
base para a detecgdo de coincidéncias. Sdo posteriormente captados por um anel de
detectores (ou por varios anéis), definindo uma linha ao longo da qual o evento

ocorreu.

A essalinha de coincidéncia da-se o nome de linha de resposta ou mais simplesmente,
LOR.

Cada fotao de 511KeV ao ser captado pelo detector vai entregar toda ou parte da sua
energiaaum electrao. O electrdo ao ionizar e ao excitar os atomos do cristal, vai fazer
com que estes emitam luz, que ao alcangar o tubo fotomultiplicador (PMT) vai induzir
a emissio de fotoelectroes. Estes fotoelectrdes apds sofrerem um processo de
multiplicagdo vao atingir o anodo do PMT, dando origem a um sinal. [5] A sua
duragdo ronda normalmente os nano segundos e a sua amplitude ¢ directamente
proporcional a energia do fotdo e como tal a luz de cintilagdo que atinge o catodo do
PMT.

Estes processos ocorrem quase instantaneamente, de modo a que os eventos de
cintilagdo possam ser comparados entre todos os detectores opostos (ao longo de

muitas LOR’s) (Figura 10). [28]

Figura 10— Organizacdo de dados em PET. As coincidéncias verdadeiras sdo acumuladas em LOR’s,

que por sua vez se organizam em projec¢oes [26]

No exame PET os detectores (Figura 11) de raios gama (gamma-camera) Situam-se
em volta do doente. Os calculos na reconstrugao de imagens Sio efectuados por um
processador que, com a gjuda de algoritmos semelhantes aos da TAC, reconstroi os
locais de emissdo de positroes a partir das energias e direcgoes de cada par de raios

gama, gerando imagens tridimensionais. Nos sistemas hibridos PET/CT, as imagens
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geradas pela técnica da PET e pela técnica da TAC, da mesma zona anatémica, Sao
lidas em simultaneo para correlacionar informagdes fisiologicas com alteragdes

morfologicas.

Figura 11 — Detector anelar do PET [31]

2.3.1 Solugodes no Portfélio Siemens

Na aplicagio desta técnica a Siemens MED possui no seu portfélio diversos
equipamentos, nomeadamente o MicroPet-Focus (Figura 12) que se insere na area
pré-clinica, e o sistema hibrido Biograph PET-CT ligado a area clinica. No entanto, o
MicroPet é o sistema que no portfolio da MED, utiliza unicamente a aplicagdo desta
técnica de medicina nuclear, sendo que 0 sistema hibrido PET-CT faz uso desta
técnica conjuntamente com a técnica da TAC e, por este motivo e também por uma
guestdo de rigor, neste ponto ¢ apresentado como Solugdo um sistema da area pré-
clinica o microPET. Este ¢ um sSistema util na investigagdo médica no
desenvolvimento e monitorizagdo de radiofarmacos em organismos de espécimes

animais (cobaias), como Sio exemplos 0s Simios e os ratos de laboratorio. [14]

O sistema Biograph PET-CT tem um maior enquadramento em solugdes de imagens

multimodais, onde tem uma expressio superior.

a)

Figura 12 — (a) Imagem de o coragdo de um rato feita com FDG microPET para medir a espessura

das paredes do coragdo (direita); (b) MicroPET Focus (esquerda); [14]
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2.3.2 Aplicagoes Clinicas
A tecnologiade PET tem aplicagdes nas areas de oncologia, neurologia e cardiologia.

Na oncologia ¢ utilizada a técnica da PET em estudos de avaliagdo da extensao
tumoral dos tecidos em o6rgédos internos Ou o corpo inteiro. O doente ¢ injectado com
F-FDG, um analogo da glicose, que ¢ transportado para dentro das células pelo
mesmo transportador do agucar existente na membrana celular. Contudo, dentro da
célula, ele nao ¢ completamente metabolizado mas ¢é transformado de uma forma que
¢ conservada (fixada) no interior da célula. Desta forma o uso de FDG pode ser
utilizado para detectar células com alto consumo de glicose e que portanto contenham
muitos transportadores membranares (hiperexpressio destes genes), como acontece
nas células tumorais. O FDG ¢ usado para distinguir (estidios) massas tecidulares
benignas de malignas no pulmao, célon, mama, linfomas e outras neoplasias, e na
detecgao de metastases. 90% dos exames PET realizados actuamente estdo

compreendidos na area da oncologia

Na neurologia esta técnica é usada no diagnostico da detecgdo e extensdo dos estadios
de deméncias como € o caso da doenca de Alzheimer entre outras, sendo usado o
FDG ou Oxigénio-15, para avaiar a perfusio sanguinea ¢ actividade (consumo de
oxigénio ou acticar) nas diferentes regides do cérebro. A F*®-DOPA estd em estudo

enquanto analogo do precursor de neurotransmissor DOPA.

Na area de cardiologia, a utilizagdo da técnica da PET ¢ de grande utilidade; no
entanto, nao ¢ clara a relacdo beneficio/custo relativamente a outras técnicas
existentes para 0s mesmos estudos, nesta area ¢ utilizado o F**-FDG para detectar

areas isquémicas e fibrosas no coragao.

A técnica da PET ¢é também utilizada na investigagao farmacologica. O farmaco ¢
marcado com radionuclideo de modo a poder-se estudar a sua absorgio, fixagao e

eliminacdao em organismos vivos.

No Anexo Il encontra-se uma exposi¢do mais detalhada das aplicagdes da PET na

area médica.
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2.4 Tomografia de Emissao de Fotdo Unico

A SPECT ¢ o acronimo de Single Photon Emission Computed Tomography, ou em
portugués, Tomografia Computorizada de Emissio de Fotdo Unico.

E uma técnica de Medicina Nuclear tal como a PET, que permite uma visio
bidimensiona ou tridimensional de estruturas tridimensionais. O objectivo
guantitativo desta técnica ¢ o de obter uma imagem precisa a 3D da distribui¢ao da

radioactividade numaregiao de interesse do corpo humano. [33]

A SPECT ¢ uma técnica tomografica que usa farmacos marcados com substancias
radioactivas, que possibilitam nao s6 a obtencdo de imagens de baixa resolug¢ao das
estruturas anatomicas, mas também permite a visualizagdo da distribuicao e
metabolismo dos radiofarmacos, alcangando, assim, aimagem funcional do o6rgao de
interesse. Esta técnica é chamada de tomografia de emissao, pois a fonte de radiagio
esta no interior do corpo, enquanto que na tomografia computorizada (TC) usa-se uma

fonte exterior (raios-X, geramente) e por isso ¢ uma tomografia de transmissao. [34]

Os fotdes emitidos (radiagdo gama) pelos radiofarmacos usados em SPECT tém
energias que variam entre os 60 até aos 400KeV; por isso saem facilmente do corpo e

SAo eficientemente detectados. [34]

H4 varios radioisotopos usados para marcar substincias para produzir os
radiofarmacos usados em SPECT. Um dos mais utilizados é o tecnécio (*™Tc) que
pode obter-se num gerador de Molibdénio. O *™Tc tem um tempo de meia-vida de
6,03 horas e emite fotdes de 140KeV. Outro radioelemento tipico usado em SPECT ¢
Talio (**TI) que tem um tempo de meia-vida de 73horas e emite fotdes de 70KeV.
Outros radioisotopos usados em SPECT sdo Xenon (**Xe) e o lodo (*3I). Os
radioisotopos ao decairem emitem radiacdo, geralmente na forma de fotdes, que sdo
detectados pelo detector que gira em torno do doente, determinando assim a posi¢éo ¢
a concentragdo do radioisotopo. As substancias radioactivas usadas em SPECT tém
tempos de decaimento superiores aos das substancias usadas em PET, emitindo fotdes
simples e nao duplos. Como s6 se detecta um fotdo de cadavez, ndo se pode utilizar a
técnica de coincidéncia utilizada em PET. Assim, a resolucdo espacial de SPECT ¢ da
ordem dos 7mm, cerca de 3 a4 vezes menor do que ada PET, e também muito menor

gue atomografia convencional .
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241 Aquisigcao de Imagens SPECT

A imagem SPECT ¢ obtida utilizando uma camara gama para aquisi¢do de imagens 2-
D (chamadas também de projecedes), dos multiplos angulos. E usado um computador
para aplicar um agoritmo tomografico de reconstrugdo as projecgdes multiplas,
convertendo-as numa série de dados 3-D. Esta Série de dados pode entdo ser
manipulada para mostrar fatias finas ao longo de toda a linha central escolhida do
corpo, similar aquelas obtidas de outras técnicas tomograficas, tais como RM, CT e
PET. [34]

Para adquirir imagens de SPECT (Figura 13), a camara gama gira em torno do
doente. As projecgdoes sao adquiridas em pontos definidos durante a rotagéo,
tipicamente cada 3-6 graus. Na maioria dos casos, uma rotagao completa de 360 graus
¢ feita para obter uma reconstru¢do Optima. O tempo de cada exame para obter
diferentes projecgdes é também variavel, mas 15 — 20 segundos Sio tipicos. Isto da
um tempo total de varrimento de 15-20 minutos. Camaras-gama com multiplas
cabegas podem fornecer uma aquisi¢do mais rapida. Por exemplo, uma camara dupla
pode ser usada com cabegas de separagao com 180 graus, permitindo que 2 projec¢des
sejam adquiridas simultaneamente, com cada cabega a requerer 180 graus de rotagéo.
As camaras de tripla cabeca com um afastamento de 120 graus sdo também muito
usadas.

Figura 13 — Aquisi¢do da Camera SPECT [32]

Porque somente um tnico fotdo é emitido dos radionuclideos usados em SPECT, ¢
usada nesta técnica uma lente especial conhecida como um colimador, usada
essencialmente, para adquirir os dados da imagem dos multiplos angulos em torno do
corpo. O uso do colimador, associada a técnica de medicina nuclear SPECT, resulta

numa diminui¢do tremenda na eficiéncia da deteccdo. [34]
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Para os tomografos de emissio de positroes (PET), a colimagdo ¢é acangada
naturalmente pelo facto de o par de fotoes emitidos (raios gama), poderem ser
detectados durante todo o0 seu decurso, desde a sua origem, até ao momento em que
atingem o detector do equipamento. Na PET pode haver até 500 detectores que
“visualizam” um isétopo, enquanto que no SPECT ha unicamente 1 ou 3 colimadores.
Embora aresolugao de imagens SPECT seja inferior a resolugido de imagens PET, e 0
facto de existirem ja no mercado novos radiofarmacos mais eficientes, os aspectos
praticos ¢ econémicos da SPECT fazem deste sistemma uma solugdo atractiva para

diversos estudos clinicos. [33]

2.4.2 Solugodes no Portfélio Siemens

A nivel SPECT os equipamentos mais inovadores no portfolio da Siemens S3o os da
linha Symbia, dependendo das suas caracteristicas especificas e dos tipos de estudos
clinicos que se pretendam realizar, este sistema esta disponivel em diversos modelos
(Figura 14):
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Figura 14 — Sistema hibrido SPECT-CT (a) Symbia T; (b) Symbia T2, (c) Symbia T6 [14]

2.4.3 Aplicagoes Clinicas

A tecnologia da SPECT ¢ utilizada na visualizagao do fluxo sanguineo cerebral, no
estudo da viabilidade da perfusio do miocardio (para o estudo de doengas cardiacas),
no estudo do metabolismo, quer cerebral quer de outra parte do corpo, e em

imagiologia ossea.
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Na ultima década tem sido cada vez mais reconhecido que muitos dos problemas
neuroldgicos e psiquiatricos ndo se devem a anomalias na anatomia cerebral mas sim

a problemas no seu funcionamento.

O metileno difosfato (MDP) marcado com tecnécio (**"Tc-MDP) ¢ um tragador usado
para imagiologia ossea, para investigar tumores, assim como outras doengas dsseas.

Para investigar distirbios como a doenga de Parkinson, deméncia ou epilepsia, Sio
geralmente utilizados 0 ™ Tc ~HMPAO ou *™Tc — ECD. [34]

Estatécnica ¢ uma importante ferramenta de imagiologia molecular parainvestigagao
biomédica. Estdo a ser utilizados sistemas de micro-SPECT para produzir imagens da
progressio de doengas e dar resposta a tratamentos em pequenos animais. Nestes
estudos usam-se novos radiofarmacos especialmente desenvolvidos para uma

imagiologiain vivo dos eventos biomolecul ares relevantes ao nivel celular.

2.4.3.1 Imagem da perfusdo do miocardio

Imagem de perfusio do miocardio, ¢ uma imagem funcional ou anatomica usada para
efectuar o diagnostico a doenga isquémica cardiaca. O principio basico é que, em
condi¢des de esforco, doentes com doenca do miocardio recebem menos fluxo
sanguineo do que doentes com miocardio normal afuncionar em pleno. A imagem de

perfusio de miocardio é um dos tipos de muitos testes de esforgo cardiaco.

A performance da imagem de SPECT apos o esfor¢o revela a distribui¢ao do
radiofarmaco, e embora o sangue possa fluir para as diferentes regides do miocardio,
o diagnostico ¢ feito, comparando as imagens em esforgo, com imagens obtidas em
descanso. Como o radionuclideo faz a sua biodistribuigao lentamente, ndo é possivel
efectuar as diferentes imagens no mesmo dia, sendo que a alternativa ¢ efectuar um
proximo exame de 1-7 dias depois. Usando o radiofarmaco °*Tl pode fazer-se a
aquisicdo de imagens em repouso duas horas apds a aquisi¢do de imagens em esforgo,
a menos gque a imagem em esforgo seja normal, e assm desnecessario efectuar a

imagem em repouso, umavez que esta tudo normal. [33]

A imagem de perfusio de miocardio demonstrou que tem uma precisio de 83%
sensibilidade de 85% e especificidade de 72% sendo uma técnica com melhor
desempenho que a ecografia. O exame primordial para este tipo de diagndstico ¢ a

cateterizacdo cardiaca, que é sempre um diagnodstico invasivo.
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2.4.3.2 Imagem Funcional Cerebral

O tecnécio (P™Tc) ¢ um isémero nuclear metastivel que emite raios gama que podem
ser detectados pela gama camera. Este isomero quando ligado ao HMPAO, permite
que 9mTe se ligue as células cerebrais de uma maneira proporcional ao fluxo

sanguineo cerebral, permitindo que fluxo possa ser detectado na gama camera.

Porque o fluxo sanguineo no cérebro esta relacionado com o metabolismo celular, o
radiofarmaco *™Tc-HMPAO permite visuaizar o metabolismo cerebral, prevenir o
diagnostico e diferenciar as patologias causais de deméncia. Alguns estudos ja
realizados indicam que o SPECT com este tracador ¢ 74% mais sensivel ao
diagnostico de Alzeimer’s contra 81%, de sensibilidade dos exames clinicos ¢

mentais. [33]

2.5 Imagens Multimodais

Com o desenvolvimento de técnicas de aquisi¢do de imagens médicas que fornecem
informagdes mais detalhadas do ponto de vista de resolugdo e de distingdo de tecidos,
a capacidade e a fidelidade de diagndstico por processos nao invasivos foram
alargadas. Nas ultimas duas décadas, investigadores na area da reconstrucdo de
Imagens graficas 3D desenvolveram técnicas de visualizagdo volumétrica e de
interacgdo a partir dessas imagens. Adicionalmente, com 0 crescimento dos
algoritmos e dispositivos de realidade virtual (RV), as técnicas de RV comegaram a
ser utilizadas em conjunto com a visuaizagdo de dados médicos, especialmente no

desenvolvimento de simuladores de cirurgia.

Actualmente, diversas técnicas de aquisi¢ao de dados médicos originam conjuntos

de dados tridimensionais. [36]

2.5.1 Modalidades de aquisi¢ao de imagem

Entre as modalidades de aquisigdo, ¢ possivel identificar duas grandes categorias:
anatomicas e funcionais. As modalidades anatomicas retratam principalmente a

morfologia; por isso Sdo usadas para identificagdo da extensdo correcta de um tumor
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bem como as estruturas existentes na sua vizinhanga e neste grupo estdo técnicas
como raio-X, Tomografia Computorizada (CT), Ressonancia Magnética (RM), ultra-

som.

A segunda categoria, que possibilita principalmente a representagio de informagoes
funcionais e metabolicas, engloba imagens de cintilografia, SPECT (Single Photon
Emission Computed Tomography) e PET (Positron Emission Tomography), a que

correspondem as imagens de medicina nuclear. [36]

Naverdade, estas duas modalidades mostram aspectos diferentes, complementares
ou parciamente sobrepostos da anatomia que se pretende estudar, ou entio, por sua
vez, mostram aspectos funcionais fornecendo aguns pontos anatomicos. A
associagao de imagens multimodais, como por exemplo as anatémicas com imagens
funcionais, propiciam um estudo mas detahado e quantitativo das diversas
estruturas de interesse. Neste caso pode-se, por exemplo, usar informagdes
anatomicas provenientes de TC para localizar e identificar estruturas, para entao

extrair dados quantitativos a partir de imagens funcionais de medicina nuclear.

A visuadlizagdo deimagens médicas multimodais, isto ¢, gerada a partir de dados de
diferentes modalidades, tem vindo a ter uma importancia crescente nos tltimos anos.
Um exemplo desta aplicagdo ¢ o planeamento radiologico, onde se pode utilizar a
TC para estimar a dose necessaria (atenuacdo), a RM para determinar o contorno, e
PET ou SPECT para avaiar a terapia. O alinhamento, ou registo, de diferentes
conjuntos de dados, também possibilita uma comparacdo mais adequada das
Imagens e dos parametros entre doentes, através da normalizacdo em relagdo a uma
base de referéncia, reduzindo as variabilidades naturais entre os individuos. O
desenvolvimento de técnicas de interacgdo em tempo-real com O o6rgao
reconstruido, bem como o uso de um interface de facil manuseamento para 0s
técnicos e médicos, ¢ fundamental para a elaboragdo de um sistema de visualiza¢ao

multimodal interactivo. [36]

Além disso, ferramentas de quantificagdo podem auxiliar bastante o diagndstico
médico. Ferramentas de quantificagdo sdo tteis, por exemplo, para a partir de uma
imagem anatémica segmentada, medir o volume/area de um tumor, ou para permitir
a quantificagdo funcional de estruturas que se pretendam visualizar através de

Imagens anatémicas (exemplo: paraavaliar aevolucao e extensio de tumores).

38 Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa



Centro de Imagem Molecular

2.5.2 Solugdes no Portfélio Siemens

O portfolio Siemens tem diversos sistemas integrados em areas distintas, COMO ¢ a

area clinica e também em areas de investigacio (area pré-clinica). [14]

O sistema hibrido PET-CT (figura 15) enquadra-se na area clinica, combinando
Imagens volumétricas PET com imagens volumétricas CT. Quando combinadas, dao

imagens de grande detal he, permitindo um diagnostico mais apurado. [14]

Figura 15- Biograph TruePoint PET-CT Systems [14]

Na area da imagem pré-clinica podem encontrar-se no portfélio da Siemens
eguipamentos como o microCAT (figura 16 - a), que agrega a técnica de CT com a
técnica de SPECT, obtendo-se assim um sistema integrado SPECT-CT, ou entdo a
plataforma Inveon (figura 16 — b), um sistema trés em um, dado que unifica as
multiplas modalidades PET, SPECT e CT.

Estes sistemas foram concebidos, dadas as suas dimensdes, para Simios e roedores.

{1
I

Figura 16 — (a) microCAT, (b) Plataforma Inveon [14]
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Capitulo Ill — Workflow clinico em praticas

de medicina nuclear
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1 Workflow num Servico de Medicina

Nuclear

No Capitulo 11 pretende-se analisar e descrever o fluxo de trabalho (workflow) clinico
genérico do exame de PET-FDG realizado num Servigo de Medicina Nuclear, este
sera um estudo importante, para posterior projec¢do do centro de imagem molecular.
Deste modo, irdo identificar-se, individualmente, todas as tarefas que compdem esse
exame por forma a sistematizar-se 0 seu workflow. Em cada uma delas serao descritas
as responsabilidades e as fungdes dos recursos humanos, as salas e 0s equipamentos

inerentes, bem como a ordenagio temporal de cada tarefa envolvida nesse processo.

1.1 Introducao

Em Portugal, define-se sistema de saide como o resultado de uma soma de
institui¢cdes prestadoras de cuidados de satde (PCS), as quais Sio responsaveis por

manter e restabel ecer a sainde publica.

Um servigo de medicina nuclear insere-se normal mente num prestador de cuidados de
sande central, ou perto de grandes aglomerados populacionais com boas vias de
comunicagdo, com o intuito de rentabilizar o investimento realizado de uma forma

mais célere.

O servico de medicina nuclear ¢ um servico muito singular, dado que nos exames ai
realizados sio usadas fontes radioactivas nao seladas que sdo injectadas no doente.
Por esse motivo, todos 0s exames, sem excepgao, realizados nesta area, exigem uma
justificacao médica.

A redizagio de exames em medicina nuclear serve como meio complementar de
diagnostico, sendo este tipo de exames solicitados por médicos externos a este
servico. A informagdo recolhida nos exames de medicina nuclear prende-se
principalmente com informagdo funcional de um 6rgdo, ou de uma determinada area
anatomica, ¢ injectada uma substidncia radioactiva que marca uma molécula,

permitindo observar a funcionalidade de uma zona anatomica particular, como o
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funcionamento de um rim ou o bombear do coragdo. Ao contrario de um servigo de

radiologia, agui o0 doente ¢ a fonte de emissao de radiagao.

Hoje em dia estdo documentados os niveis de radiagdo maximos e minimos a que um
sujeito pode ser exposto na pratica de medicina nuclear, havendo também um
conhecimento maior dos efeitos da radiagdo no ser humano. Isto permite que as doses
recebidas por um doente em exames clinicos sejam seguras e nao lhe causem qualquer

problema.

Segundo a OMS (Organizagao Mundial de Satde), a populagdo esta cada vez mais
envelhecida e com um estilo de vida mais sedentario, o que faz com que haja o
aparecimento de um maior nimero de doengas, contribuindo estes factores para um
aumento de exames clinicos e, consequentemente, para um acréscimo dos custos com
os cuidados de saiide. E extremamente importante aumentar a eficiéncia de um
servico de medicina nuclear, dado que tem havido um crescente aumento na procura
de exames neste servico ¢ ha uma necessidade extrema em dar resposta a todos eles de
uma forma eficaz. O aparecimento de novas tecnologias com custos mais elevados

velo contribuir paratornar o servigo mais eficaz, mas também mais dispendioso.

Os servigos prestados na medicina nuclear podem ser mais eficientes através de uma
gestao adequada de recursos envolvidos em cada tipo de exame, contribuindo assim,
para a satisfagdo do doente e para maior rentabilidade do servigo. Isto porque um
exame neste servigo ¢ muito caro, comparado com outros exames, para O Mmesmo

efeito.

Os agentes mais importantes para melhorar a eficiéncia num servigo de medicina
nuclear sio: a inovagdo das tecnologias de diagndstico e de terapia, a inovagdo das
tecnologias de informagao (TI) nos servigos e por fim a optimizagdo doS processos na

prestacao de cuidados de saude.

A optimizagido dos processos sé podera ser obtida pela sistematizagdo e conhecimento
do workflow clinico, uma vez que a inova¢ao das tecnologias ¢ um factor que nao
depende dos PCS mas dos fabricantes, bem como das unidades de investigagao ¢
desenvolvimento cientifico. Para que se obtenha uma sistematizagdo pormenorizada
do workflow clinico nesta area ¢é necessaria uma analise profunda e uma
caracterizagdo detalhada dos diferentes exames e tipos de diagnostico praticados na

medicina nuclear, os recursos envolvidos (salas, equipamentos, pessoal), assim como
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0s tempos de duragio de cada tarefa, entre outros factores. O tempo é de importancia
vital paraque um servigco de medicina nuclear se torne qualitativamente eficiente, uma
vez que uma gestao racional deste factor faz com que aumentem o nimero de exames,

tornando o servigo mais rentavel e mais agradavel para o doente.

A par do fluxo do doente (conjunto de tarefas a que o doente esta associado), existe
também o fluxo de informagdo (conjunto de tarefas internas onde o doente nao esta
presente) que representa um papel de grande importancia na eficiéncia dos servigos. A
existéncia de um sistema de tecnologias de informagdo (TI) avangado no Servigo de
medicina nuclear possibilita uma maior fluéncia no workflow, tornando este mais
célere e mais eficaz. No entanto, ¢ de referir que a implementagdo de um novo sistema

de Tl implicaumareformulagao dos processos para permitir a exceléncia do servigo.

Como estratégia, a MED pretende criar solugdes para aumentar a qualidade dos
cuidados de saide, tendo como cerne deste processo o doente, mas também ¢ ao
mesmo tempo, pretende-se rentabilizar o0 servigo, aumentado a eficiéncia dos
processos, para assim reduzir custos, ou sgja, pretende-se chegar a um workflow
optimizado que concentre todos os factores descritos anteriormente.

1.2 Importancia da caracterizagao integral do workflow clinico

A construgdo de um workflow devidamente delineado ¢ uma pratica usual no meio
industrial, envolvendo a individualizagdo de tarefas singulares que ocorrem num
processo com multiplas tarefas. Com este trabalho pretende-se construir, a imagem
dos processos industriais, um workflow clinico, individualizando todas as tarefas do
exame PET-FDG realizado no servigo de medicina nuclear por forma a tornar este

mais eficiente e mais rentavel.

Hoje em dia, na medicina nuclear, ha um niimero excessivo de tarefas no processo
clinico comparativamente ao workflow paperless que se pretende desenvolver para

optimizagao dos processos de cuidados de sande.

Sistematizar todas as tarefas relativamente a0 workflow num servico de medicina
nuclear é crucial, de modo a que se possa melhorar a eficacia do servigo, tornando-0
mais rentavel. A caracterizacdo dos fluxos ira permitir melhorar a engenharia de

optimizagio dessa area especifica e retirar o maximo partido dos avangos tecnologicos
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que tém vindo a crescer nos ultimos anos, sendo os principais beneficiados os doentes

etodaaadministragao do servigo, ou o hospital onde este seinsere.

Um exaustivo estudo do workflow envolve o levantamento do processo (umavez que
0S Processos variam consoante 0 exame) para que possam ser sistematizadas todas as
tarefas que Sao essenciais na execu¢ao do processo, e de certa forma a sua execugao

possa ser feita de forma mais eficiente pel os devidos recursos.

Numa fase inicial a primeira abordagem ao workflow servira para compreensdo do
processo, ou sgja, de todo 0 seu funcionamento. Para analisar todo um processo, este
deve encontrar-se de forma esguematica, em forma de diagrama de fluxos ou mapa de
processos, contendo todas as tarefas, os diferentes fluxos e os principais pontos de
decisio. Apds o processo estar devidamente esquematizado e juntamente com
indicadores como os custos, o0s dados de utilizagdo dos recursos humanos envolvidos,
os tempos de espera dos clientes, a modalidade de imagens e a produtividade dos
profissionais envolvidos, entre outros, pode-se com relativa facilidade identificar
guais e onde estiao os pontos do processo que 0 impossibilitam de ter uma fluéncia
correcta, ou sgja, desta forma consegue-se determinar as falhas de desempenho do
processo real em relagdo a um processo optimizado, para assim ser melhorada a

prestacao do servigo.

O mapeamento de um workflow clinico num servico de medicina nuclear é uma
ferramenta poderosa e pode gjudar a identificar lacunas para uma posterior melhoria
da eficacia do servigo. No entanto, algumas das caracteristicas de um servigo de
medicina nuclear variam de servigo para servigo e por isso estas caracteristicas

particulares devem ser tidas em conta no momento da sua avaliagao.

Resumidamente, a analise ou a caracterizagao de um workflow clinico num servigo de
medicina nuclear ¢ de grande utilidade ¢ implica multiplos beneficios, como uma
eficiéncia operacional aumentada, uma produtividade dos profissionais melhorada ¢
uma qualidade superior nos cuidados de saide. Tudo isto contribui para uma maior
satisfacdo dos profissionais de satide, dos doentes e, 0 mais importante, contribui para

umaredugao de custos, ou seja, uma maior rentabiliza¢ao do servigo.
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1.3 Variaveis externas no workflow clinico

Este ponto pretende analisar algumas das variaveis que sao externas ao processo
clinico, mas que de alguma forma o alteram ou influenciam, fazendo com que este se

torne mais lento ou mais rapido.

Entre o tipo de variaveis que podem influenciar a eficiéncia de um servigo encontram-
Se as variaveis consideradas mais criticas (equivalem a tempos e duragao das tarefas)
e as variaveis basicas que afectam ou sio afectadas pelas anteriores. O tempo
dispendido na redlizagdo do exame ¢, segundo alguns estudos, aquele que tera maior
influéncia em todo o processo. Quando esta variavel ¢ superior ao esperado, O Servigo
esta perante um grave problema de eficacia na sua resposta ao cliente. Por
conseguinte, esta Situacao implicara longas filas de espera e um descontentamento

generalizado dos utentes. [45]

S0 exemplos de variaveis basicas: 0 tipo do exame clinico (ha exames que requerem
mais tempo do que outros), a colaboragdo do doente na realizacdo do exame (se
durante a aquisi¢ao de imagem o doente se mexer sera necessario efectuar de novo a
aquisicdo de imagens), a locomo¢do do doente (o facto de o doente fazer a sua
locomogdo pelos seus proprios meios ou se esta em cadeira de rodas ou mesmo numa

maca), as competéncias individuais do técnico e o equipamento utilizado, entre outras.

O tipo de exame clinico que o doente vai realizar no servico afecta de forma
determinante 0 tempo, isto porque cada tipo de exame requer uma preparagao
completamente diferente (por exemplo, os tempos da biodistribui¢ao de cada
radiofarmaco, o facto de um doente apresentar um grave estado de deméncia que o
impossibilite de cooperar durante 0 exame). Resumidamente, o tipo de exame
influencia todo o processo, uma vez que ¢ determinante na natureza da operagdo do
processo. Este ¢ também afectado pelo equipamento utilizado, pelo estado do doente e
pela fase de processamento de imagens, entre outras. Em dadas circunstancias é
necessario o doente ser visto pelo médico especialista do servigo antes de realizar o
exame. Quando existem duvidas na prescricdo do melhor exame a realizar, as Gltimas
duvidas sdo retiradas na presenga do doente e, nestes casos, 0 processo clinico ira

demorar mais tempo (inclusive o0 exame ja podera ndo se realizar no mesmo dia). [45]

O doente é também responsavel pela rapidez do processo, ou seja, se este for

cooperativo e acatar todas as indicagoes relativas ao exame todo o processo ira fluir
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mais rapidamente; caso contrario, o processo sera mais moroso. Se o doente esta
nervoso, apresenta graves deméncias ou tem panico de espagos fechados, estard mais
propenso a mudar a sua posi¢ao durante a aquisi¢do de imagens; logo, tera que se
fazer nova aquisicdo de imagens (repeticdo de uma ou mais tarefas), influenciando

todo o processo. [45]

O equipamento e os radiofarmacos sido considerados tal como acontece com o doente,
0 centro do processo. E necessario que o equipamento esteja sempre operacional
guando solicitado e os radiofarmacos disponiveis na radiofarmacia do servigo nos dias

dos exames, caso contrario o exame nao pode ser executado.

O tempo dispendido para o0 processamento de imagens de um exame depende de
diversas variaveis: zona anatomica a diagnosticar, tipo ¢ modelo de equipamento
utilizado, indicagdo clinica, experiéncia do técnico no processamento de imagens e do

médico no reprocessamento. [45]

O tempo dispendido pelo médico para uma correcta interpretagdo das imagens é
também considerada uma das muitas variaveis externas que pode afectar 0 processo
clinico, sendo influenciado por variaveis como: o acesso a exames anteriores,
preparagao e experiéncia pessoal, complexidade do caso, zona anatémica a ser

estudada, entre outros. [46]

1.4 Workflow em diagndsticos de Medicina Nuclear

Dada a grande diferenca nos processos clinicos realizados na Medicina Nuclear, ira
abordar-se neste ponto, com maior exaustao, o exame de PET-FDG no que respeita a
caracterizagio e sistematiza¢ao do workflow. Este estudo foi realizado tendo em conta
trés etapas: descricdo e caracterizagdo de todas as tarefas envolvidas, alocagem de
recursos (inclui pessoal, equipamentos e salas) as respectivas tarefas ¢ segmentagéo

do espaco temporal de cada tarefa.

Antes de mais e para que se possa analisar e compreender devidamente um workflow
em medicina nuclear é necessario compreender quais os tipos de diagndstico
existentes e a sua utilidade relativamente a estudos metabolicos, anatémicos e
indicagdes patologicas, mas também os protocolos técnicos que cada um deles

compreende.
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Os protocol os técnicos influenciam de uma forma activa todo o processo da execugio
de um exame. Um exemplo ¢ o exame do estudo da viabilidade do miocardio, em que
¢ necessario um médico especialista em cardiopneumologia em toda a execugao do
exame. Consequentemente, ira envolver mais recursos bem como um teste de esforgo
fisico ou farmacoldgico com recurso a utilizagdo de equipamentos ou farmacos como:
passadeira de corrida, bicicleta ou, entdo, 0 uso de um farmaco que aumente os

batimentos cardiacos.

A percepgao das fungdes de cada um dos recursos humanos envolvidos nas diferentes
tarefas de um exame é de extrema importancia para que possa ser feita uma al ocagem
dos recursos humanos (médico, técnico, administrativo) a cada uma das tarefas

correctamente.

1.4.1 Diagnosticos clinicos

Em medicina nuclear podem ser realizados inimeros diagnosticos clinicos consoante
0 tipo de patologia que o doente apresenta. Nesta area hospitalar podem ser
identificadas em qualquer zona do corpo lesdes anormais profundas sem recorrer a
cirurgia, bem como determinar se um o6rgdo pode ou ndo estar a funcionar
correctamente. As técnicas usadas em medicina nuclear podem dar indicagdes claras
Se 0 coragdo esta a bombear o sangue devidamente, ou se o cérebro esta a receber um
fluxo de oxigénio ou sangue adequadamente, ou mesmo se as células cerebrais estdo a

funcionar correctamente.

O funcionamento dos rins também pode ser monitorizado nesta area hospitalar, assim
como 0s processos digestivos do estomago (se estda ou ndo a esvaziar
convenientemente no processo de digestdo). Podem ser ainda determinados os
volumes de sangue do doente, a funcionalidade dos pulmdes, absor¢ao de vitaminas e

densidade 6ssea. [47]

A diversificada area de diagnéstico da medicina nuclear pode identificar estadios de
doengas degenerativas, como a doenga de Parkinson, Alzheimer’s e a sua resposta aos

tratamentos, bem como determinar se 0ssos infectados irdo sarar.

A medicina nuclear ¢ uma area que fornece informagdo do funcionamento de um
determinado 6rgao num processo de transplante, ou permite a visualizagdo dos danos

causados nos tecidos cardiacos apds um ataque cardiaco. [47]
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Sdo inimeros os exames realizados no Servigo de Medicina Nuclear, sendo por isso
Impossivel tratar todos de uma forma exaustiva. Todavia, na figura 17, podem

observar-se as areas ou sistemas anatomicos abrangidos pela medicina nuclear nos

Seus exames.
| Sistema Nervoso
Central

Glandulas

Enddcrinas
Aparelho
Cardiovascular

Aparelho

Aparelho
Digestivo Respiratorio
Aparelho
Sistema Urinario
Msculo-

esquelético

B} ~ Avdiagio da Inflamagao /

|'|' ' Estudos Hematol dgicos

Figura 17 — Diferentes zonas anatomicas contempladas no diagnostico da medicina nuclear [48]

1.4.2 Qualificagoes e funcdes do pessoal hospitalar no Servigo de

Medicina Nuclear

O servico de medicina nuclear abrange uma larga escala de profissionais que se
distribuem pelas praticas clinicas de diagnoéstico, terapia, radiofarmacia e investigagao
nesta area hospitalar. Hoje em dia, segundo a British Nuclear Medicine Society, Nao
ha nenhum modelo de servigo de medicina nuclear, pelo que ndo é possivel dar uma

informagao precisa do papel e das responsabilidades dos profissionais desta area.
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Os pontos seguintes descrevem de uma forma generalista as fungoes ¢
responsabilidades dos recursos humanos que segundo a Society of Nuclear Medicine

se podem encontrar num servigo de medicina nuclear.

1.4.2.1 Médico especialista em Medicina Nuclear

O papel principal do médico especialista em medicina nuclear ¢ comum a todas as
outras especialidades médicas, designadamente a avaliagdo clinica do doente. Este
recurso ¢ o responsavel nado somente pela avaliagdo do doente, mas também pela
seleccdo das técnicas nucleares mais apropriadas para a analise em causa. Esta,
igualmente, envolvido na prescri¢ao do diagndstico e no respectivo tratamento a
seguir. Esta é uma especialidade que oferece uma extensa variedade clinica, mas

também liberdade na condugdo de pesquisas cientificas. [49]

O médico especialista em praticas de medicina nuclear tem a fungdo de elaborar um
relatorio sobre o diagnostico efectuado, o qual sera enviado posteriormente ao médico

gue requereu o exame, o clinico assistente do doente. [50]

1.4.2.2 Enfermeiro do Servigo de Medicina Nuclear

O enfermeiro do Servigo de Medicina Nuclear possui as mesmas fungdes das normais
praticas de enfermagem. Este recurso deve possuir conhecimento em boas praticas de
proteccdo contra a radiagdo por forma a auxiliar o técnico de medicina nuclear na
realizagao do exame e na colheita de sangue para os exames de radioimunoensaio. [49]

As suas principais fungdes sao:

e Confirmar, pelarequisi¢ao e sistema informatico, o exame que vai ser efectuado;
e Apoiar eencorgar o doente/familia;

e Puncionar ou cateterizar aveia periférica (quando aplicavel);

e Registar em folha propria do procedimento realizado (niveis de glicemia capilar,

localizagao da punc¢do, farmacos administrados, entre outros);
e Colaborar e gudar o técnico durante o exame;

e Auvadliar 0 estado do doente antes de abandonar 0 Servico.
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1.4.2.3 Técnico em Medicina Nuclear

O técnico de medicina nuclear ¢ um profissional altamente especializado dos cuidados

de saide, que trabalha directamente com o médico especialista em medicina nuclear.
Algumas das principais responsabilidades primarias dos técnicos sio:
e Explicar todo o processo ao doente em fungao do exame que vai ser realizado;

e Preparar e administrar os componentes radioactivos quimicos, denominados

radiofarmacos;

o Fazer o registo informatico e na folha que acompanha o doente, do produto
administrado (exame, hora de injecgio, lote, dose e volume do radiofarmaco
administrado);

o Executar os procedimentos de aquisi¢do de imagem de um determinado doente

usando instrumentagao altamente sofisticada ha detecgao de radiagdo ionizante
e Monitorizar as condig¢des fisicas do doente durante o exame clinico.

o Efectuar o processamento computacional de imagem e o reace das zonas de
interesse;
e Fornecer todas as imagens, analise dos dados e informagdes relevantes do

doente ab médico para interpretacdo do diagnostico;

o Analisar de espécies bioldgicas no laboratorio.

1.4.2.4 Farmacéutico em Medicina Nuclear

O farmacéutico nuclear é o especialista em praticas de farmacia num servigo de
medicina nuclear. Este tem como principal objectivo melhorar e promover a saide
fazendo uso seguro e eficaz de farmacos com propriedades radioactivas para

diagndstico e terapia.

Segundo a American Pharmacists Association’s Nuclear Pharmacy Practice

Guidelines as principais tarefas deste tipo de farmacéutico Sio:

e Pedir, receber, armazenar e elaborar o inventario dos farmacos radioactivos

(radiofarmacos), ou outros farmacos usados na pratica de medicina nuclear;
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e Preparar os radiofarmacos combinando radiois6topos com reagentes de Kkits, ou

por combinagdo de compostos que ndo estdo disponiveis comercialmente;

e Controlar o bom funcionamento da instrumentagdo, do equipamento e
dispositivos de um servigo de radiofarmacia e determinagdo da qualidade ¢ da

pureza dos radiof armacos;
o Transportar e manipular apropriadamente os radiofarmacos;

e Manusear de forma adequada 0s produtos quimicos perigosos e espécies
biologicas;
e Assegurar que o doente recebe apropriadamente o radiofarmaco antes de ter sido

antecipadamente testado em laboratorio;

e Testar novos radiofarmacos, pelos novos procedimentos na administragiao, no

controlo de métodos de qualidade e na participagdao em testes clinicos.

1.4.2.5 Fisico (cientista) especializado em Medicina Nuclear

Os fisicos especialistas em medicina nuclear sdo peritos nas interac¢des entre radiagio
ionizante e a matéria, na aquisi¢do de imagem por instrumentacdo baseada em
interacgdes nucleares e dosimetria da radiagdo. Tém também um vasto conhecimento

no processamento de imagem, bem como na ciéncia computacional. [50]

O fisico faz parte da equipa huma unidade de medicina nuclear fornecendo auxilio em
todos os aspectos fisicos de uma nova aplicagdo nesta area, testando e mantendo um
programa de controlo e qualidade na instrumentacdo usada e efectuando os calculos

de dosimetria que possa achar necessarios. [50]

A operacionaidade 6ptima do equipamento de medicina nuclear depende claramente
de uma compreensio dos fundamentos em que a tecnologia ¢ baseada. As doses de
radiagdo administradas ao doente ¢ as doses que os trabalhadores deste Servigo
recebem dependem de como a radiagdo interage com o individuo. Os conhecimentos
exactos destes processos permitem estimativas exactas da dose de radiagio recebidas
pelo doente, bem como a forma de manter baixa, sempre que possivel, a exposigdo a
radiagdo dos trabalhadores. Os fisicos tém experiéncia nos processos de reconstrugao
de imagens e na analise de dados. Deste modo, podem gudar na determinagao da

aproximagdo Optima a ser usada nos diferentes tipos de estudos. Desta forma, um
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fisico tem um papel integral num servico de medicina nuclear. Além destes aspectos,
os fisicos contribuem e trabalham em laboratérios, no desenvolvimento de novos
sistemas e na analise de dados para a nova geracdo de imagem molecular ¢ de

medicina nuclear.

1.4.2.6 Assistente administrativo

O cargo de assistente administrativo pode ser executado por individuos sem uma

gualificagdo ou formagao especifica, e tem como principais fungdes dentro do servigo:
e Recepcao dos doentes;
e Preparagao do servigo para o dia seguinte;
o Elaboragdo do mapa de trabalho;
e Arquivamento das requisi¢des de exames nos processos de cada doente;
o Carimbagem e assinatura de credenciais de transporte de doentes;
e Preenchimento de declaracdo de presenga dos doentes e familiares;
e Elaboragdo em computador de cartas e outras tarefas solicitadas pelo servico;

o Gestdo e requisi¢do do material necessario para a secretaria.

1.4.2.7 Auxiliares de acgdo médica

O cargo de auxiliar de ac¢ao médica tal como o de assistente administrativo, pode ser

realizado por recursos sem formagao especifica.

O auxiliar no servigo tem o dever de colaborar, sob a orientagdo de técnicos de saude,
na prestacao de cuidados aos utentes, na manuten¢do das condi¢des de limpeza e na
higienizagdo das instalagdes. Este recurso, se assim for solicitado, também podera
prestar apoio logistico e administrativo. De uma forma mais resumida, estdo descritas
abaixo as principais fungoes do auxiliar de ac¢do médica num servigo de medicina

nuclear: [51]
e Lavar o material do laboratorio, de acordo com o protocolo;

e Transportar aroupa suja/limpade e paraalavandaria;
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e Apoiar médicos, enfermeiros, técnicos e administrativos;

e Arrumar o material de armazém, farmacia e rouparia;

e Arrumar salas de exame,

e Recolher oslixos dacamara de envelhecimento;

« Veificar erepor stocks de material de Laboratorio;

e Levantar e devolver processos clinicos, radioldgicos e outros exames;

e Acompanhar os doentes e familiares (internamento, consultas, analises e outros

fins)

1.4.2.8 Médico especialista em Cardiopneumologia

O médico especialista em cardiologia estd directamente envolvido nos exames
clinicos em que o doente tenha que se submeter a um esfor¢o cardiaco, seja cle
farmacologico ou fisico. No servigo de medicina nuclear este recurso tem como

principais fungdes:
e Avadiagio do doente, antes de este realizar 0 exame;

e Prescrigao de um farmaco que aumente o ritmo cardiaco, COMO ¢ o caso dos

vasodilatadores dipiridamole e a adenosina ou o0 agente inotropico dobutamina;
o Monitorizagao completa do exame de estudo da perfusio do miocardio nas fases
de aquisi¢do de imagens em repouso e em esforgo;

e Avadiagido das imagens médicas e execugdo do respectivo relatério médico no

exame gque compreende o estudo da viabilidade da perfusio do miocardio;

1.4.3 Layout do Servigo de Medicina Nuclear

Neste ponto pretende-se abordar as areas (layout) do servigo de medicina nuclear, no

gue respeita ao exame clinico de PET-FDG.

Um servigo de medicina nuclear, segundo o Diario da Republica — | Série-A N.°182 —
8 de Agosto de 2002, deve-se encontrar numa zona restrita de acesso reservado,
devendo ser estruturada segundo uma ordem crescente de actividades, de forma a

evitar exposi¢des desnecessarias.
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O sarvigo de medicina nuclear deve ser composto por duas zonas funcionais distintas:
= Zona fria— composta pela recepgio, sala de espera exterior, sala dos
relatorios médicos, e por toda a zona onde ndo circulem doentes ou
clinicos que estejam em contacto directo com os radiofarmacos.
= Zonaguente — zona que compreende as seguintes dependéncias:
a. Area laboratorial, onde ¢ feita a preparagdo e manipulagio dos
radiofarmacos a administrar;
b. Area de transigdo de doentes injectados;
Area de administracdo de radiofarmacos;
d. Area de espera para doentes a quem foram administrados
radiofarmacos e respectivas instalagdes sanitarias;

Area de imagiologia;

N €]

Area de contagem in vivo ou in vitro;
g. Area de residuos e de lavagem;
h. Area de recepcio, de abertura e de armazenamento de produtos
radioactivos,
A zona guente ¢ uma area de acesso restrito a doentes que vio ser injectados e ao
pessoal clinico pertencente ao servico de medicina nuclear que se encontra

devidamente monitorizado relativamente ao contacto com aradiagio.

Antes de um doente executar 0 exame, numa zona perto da recepgiao pode existir uma
pequena sala e/ou um gabinete de enfermagem para avaiacdo e informagdo ao

paciente do exame arealizar.

O sarvigo deve garantir acesso separado entre pacientes e pessoal hospitalar, para
garantir a privacidade e seguranga radiologica de ambos. Para isso, o servico de
medicina nuclear deve ter um sistema de ventilagdo independente, de outros sistemas
existentes no edificio onde este se encontre. O ar da zona quente ndo deve recircular
nem pode ser introduzido na zona fria. Os esgotos do servi¢co de medicina nuclear
devem ser ligados directamente ao esgoto principal, de modo a obter a maxima
dilui¢ao dos residuos liquidos. Os sanitarios devem ter separacao dos excreta Solidos e
liquidos. Os excreta sélidos devem ser tratados de acordo com a actividade que
apresentem, relativamente aos excreta liquidos, pelo que devem ser canalizados para
tanques, onde permanecerdo um determinado tempo para que possa haver um

decaimento radioactivo, antes de serem langados nos esgotos municipais.
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A concepgao do layout do servigo deve ser realizada por a forma a poder-se optimizar
as distancias de deslocamento nas areas com elevado volume de trabalho perto da
entrada do paciente ou zona de recepgdo. Deste modo, salas com maior workflow
devem apresentar uma posi¢ao central, de facil acesso, de modo a diminuir as
distancias absolutas de deslocamento. Se duas salas apresentarem um grande fluxo de
deslocamentos de pessoa hospitalar, estas devem ser concebidas contiguamente no
layout para diminuir tempos de deslocamento entre elas. Nao existe nenhum modelo
espacia especifico. O layout de um servigo de medicina nuclear deve ser concebido
de forma a conjugar a optimizagdo do fluxo do paciente, as deslocagdes dos
radiofarmacos e o fluxo de informagao clinica interna inerente as praticas de medicina

nuclear.

De modo a compreender as necessidades espaciais para a realizagdo de exames PET-
FDG procurou-se compreender o layout e necessidades espacials inerentes da sala de
exames onde o0 sistema hibrido Biograph PET-CT se encontrta. A Siemens Medical
Solutions apresenta no seu portfolio o sistema Biograph PET-CT disponivel com um
CT de 2,4,16 e 64 cortes. Em baixo, descreve-se 0 layout da sala destes sistemas
hibridos.

Biograph true Point PET-CT de 2 e 4 cortes:
O Biograph PETICT 2 e 0 Biograph PET/CT 6 Sio equipamentos que requerem:
e UmasdaparaaPET com um tamanho minimo de 5,03m por 7,9m

¢ Umasalade processamento de 3,2m por 5,03m

Legenda da Figurado Biograh 2 e Biograh 6:

1 — Minimo espago requerido em volta do PET-CT ¢ 24"’

166"

i _
2 EE LU r R P L ba § 3 Conzrol [5029mm] ) ) )
RARSSAL ASARSAER: Room 2 — Minimo espago requerido em volta do sistema de

" _— refrigeragdo do PET ar/agua do refrigerador ¢ de 18"
Lases Scanner
& Room

[2473mm]
Utility
Room

6' 26 10

— A
[1823mm] [7925mm] [3048mm]

3 - Bandeja de gotejamento do refrigerador da PET.

/ 4 — Transformador da PET; tipicamente este ¢ montado

1

na parede.

T[]

—t

Figura 18 — Planta pormenorizada da sala de exame e da sala de controlo do sistema hibrido

Biograph PET-CT de 2 e 6 cortes (fonte Siemens Medical Solutions).
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Biograph true Point PET-CT de 16 e 64 cortes:
O Biograph PETICT 16 e 0 Biograph PET/CT 64 sio equipamentos que requerem:
e UmasadaparaaPET com um tamanho minimo de 4,6m por 7,5m.

e Umasaade processamento de 3,2 por 4m.

[
i 2
ﬁl Legenda da Figurado Biograh 16 e Biograh 64:
WCs 1 - Minimo espago requerido em volta do PET-CT ¢é 24””
» 166"
a2 R COntrOl o : :
gtuhty - : srizsit [ ......... I @) R0t 5025mml 5 Minimo espago requerido em volta do sistema de
oom
refrigeragdo do PET ar/agua do refrigerador ¢ de 18’
IRS 4 uninain} g, Scanner
=1 Room 3 - Bandeja de gotejamento do refrigerador da PET.
/ Y / 4 — Transformador da PET, tipicamente este ¢ montado na
t ' parede.
- | 26' 10
[2134mm] [7925mm] 2 [3048mm]

Figura19 — Planta pormenorizada da sala de exame e da sala de controlo do sistema hibrido Biograph

PET-CT de 16 e 64 cortes (fonte Siemens Medical Solutions).

1.5 Mapeamento do workflow em exames PET-FDG

A caracterizagdo de um fluxo de trabalho (workflow) em exames realizados no servigo
de Medicina Nuclear ¢ realizada com base nos recursos humanos, nos espagos (salas
utilizadas em todo o0 processo), nos equi pamentos (como sio o exemplo do PET-CT e
SPECT-CT), bem como no ordenamento temporal das diferentes tarefas.

De uma forma geral, 0s espacos associados a um servigo de medicina nuclear sio os

seguintes:

< Sala de espera exterior onde também se encontra a recepcao do servigo e a
gual também ¢ atribuido o nome de zona fria, dado que os doentes presentes nesta

area ainda ndo estdo sob a administragdo de qualquer radiofArmaco;

< Sala de injecgdo do radiofarmaco ou quarto, onde ¢ feita a administragdo do
radiofarmaco ao doente. Esta sala pode ser composta por um ou varios sofas, ou

podera ser um quarto COM uma cama.
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R/

< Servigo de radiofarmacia onde ¢ feita a preparag@o dos radiofarmacos antes da

administragao ao doente;

< Sda de espera interior onde os doentes injectados aguardam que o

radiofarmaco faga a sua biodistribuigao celular;

< Salade exame acoplada a sala de processamento de imagem;

7

< Vestiarios, casa de banho onde por norma ¢ seguranga se pede ao doente que
urine sentado, seja ele masculino ou feminino, e ¢ um local onde devem passar antes
de se proceder a aquisi¢do de imagens;

7

< Saaderelatérios médicos que pode ser o proprio gabinete do médico ou uma

salaa parte.

Dependendo do servico de radiofarmacia podera haver necessidade de existir uma
salade preparacdo de FDG a parte da radiofarmacia, podendo haver também uma sala

de prova de esforgo para o estudo da viabilidade da perfusdo do miocardio.

De uma forma geral, os recursos humanos envolvidos no exame clinico sdo: o médico
especiadista em medicina nuclear, o técnico de medicina nuclear, o enfermeiro, 0
administrativo, o auxiliar de acgao médica e o doente. Relativamente aos sistemas ou
equipamentos usados nas praticas de medicina nuclear sio exemplos 0S sistemas
hibridos PET-CT, SPECT-CT e a gamma-camera, dependendo do tipo de exame

clinico realizado.

De uma forma paraela ao fluxo do doente existe o fluxo de informagéo, onde estdo
envolvidos recursos independentes ou que nao envolvem o doente. O conjunto destes
dois fluxos (doente e informagado) constituem o workflow de um determinado exame
num servigo de medicina nuclear, ou seja, o conjunto de todas as tarefas desde que o
doente entra no servico com a requisi¢cao do exame até a0 momento em que estdao

disponiveis as imagens do diagnostico médico com o respectivo relatério médico.

Segue-se a descrigdo e caracterizagdo do exame PET-FDG que é um tipo de
diagndstico muito comum nNuUm servico de medicina nuclear. Este exame ¢ utilizado na
detecgao e analise de deméncias, avaliacdo e extensdo de massas tumorais, infec¢des
em peguenas zonas anatomicas ou no corpo inteiro. Este exame ¢ muito util na
programagao e planeamento da radioterapia e ac¢do paliativa, bem como na avaliagao

daresposta tumoral aos tratamentos quimicos e a radioterapia.
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E necessario esclarecer que os exames redizados neste servico carecem sempre de
justificacao para o efeito (alineas a) e b) do artigo 6. ° da Directiva 80/836/Euratom). O F8.
FDG, radiofarmaco usado na PET em Portugal até a primeira década do século XXI, é
produzido em Espanha, mais propriamente em Madrid, num ciclotrao, com uma
actividade superior se comparativamente fosse produzido num ciclotrao perto da
unidade hospitalar onde se ira realizar o exame, uma vez que tera que se ter em conta
0 tempo de decaimento do radiofarmaco em todo o processo de transporte. A primeira
remessa de F*®-FDG chega de manhi e horas antes do primeiro exame ao servico de
medicina nuclear, onde ¢ medida e registada a sua actividade antes de se injectar no
doente. Este radiofarmaco tem de ser previamente encomendado para que possa estar
disponivel nos dias em que se realiza este tipo de diagnostico. Consoante o nimero de
doentes, este exame pode ser realizado numa manha ou num dia especifico da semana.
Este exame nao ¢ realizavel em casos de urgéncia, ou seja, se for necessario um
doente executar este tipo de exame prontamente, este procedimento sera de todo
impossivel, pelo que o doente tera que aguardar uma vaga no proximo dia de exames
de PET-FDG do servigo para o realizar, ndo podendo ser feito sem marcagdo ou sem
reguisi¢ao prévia.

Nos paragrafos seguintes ira descrever-se de uma formaintegral, segundo o estudo de
guidelines internacionais, o workflow clinico de um exame PET-FDG, com os

respectivos recursos envolvidos em todo o0 processo.

1. O doente dirige-se a recepgao do servico e entrega a requisicdo do exame ao

administrativo.

A requisi¢ao de um exame ¢ feita geralmente por um médico especialista, que pode
estar agregado ao prestador de cuidados de saiide onde se ira realizar também o exame
de PET-FDG, ou pode ser feita por um médico externo a esse PCS. O médico que faz
areguisi¢ao do exame deve disponibilizar toda a documentagdo de avaliagdes clinicas
e radiologicas relacionadas com a sua doenga, bem como as caracteristicas do estado
clinico do doente. Este ¢ um procedimento muito util para o médico especialista em
medicina nuclear, visto que a precisio do diagnostico final podera estar dependente

dessainformagio.
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2. Abertura da ficha do doente. O administrativo regista os dados do doente (¢
impressa uma folha na recepgao do servigo com os dados do doente, nome,
morada, idade e 0 exame que vai fazer dentro do servigco de medicina nuclear)

e chama o auxiliar de ac¢dao médica.

3. O doente dirige-se para a sala de espera exterior, onde aguarda até que o

chamem.

4, O auxiliar de acgdo médica do servico de medicina nuclear deslocase a

recepgdo para recolher a ficha do doente onde esta registado o tipo de exame.

5. O auxiliar de ac¢ao médica desloca-se a sala de espera exterior, convoca o
doente para 0 exame, identificando-o (verifica 0 cartdo e a requisi¢do do
exame), como também a pessoa que o acompanha, sendo importante verificar
a identidade do doente e assegurar-se que este corresponde a descri¢do da

folha que esta em seu poder.

6. O doente ¢ conduzido pelo auxiliar de acgdo médica a um gabinete de

enfermagem.

7. No gabinete de enfermagem o0 médico ou o técnico especialista em medicina
nuclear, explica ao doente toda a preparagio, de modo a que este entenda todo
0 procedimento do exame a que se vai submeter, realizando também uma
avaliagdo a predisposicdo de este colaborar (é importante que o doente
colabore durante todo 0 exame). Esta ¢ uma fase importante do processo, visto
gue este primeiro contacto permitira a este recurso a percepgao da cooperagao
e estado de espirito do doente. Se 0 doente apresentar um comportamento
instavel ou nervoso, Sera necessaria a administragdio de um farmaco

tranquilizante ou mesmo de um sedativo.

8. O técnico ira iniciar no gabinete de enfermagem a preparagdo do doente para
posterior injec¢do do farmaco (fase de pré-injecceao do farmaco), tendo este o
dever de verificar se 0 doente segue as directrizes médicas e técnicas

rel acionadas com o exame:

e Avadliapeso e dtura (utilizando uma balanca existente no gabinete de

enfermagem, onde também ¢ medida a altura);
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e Faz 0 registo (peso e atura) na folha que acompanha o doente,

Impressa pelo administrativo no registo do doente;

e Verificase o doente corre o risco de estar gravida, Se esta a amamentar,
se ¢ diabético, se tem algum historial médico de problemas

relacionados com os rins e por fim se este esta em jejum;

e Faz arecolha de sangue para pesquisa de glicemia (com um sistema
point on care pode-se medir rapidamente os niveis de glicemia, 0

mesmo procedimento que um diabético tem diariamente).
e Registao valor de glicemia (caso esteja dentro dos niveis normais);

Caso o vaor de glicemianao seja o normal, (recordar que este ¢ um exame
gue deve ser feito em jegum), cabe a0 técnico ou a0 enfermeiro a sua

normalizacdo antes da injec¢do do radiofarmaco (F*2-FDG).

e Eventualmente podera administrar nesta fase um relaxante muscular
que, segundo as procedure guidelines for tumour imaging, para o
exame de PET-FDG sera um farmaco da familia das benzodiazepinas

(pertencente ao grupo de farmacos ansioliticos).

9. O doente sai do gabinete de enfermagem e ¢ acompanhado por um auxiliar a

um vestiario que se encontre disponivel.

10. O técnico, simultaneamente, desloca-se a sala de FDG (ou radiofarmacia) para

preparar adose individual de FDG gjustada ao peso do doente.

11. O doente no vestiario retira a sua roupa, proteses, relogio, acessorios, e veste a
bata, calga os sapatos do bloco ¢ aguarda que o auxiliar o leve a sala de
Injeccao.

12. O auxiliar, logo que o doente esteja vestido com a roupa do bloco, acompanha

0 doente do vestiario a salade injecgdo do farmaco.

A salade injec¢ao do farmaco podera corresponder a um quarto arquitectado para
uma tnica pessoa com uma cama, ou podera corresponder a uma sala com um ou

varios sofas, onde podem encontrar-se varios doentes injectados.

13. Nasaladainjecgio do farmaco, o enfermeiro aguarda o doente para finalizar o

procedimento da pré-injecgdo do farmaco. Este deve deitar o doente de forma
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confortavel, num ambiente de penumbra, e colocar um cateter intravenoso
pelo menos 10 minutos antes da administragdo do farmaco (para que o doente
relaxe devidamente e a sua actividade muscular sgja minima de modo a que a
biodistribuicio do FDG seja feita de uma forma correcta, para o local

pretendido).

14. 0 enfermeiro na sala de injeccdo do farmaco e apds o doente estar

perfeitamente acomodado e relaxado coloca o soro fisiologico.

Se for um doente adulto ¢ administrada uma garrafa de soro de 1000cc, (500cc em
doentes de Pediatria), para posteriormente injectar o radiofarmaco com esta
solugdo isotonica (a administragao pode ser feita com ou sem soro, sendo este um

passo complementar).

15. O recurso humano (pode ser o fisico ou o técnico) que prepara as doses
individuais de FDG mede e regista a sua actividade, hora, lote, dose e volume
antes de efectuar a administragao ao doente. O FDG ja vem preparado a
injectar e num recipiente proprio este recurso tera, com as devidas precaugoes,

de recolher a quantidade necessaria com uma seringa preparada para o efeito.

Nasalado FDG (ou radiofamacia do servigo) que esta equipada com um contador
de pogo, o técnico de medicina nuclear ou o fisico faz a calibragdo da dose a ser
injectada no doente de acordo com 0 seu peso. Segundo as guidelines Europeias a
cada doente devera ser administrada uma dose de FDG com actividade entre os 3
e 5 MBg/kg. A preparagao das doses individualis administradas aos doentes tem o
Seu inicio a partir do momento em que o FDG chega ao servigo. Os fisicos ou os
radiofarmacéuticos tém que determinar a actividade exacta do FDG nesse
momento e, a medida que haja 0S pesos exactos em conjugagdo com o
escalonamento diario dos doentes, da-se inicio a preparagio das doses individuais
de FDG.

16. O técnico (ou fisico) desloca-se deimediato a sala de injec¢do do farmaco com
a dose individua de FDG devidamente acondicionado num recipiente de
chumbo, onde o doente aguarda apés ter sido devidamente preparado para o
efeito.

17. O técnico especialista em medicina nuclear, assim que 0 FDG chega a sala de

injeccao, faz aadministragdo do radiofarmaco ao doente.

Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa 63



Centro de Imagem Molecular

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

O doente a partir desse momento aguarda deitado o mais imovel possivel, no
minimo 45 minutos, na sala de injec¢do (tempo que leva a ser feita a
biodistribui¢io do radiofarmaco F'®-FDG no corpo humano, no qua a
aguisicao de imagens deve ser realizada apos um tempo de espera entre 0s 45

e 0s 90 minutos).

O técnico devera de imediato sair da sala de injecgdo e, durante o periodo de
biodistribuicdo do FDG, dirige-se a sala de FDG onde no contador de pogo
mede a actividade da seringa vazia.

Na sala de processamento, assim que sgja possivel o técnico efectua também o
registo da dose, lote, hora de administragao no sistema informatico (na consola
de aquisi¢do de imagens onde introduz esses valores na ficha electronica do

doente) e nafolha que acompanha o doente.

O enfermeiro desloca-se a sala de injec¢do do farmaco logo que finalize o
tempo de biodistribui¢do do FDG e retira o soro (caso tenha sido feita a

administragdo com soro) e 0 acesso intravenoso.
O doente sai dasalade injeccao do farmaco e vai a casa de banho (WC).

No WC o doente esvazia a bexiga (urind) de forma a eliminar o FDG da
bexiga e também por uma questdo de comodidade, uma vez que durante a
aquisicdo de imagens pretende-se que o doente fique 0 mais imovel possivel.

O WC, por norma, encontra-se no interior ou perto da sala de injecgao.

O doente sai do WC e ¢ encaminhado por um auxiliar para a sala da PET logo

gue esta esteja pronta.

Na sala da PET, o doente ¢ acomodado e posicionado devidamente na cama

deste equipamento por um técnico com a ajuda do auxiliar.

O técnico e o auxiliar dirigem-se a sala de processamento onde aguardam pela

chegada do médico (caso a sua presencga seja necessaria).

Na sala de processamento ¢ realizada a aquisi¢ao de imagens por um técnico
de medicina nuclear durante aproximadamente 10 a 20 minutos no caso da
PET cerebral, 20 a 40 minutos no caso da PET de corpo inteiro (variando
sempre consoante a anatomia corpora que se pretende analisar, bem como do

eguipamento utilizado).

64

Ricardo Miguel Henriques de Sa Soares Costa



Centro de Imagem Molecular

28. O técnico, no fim da aquisicao de imagens, desloca-se até a sala de exames da

PET eretira o doente da cama do equi pamento.

29. O auxiliar acompanha o doente a uma sala de esperainterna (ou ao seu quarto)
uma zona quente, onde se encontram outros doentes injectados e pede-lhe que

aguarde até que lhe sejam dadas indicagdes para abandonar o servigo.
30. O doente aguarda no seu quarto até que lhe sejam dadas novas ordens.

31. Na sala de processamento, logo que possivel, ¢ feito o processamento e
tratamento de imagens pelo técnico, de forma a verificar se as imagens e o
resultado do exame final estio em conformidade, para posterior analise do

médico especialista.

32.0 médico especialista em medicina nuclear desloca-se a sala de
processamento, ou a uma sala onde haja um termina que Ihe permita observar
as imagens referentes ao exame realizado (este é um passo complementar que

SO sera realizavel caso o médico ndo tenha feito a supervisdo do exame).

33. O clinico (médico especialista em medicina nuclear) faz o pds-processamento,
(dando o aval para o doente abandonar o servico de medicina nuclear, ou entdo

repetir de novo todo o processo de aquisi¢ao de imagens).

34. Caso ndo seja necessario repetir o exame, o auxiliar avisa o doente que pode

abandonar o servigo.

35. Se 0 médico decidir que é necessario repetir todo o procedimento de aquisi¢ao
de imagens e, consoante o tipo de imagens, o doente pode ser agaliado, ou
ser-lhe administrado um laxante e, consequentemente, deverdao de novo

repetir-se 0s passos 25-28.
36. O doente desloca-se ap vestiario acompanhado pelo auxiliar.
37. O doente, no vestiario, veste-se e col oca 0s obj ectos pessoais.

38. O auxiliar acompanha o doente, logo que este esteja vestido, do vestiario a sala

de espera exterior onde esta o seu acompanhante.

39. O doente passa pela recepgao do servigo ou do hospital onde procede ao

pagamento do exame e recebe informagdes relativas ao levantamento dos
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resultados. Nos hospitais publicos os exames da PET-FDG realizados na area

daoncologia estao isentos de pagamento.

40. O médico na sala dos relatorios médicos ou no seu gabinete médico, apoés um
estudo cuidadoso das imagens, redliza o relatorio médico minutos apos a
realizagao do exame que acompanha o doente caso sejam doentes urgentes ou
doentes internados. Caso 0 quadro clinico do doente ndo seja uma urgéncia,

este pode realizar o relatorio até 48h depois de se efectuar o exame.

41. O administrativo, assim que o relatério fique pronto, prepara todos 0s
documentos (relatério e imagens) e contacta o doente que se desloca a
recepcao do hospital para os receber. Os exames podem também ser enviados
a0 médico que requereu O exame, por forma a evitar uma deslocacdao do

doente a0 servigo de medicina nuclear.

De forma esquematica na figura 20 em baixo, pode observar-se 0 mapeamento do
exame PET-FDG onde se encontram de uma forma geral (sem os deslocamentos do
doente) as diferentes tarefas que compdem o referido exame com os respectivos

recursos agregados.
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Figura 20 — Mapeamento do workflow de um exame PET-FDG
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Capitulo IV - Projeccao de um futuro
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1 Futuro da imagem molecular em

praticas de Medicina Nuclear

Neste ponto pretende-se abordar, de uma forma geral, as tecnologias que futuramente
poderdo imergir associadas a imagem molecular, a nivel de diagnéstico e terapias no
diagnostico in-vivo. Quals as inovagdes futuras associadas ao diagndstico in-vivo, que
poderdo servir um futuro centro de imagem molecular? Essa é a resposta que este
ponto ira dar, de uma forma generalista. Os futuros clientes também serdo abordados.
No ponto 1.1 sio expostas as futuras tecnologias, e no ponto 1.2 ¢ realizada uma

antevisio dos futuros utentes de um servigo de medicina nuclear.

1.1 Perspectivas futuras das tecnologias associadas a

imagem molecular

Em 2020 prevé-se que os centros de saiide sejam self-service, pois a sande ¢ vista
mais como a auséncia de doengas, ou seja, ha que apostar mais na prevengdo, em
detrimento da cura. Os utentes destes centros estdo intimamente envolvidos na
manutengao, prevencdo e tratamento da sua saude. Cré-se que este tipo de utente tem
uma atitude proactiva, ou sgja, deslocam-se regularmente a centros de cuidados de
saiude onde eles proprios, realizam um check-up. Tém ao seu dispor equipamentos de
varios quadrantes, como equipamentos de medir pressdao sanguinea, chips para a
recolha de amostras de sangue e urina, etc. Caso os valores se afastem dos
considerados normais, dispositivos automatizados aertam para a necessidade de

marcar uma consulta com um médico.

Tudo isto parece uma grande utopia, ou um filme de ficgao cientifica do futuro, mas
podera ser um cenario bem realista em Portugal, porque a construgdo do futuro
depende do passado e dos resultados do presente. (Fonte: in DIALOGO Novembro
2006)
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1.1.1 Sistema multimodal integrado PET-RM

Hoje em dia esta mais que provado que o corregisto da informacao anatomica é uma
mais valia para o diagndstico da imagem funcional. Estas imagens nos tempos que
correm sio adquiridas pelos sistemas hibridos PET-CT. No entanto, a combinagao
numa so6 plataforma da técnica PET com a da RM pode trazer vantagens,
principalmente para 0 doente que ficaria menos exposto a radiagdo do que em
sistemas PET-CT, aém de que nos tecidos moles a RM superioriza-se a0 CT em
termos de contraste dos tecidos. Este sistema hibrido esta em fase de investigacao,

para gue se possa aplicar em exames clinicos.

A fusio destas duas técnicas numa s6 ndo tem sido facil, visto que levantou desde
logo alguns problemas, em que o principa ¢ o facto de o tubo fotomultiplicador da
PET nao operar em campos magnéticos sem que possa haver uma degradacdo da sua
performance. Outro dos problemas ¢ o espago limitado, ou seja a ergonomia reduzida
para colocar o detector da PET no magneto da RM; dai ndo ser possivel o uso de um
detector PET standart. [37]

O primeiro detector PET compativel com a RM foi desenvolvido por um grupo de
investigadores da Universidade da UCLA. Este detector era baseado em fibras opticas
longas que, por sua vez, guiam a luz dos cristais cintiladores que estdo posicionados

No campo magnético até aos tubos fotomultiplicadores que estao fora do campo.

No entanto, a performance deste detector ficou muito abaixo das expectativas. As
principais razdes para uma limitagdo da extensdo axial foi a baixa sensibilidade do
detector e as fibras opticas possuirem um comprimento muito longo. Para uma
cobertura axial mais alargada ¢ aconselhado, segundo o autor do artigo, o uso de um
conceito diferente para um detector. Uma das solugdes poderia ser o uso de
fotodiodos de avalanche (APDs), porque estes ja foram usados em prototipos da PET
animal, com grande sucesso. A grande vantagem destes APDs ¢ que podem operar em
campos magnéticos sem que haja degradagdao. Estes semicondutores sdo muito
compactos, 0 que faz com que possa haver a possibilidade de construir modulos
compactos com grande potencialidade e a minima interferéncia na imagem da RM. A
Siemens, segundo 0 artigo, esta envolvida no desenvolvimento desta tecnologia ¢ ja

mostrou os primeiros resultados desta aproximagao, usando detectores LSO-APD. [37]
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Inclusivamente a Siemens S.A. possui um conjunto significativo de patentes
relacionadas com sistemas hibridos de PET-RM e espera colocar no mercado muito

em breve a primeira unidade.
Aplicacoes clinicas da fusdo de Imagem PET-RM

Um processo conhecido como fusio de imagens foi usado algumas vezes, onde uma
Imagem era composta por imagens sobrepostas obtidas apds o varrimento separado

em sistemas PET e RM do doente.

A imagem composta ¢ entdo usada para a ajuda ao diagnostico e plano de tratamento a

Seguir.

Figura 21 — Imagens a preto e branco de RM, imagens coloridas fusdo PET-RM [39]

Um varrimento resultante da fusio destas duas técnicas num sistema tnico, ira reduzir
0 tempo de aquisi¢do da imagem e aumentar consideravelmente o nimero de exames.
Uma unidade com estas caracteristicas poderia também reduzir erros resultantes de
imagens que ndo estivessem devidamente sobrepostas, devido as variagdes de posi¢do

do doente em exames separados.

A fusio de imagens PET-RM (Figura 21) foi utilizada, de inicio, para avaliagdo de
tumores cerebrais, bem como o planeamento da terapia a seguir. A combinagdo de
imagens da uma informagdo adicional sobre o volume de cérebro a ser tratado,
permitindo uma completa destruicio da lesdo celular e reduzindo eventos

potencia mente adversos associados aos tratamentos (cirurgia, radioterapia).

O uso do PET-RM melhorou a deteccao de zonas epileptogénicas nas criangas com
desordem genética que vinham sendo avaliadas, dado que que se tinham sujeitado a
uma cirurgia a epilepsia. A fusdo PET-RM foi também usada como um sistema-guia
cirurgico, para que seja maiS precisa a excisio do tecido epileptogénico, minimizando

0s danos no tecido normal. [39]
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O custo de um sistema destes ¢ ainda desconhecido, mas € provavel que ascenda aos
USS$ 2,5 a US$3 milhdes um scanner PET-RM. Umaavaliagdo do custo efectivo desta
tecnologia teria que ter em conta os custos do desenvolvimento da obtencdo de
Imagens com uma maior rapidez.[38]

1.1.2 Nova gamma-camera para mamografia

Esta nova técnica de imagem molecular ¢ utilizada em diagnostico as glandulas
mamarias, onde ¢ usada uma gamma-camera dupla, com sistema de novas cabegas ¢ a
sua sensibilidade ¢ suficiente para detectar tumores mamarios com menos de 10 mm
de diametro em 88% dos casos onde foi usada. Este sistema, comparado com sistemas
actuais, usados na detec¢do do cancro da mama, mostra que é capaz de detectar

pequenos carcinomas onde esses Mesmos sistemas Sio incapazes. (Fonte: 16 Dec 2006

meeting of the San Antonio Breast Cancer Symposium).

Os investigadores também referiram neste meeting, que o principal objectivo desta
plataforma é detectar pequenos carcinomas que possam ser invisiveis ou indetectaveis
no mamograma, onde as doentes apresentem uma grande densidade de tecido nas
glandulas mamarias. Este sistema ird ser um pouco mais caro do que os sistemas
tradicionais que executam exames mamograficos, mas sera muito mais confortavel

paraa mulher, dada a menor pressio que ira ser necessaria neste tipo de diagnostico.

A aquisi¢ao de imagens feita com esta técnica ¢ revolucionaria, dado que as gamma
camera convencionais nao sao facilmente adaptaveis para a obtengao de imagens a
glandula mamaria. Os investigadores que desenvolveram este sistema utilizam entdo
um semicondutor pequeno, baseado na tecnol ogia da gamma camera, e incorporam-no
neste novo sistema de obtencao de imagens ao diagnostico do cancro da mama. As
Imagens obtidas com este sistema nao sdo afectadas pela densidade ou gordura do
tecido. As mulheres sio injectadas com uma pequena quantidade de um radiofarmaco
gue vai “viajar” até ao tumor e posteriormente este vai absorvé-lo marcando o tumor.
A doente senta-se em frente deste sistema, e cada glandula mamaria ¢ comprimida
entre as gamma camera durante aproximadamente 5 a 10 minutos, tempo necessario

do processamento daimagem. [40]

A imagem apresenta pequenas absor¢des de farmaco, mas em casos de cancro, a

guantidade de farmaco absorvida aumenta significativamente pelo tumor. Embora em
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algumas condigoes de tumores benignos, como fibroadenomas, hagja também absorgao
do farmaco causando um resultado falso positivo, os investigadores declararam que a
taxa de erro ¢ aproximadamente 10% menos do que nos sistemas tradicionais de

mamografia. [40]

1.1.3 Novos radiofarmacos

Com os constantes avangos na area da medicina nuclear e a procura intensiva de
radiofarmacos mais especificos consoante 0 tipo de diagndstico para que se possa
obter um diagndstico mais eficiente, vao revolucionar o futuro desta area. De assinalar
neste ponto 0 novo biomarcador desenvolvido pela Siemens em conjunto com a
Universidade da California (UCLA), que ira ser testado em doentes sob a supervisio
da Food and Drug Administration (FDA), para a doenga de Alzheimer’s, em que o
uso deste biomarcador na PET val marcar 0s depositos de proteinas cerebrais
anormais que podem causar esta doenca, algo que o FDG usado também como
biomarcador na PET ¢ incapaz de marcar. Este biomarcador tem também a
particularidade, além de marcar com grande exactiddo este tipo de moléculas em
grandes concentragdes, fazer com que estas emitam uma luz “esverdeada” de forma a
poder identificar a doenga em estadios avangados ou mesmo no inicio dos sintomas.
[41]

Também o desenvolvimento de novos colimadores, detectores, ¢ novos algoritmos
(software), entre outros, permitira uma melhor resolugdo espacial assim como maior
rapidez na aquisi¢do e uma reconstrugdo da imagem mais eficiente com redugdo de

artefactos. [41]

1.1.4 Tecnologia HIFU (High Intensity Focused Ultrasound)

A tecnologia HIFU é uma técnica de alta precisdo que usa uma energia e frequéncia
de dta intensidade focada nos ultrasons para aquecer e destruir o tecido tumoral. O
aparecimento desta terapia baseada nos ultrasons foi no século XX e desde entdo tem

vindo a ser cada vez mais melhorada e aperfeigoada nas aplicagdes clinicas. [42]

Esta ¢ uma técnica que se enquadra no quadro de terapia e ndo tanto de diagnostico

COmMO 0S pontos anteriores; No entanto, ¢ uma técnica terapéutica com grande futuro e
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ja com bons resultados a nivel mundial. Esta foi uma técnica que surgiu nos Estados
Unidos da América e foi desenvolvida por um grupo de investigadores chineses, que
Sdo lideres mundiais em tecnologia de Ultrasons. Esta é uma tecnologia da terapia in-
vivo que permite destruir um preciso volume de tecido ou mesmo um tumor sem que
haja destruicdo do tecido vizinho. O equipamento usado nesta técnica ¢ o modelo
HAIFU JC (figura 22). O feixe HIFU aguece e destréi um volume exacto de massa
tumoral bem como o seu foco, e pode ser usado no tratamento de um grande niimero
de diferentes tipos de tumores. Estudos anteriores realizados no Royal Marsden
Hospital para o Instituto da Investigagdo do Cancro, usando um aparelho semelhante a
este, demonstraram que 0 uso de ultrasons focalizados é seguro, ndo tem efeitos

colaterais no doente e of erecem vantagens sobre 0s tratamentos existentes.

Figura 22 — Modelo HAIFU JC[42]

O principio do FUS (Focused Ultrasound Surgery) ¢ muito semelhante a penetragao
solar através de um vidro que aumenta a sua intensidade no foco em que ¢é possivel

gueimar umafolhade papel (Figura 23).
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Figura 23 — Esquema de funcionamento da técnica de FUS [43]

Liver

Num caso de cirurgia, as ondas de ultrasom estdo direccionadas directamente de um

transdutor (aparelho que converte energia eléctrica em energia de ultrasom) a um
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pequeno volume focal. Durante o tratamento, o feixe de energia de ultrasons penetra
através do tecido, ndo provocando nenhum efeito adverso, excepto no volume focal
gue val “cozinhar” a célula, causando coagulagdo e necrose celular, ou seja, um dano

irreversivel na célula.

Em casos de tratamentos de cancro, cada exposi¢io ao feixe focalizado de ultrasons
pode causar danos numa pegquena area de células tumorais; logo, serdo precisas
multiplas exposi¢des ao feixe de electrdes para o tratamento de uma massa tumoral

completa. [42]

Dado gue o funcionamento do FUS causa coagulagdo nos tecidos, é necessario uma
monitorizagdo para controlar a terapia ¢ a temperatura dos tecidos alvos no foco. Esta
monitorizagao ¢ feita usando a técnica de ressonancia magnética, MRgFUS (MR
guided Focused UltraSound). A técnica de RM ¢ usada na aquisi¢do de imagens, para
que a area do foco tumoral seja atingida com precisdo. Esta técnica também ¢ util na
monitorizagcdo em tempo real da temperatura do foco da FUS, que pode atingir os
65°C.

O desenvolvimento desta terapia aumenta significativamente as opgoes de tratamento
em doentes que sofram de fibrose uterina, oferecendo terapias alternativas a estes
doentes. Ao contrario da cirurgia, este procedimento requer um curto periodo de

hospitalizacdo e tem uma taxa baixa de complicagdes no pos-operatorio.

O MRgFUS recebeu a aprovagdo da Food and Drug Administration (FDA) para o
tratamento da fibrose uterina. Este tratamento nao-invasivo estd disponivel nos

Estados Unidos, Reino Unido, Alemanha, Japao, Hungria e Israel. [43]

Hoje em dia estio a desenvolver-se experiéncias clinicas para avaliar a capacidade do

MRgFUS no tratamento de tumores mamarios, figado, cérebro e 0ssos. [43]

1.2 Futuros Clientes de um Servico de Medicina Nuclear

Neste ponto pretende-se identificar os futuros utentes de um servico de medicina
nuclear. Que tipo de clientes um futuro servico de medicina nuclear podera vir a
servir, € a resposta que este ponto ira desenvolver com base nos diferentes tipos de

diagnastico ai realizados.
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1.2.1 Doengas cronicas

De acordo com a Organizagdo Mundial de Satde (OMS), as doengas cronicas de
declaragdo nao obrigatéria, como sdo as doencas cardiovasculares, a diabetes, a
obesidade, 0 cancro e as doengas respiratdrias, representam cerca de 59% do total de
57 milhdes de mortes por ano e 46%, do total de doengas. [44] Afectam principalmente

paises desenvolvidos e paises que estdo em vias de desenvolvimento.

A expansio de doencas cronicas reflecte os processos de industrializacdo, urbanismo,

desenvolvimento econdémico e globalizagido alimentar, as quais conduzem a:
o Alteragio das dietas alimentares;
e Aumento do sedentarismo;
e Crescimento do consumo de tabaco;

Estima-se que cerca de metade das mortes causadas por doencas cronicas estdo

directamente associadas as doencgas cardiovasculares.

Os atagues cardiacos e os enfartes do miocardio matam cerca de 12 milhdes de
pessoas por ano. A hipertensio e outras doengas cardiacas matam, por sua vez, 3,9

milhdes de pessoas. Cerca de 75 % das doencgas cardiovasculares sdo atribuiveis a:

e Colesterol elevado; tensio arterial elevada; dieta pobre em frutas e vegetais;

sedentarismo; tabagismo

As doengas cronicas tém um impacto enorme na saide a nivel mundial, sobretudo
porque os habitos alimentares alteraram-se drasticamente. A mudanca dos habitos
alimentares e a implantagao de um estilo de vida sedentario, estdo a ocorrer a um
ritmo muito mais rapido nos paises em vias de desenvolvimento, comparativamente

a0 que aconteceu nos paises desenvolvidos. [44]

Os doentes com doencas cronicas serdo os principais clientes de um servigo de
medicina nuclear e os que encabegaram a lista, uma vez que como ja foi descrito
anteriormente, englobam uma grande percentagem do total de doengas. Doentes
portadores de doengas cardiovasculares, cancro e doengas respiratorias, sao dentro

deste grupo de doentes com doengas cronicas os que mais de perto irdo privar com um
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servigo de medicina nuclear, em exames de viabilidade de perfusdo do miocardio ¢

avaliacdo da extensdo de tumores, entre outros. [44]

Com o aumento médio da esperanga de vida em paises desenvolvidos e com a taxa de

natalidade a decrescer, ¢ natural que a idade média da populagdo aumente.

Com a populagao a envelhecer, como ¢ o caso de Portugal, vai haver um crescente
aumento de patologias ligadas a esta populagao, em especifico, nas quais se destacam

as doengas reumaticas.

As formas mas comuns de manifestacio das doencas reumadticas sdo a dor,

tumefaccio e a limita¢do da mobilidade.
As principais doengas reumaticas sdo:

e Osteoartrose; raguialgias (dores na coluna vertebral); doengas reumaticas
periarticulares, osteoporose; fibromialgia; artropatias microcristalinas, artite
reumatoide; espondilartropatias; doencas reumaticas sistémicas; artites
idiopaticas

Afigura-se, entdo, com o crescente envelhecimento da populagdo ¢ as doengas
associadas, que este tipo de populagdo (doentes reumaticos), possam vir a ser clientes
de um servigo de medicina nuclear em exames como a cintigrafia 6ssea, para detecgao

de doengas associadas ao reumatismo.

1.2.2 Doencgas Oncolégicas

Os doentes portadores de cancro serdo inevitavelmente também clientes de um servigo
de medicina nuclear. Esta é uma epidemia que mais pessoas matou ao longo destes
ultimos anos, de acordo com as estimativas da Agéncia Internacional para a
Investigagdo do Cancro (IARC, sigla em inglés). Em 2004, por exemplo, foram

diagnosticados quase trés milhdes de novos casos da doenga no Velho Continente. [44]

Segundo um estudo publicado no Annals of Onchology, 0 jorna da Sociedade
Europeia de Oncologia, o cancro do pulmao continua a ser o mais frequente, e
também o mais mortifero. O segundo carcinoma mais comum entre 0s europeus € o
cancro colorectal, que representa 13,2 % dos novos casos e 11,9 % das mortes. O
terceiro tipo de cancro mais frequente é o cancro da mama, responsavel por 13 % dos

novos casos e 129 900 mortes. Juntos, os trés tipos de carcinoma constituem dois
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quintos do total de casos de cancro na Europa. Com o cancro do estdmago, os quatro

tipos representam quase metade das mortes por carcinoma. [44]

O problema, segundo Peter Boyle, um dos autores deste estudo, ¢ que embora a
populagdo total pouco varie em relagdo aos valores de 2000, em 2015 havera um
acréscimo de 22 % no niimero de pessoas com idade superior a 65 anos e de 50 % nos
idosos com mais de 80 anos. "Devido a forte associagdo entre o risco de cancro € a

idade, este fenomeno levara a um enorme aumento no niamero de casos da doenga”.

“Dentro de 20 anos, os tumores malignos deverao ser a principal causa de morte

em Portugal” (Fonte: Expresso)

Desde 0 ano de 1999 que ¢ impossivel saber quantos tumores sdo diagnosticados e
curados. Entre os anos de 1985 e 2000, Portugal foi o pais da Unido Europeia onde a

principal causa de morte foi o cancro

Calculos da Agéncia Internacional para Investigacdo do Cancro mostram que Portugal
tera diagnosticado em 2002 cerca de 38 mil casos. Um estudo Eurocare-3, revela que
Portugal fica atras do continente europeu na sobrevivéncia em praticamente todos os
tipos de tumores. O cancro, hoje em dia, ndo ¢ a doenga que mais mata em Portugal
(fica em segundo lugar, atras dos problemas cardiovasculares). No entanto, um
inquérito do Instituto de Ciéncias Sociais mostra que ¢ a que mais preocupa 0s

portugueses. (Fonte: Expresso)

Dadas estas informagdes acerca dos doentes portadores de cancro, pode-se afirmar
gue a procura dos servicos de medicina nuclear irda aumentar substancialmente por
este tipo de populagao, uma vez que as praticas de medicina nuclear sdo as tnicas que
hoje em dia nos permitem obter, com uma maior exactidio, um diagndstico mais
preciso, ndo s6 da anatomia, mas da fisiologia de uma massa tumoral, sendo, por isso,

um instrumento ater em conta por parte dos médicos na prescri¢ao da terapia a seguir.

1.2.3 Doencas Neurodegenerativas

Além dos doentes portadores de cancro ou com doengas Cronicas, os doentes
portadores de deméncias, sdo hoje e serdo futuramente, também clientes de um
servigo de medicina nuclear. A caracteristica de uma deméncia é o desenvolvimento

de um deficit cognitivo, que ird comprometer os exercicios de memoria. Exemplo de
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deméncias é o caso da doenca de Alzeimer, doenga de Huntington e doenca de
Parkinson, entre outras. A detecgao destas doengas da-se devido aos transtornos de

funcionamento do lobo frontal, ou vias subcorticai s associadas.

Com o desenvolvimento de novos radiofarmacos para detecgdo deste tipo de doengas,
estes doentes serdao um dos grupos que irdo encabegar a lista de futuros clientes do

servigo de medicina nuclear.

1.2.4 Pediatria

Os doentes de pediatria irdo figurar também num panorama de futuros clientes de um
servigo de medicina nuclear, pois hoje em dia ja existe uma tarde ou mesmo um dia de
exames clinicos no servigo especialmente para este tipo de doentes. Os principais
exames, dentro deste servigo, estdo sobretudo relacionados com avaliagdo da fungdo
renal ou estudo do fluxo gastroesofagico. Este é um tipo de cliente muito especial e
por isso ira requerer atengdes redobradas, sendo aconselhavel em todo o exame estar
acompanhado por um adulto responsavel. A quantidade de radiofarmaco administrada

sera inferior quando comparado com um adulto, dado o volume da massa corporal .
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2 Modelo Optimizado de um Servico de

medicina nuclear

Nesta secgio sera feita a descrigdo do modelo optimizado de um servigo de medicina
nuclear (centro de imagem molecular) que estga preparado para o futuro,
particularmente, ¢ dado especial interesse a pratica dos exames de PET-FDG. Esta
exposicao tem por base todo conhecimento tedrico resultante do estudo e realizagdo
deste trabalho. O modelo futurista sera descrito segundo o0 seu layout, disposi¢ao das
salas e equi pamentos, 0S Seus recursos humanos, 0 seu wokflow clinico optimizado, ou
sgja, um workflow paperless, as suas tecnologias (tendo em vista uma visao futurista)

e, por ultimo, subordinado as normas de radioprotecgao.

2.1 Introducgao

A projecgao do centro de imagem molecular (para a area da medicina nuclear), que se
pretende apto para uma realidade futura, tem por objectivo uma optimizacao dos
processos clinicos do mesmo. Esta projeccao foi idealizada para um workflow
optimizado paperlless, num ambiente clinico funcional onde possam residir, tal como
as guidelines internacionais recomendam, um corpo clinico, o mais multidisciplinar
possivel. Por esse motivo, foi importante o estudo descrito no capitulo III deste
relatorio (Workflows clinicos em praticas de medicina nuclear), para que desde logo
houvesse um maior conhecimento do mecanismo e organizagao de um servigo de

medicina nuclear.

Os factores mais importantes num centro de imagem molecular-modelo serdo o tempo
(factor que se pretende reduzir) e a qualidade dos resultados (factor que se pretende

aumentar de umaformarentavel parao servigo).

O factor quaidade, coadjuvado pela eficacia dos servigos, sera a preocupagido
preeminente e constante no gque concerne a um desenvolvimento de um sistema de

gualidade dinamico para um digno exercicio profissional dentro do servigo.
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A prestacao de um servigo de exceléncia no centro de imagem molecular ird depender
de uma boa articulagio entre os varios recursos; por isso, deverdo fixar-se relagoes de

interdependéncia e complementaridade entre eles.

E de vital importincia o conhecimento e registo de todos as etapas dos exames
clinicos, desde a admissio do doente até ao levantamento dos resultados, por parte dos
recursos humanos envolvidos, para que desta forma hagja uma mecanizagio dos
processos, levando a uma maior celeridade dos mesmos, bem como a uma previsio

dos niveis de resposta ao cliente.

Uma vez que o estudo desta tese incidiu, com maior particularidade, na area dos
exames realizados na PET-CT, ¢ dificil fazer uma previsdo exacta de quantos exames
ira realizar o centro de imagem molecular diariamente. No entanto, para a area da
PET-CT, este centro estard preparado para realizar entre 20 a 30 exames diarios,
consoante 0 tipo de exames (redlizagio de exames de corpo inteiro, cerebrais,

cardiologicos) e caso 0 FDG nao seja um factor limitante.

A localizagdo deste centro de imagem molecular em Portugal devera também merecer
um estudo mais aprofundado futuramente. Segundo as guidelines internacionais, um
centro destas dimensdes devera situar-se 0 mais perto possivel de um ciclotrdo, visto
gue estao dois ciclotroes projectados para Portugal continental, um na cidade de
Coimbra e outro no Porto, sendo que o do Porto ja esta instalado. A localizagdo deste
centro devera situar-se numa destas localidades (isto nesta fase de estudo, podendo vir
a localizacao ser alterada com outro tipo de estudos). Sem especificar a localizagao
exacta do centro de imagem molecular, visto que nesta fase ha poucos factores
estudados para que se possa sustentar uma localizagdo exacta, a regido de Coimbra
podera levar alguma vantagem a regiao do Porto, visto que em Coimbra existe um
unico PET-CT (estando outro previsto para um futuro proximo), no servi¢co de
medicina nuclear situado nos Hospitais da Universidade de Coimbra (HUC), em
contraste com o0 Porto, onde existem actualmente trés equipamentos PET-CT nos
servigos de medicina nuclear no 1PO-Porto, Hospital de Sdo Jodao ¢ HPP-Boavista. O
aparecimento de uma unidade de investigagdo de exceléncia ligada a area da imagem
molecular, como serd a criagao do Centro de Tecnologias Nucleares Aplicadas a
Saiide (CTNAYS) podera ser um factor a favor da regido de Coimbra uma vez que
poderiam formar-se parcerias e intercambios de recursos e informagdo, dado que o

servigo projectado ira incluir uma area dedicada a investigagdo e possivelmente a
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incorporagao de um micro-PET, ou micro-CAT, que é um equipamento ainda
inexistente em Portugal uma vez que até aos dias de hoje ndo houve uma aposta

evidente nainvestigagdo médica por parte das Entidades competentes e do Governo.

E importante ter presente alguns destes aspectos para que se possa desenvolver um
centro de imagem molecular modelo. Nos pontos seguintes deste capitulo sao
descritos alguns destes aspectos segundo a projec¢ao do centro de imagem molecular
para o modelo optimizado que se pretende desenvolver (layout, tecnologias, recursos

humanos, workflow).

2.2 Layout

Este ponto cuidara da projecgao futurista do layout de um servigo de medicina nuclear
focando, detalhadamente, os espagos, salas e disposicdo de equipamentos que

envolvem o exame clinico da PET-FDG.

Numa analogia com 0s processos industriais, pode dizer-se que existem trés regras
basicas a ter em conta na projec¢ao do /ayout para 0 bom funcionamento do processo

clinico (figura 24), a saber:

1. Asmovimentagdes internas, que ndo acrescentam qualquer valor ao processo,
constituem um desperdicio, devendo por isso ser eliminadas, reduzidas ou

minorar 0 seu impacto;

2. Nao deverdo existir movimentagdes do doente entre as duas fases do exame

clinico sem que haja um valor acrescentado;

3. Assdas de exames clinicos onde eStdo os equipamentos deverdao encontrar-se
em zonas de facil acesso, de forma a permitir, tanto quanto possivel, um fluxo

coerente do doente no seu processo clinico.
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Figura 24 — Exemplo da simplifica¢do do fluxo clinico

O layout descrito nesta secgdo foi idealizado exclusivamente para que o fluxo clinico
do exame PET-FDG decorra de uma forma fluente e 6ptima, tendo o doente como o

cerne do processo.

Segundo a planta (figura 25) abaixo, desenvolvida com a gjuda do software AutoCAD
2004, ¢ feita a exposi¢ao do layout de um Servico de medicina nuclear, que pela sua

observacio, se podem destacar-se duas zonas distintas:

e Zona Fria (inclui a recepgao electronica e a sala de espera externa, sala dos
relatorios médicos, consultério médico, sala de enfermagem, copa e

vestuarios);

e Zona Quente (inclui corredores onde circulam os doentes injectados, salas de
exame (como sio o exemplo da sala da gama camera), sala da SPECT-CT,
sala da PET, quartos (sala de preparagio), sala de FDG, radiofarméacia e zona
envolvente, salade injecgio, sala de espera interna de doentes injectados, entre

outras);

Embora possam partilhar os mesmos recursos humanos, ¢ também de assinalar a
separacdo da area dos exames PET-CT da area dos exames envolvendo o sistema
hibrido SPECT-CT ou a Camera Gamma para que possa haver uma maior fluidez na
realizagdo dos diferentes exames clinicos realizados neste servigo. Foi contemplada
também a seguranga dos utentes e corpo clinico com a projec¢ao de trés portas de
emergéncia, corredores amplos e, também, casas de banho para doentes portadores de

deficiéncia tanto na area da recepgao como na area da PET.
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Figura 25 — Planta de um Servigo de medicina nuclear optimizado

Recepcao (A) / Sala de espera externa (B):

A sala de espera do servigo deve ser contigua a recepgao neste caso, ambas se situam

numa area comum de amplas dimensoes.

A salade espera do servigo deve ser suficientemente ampla, de modo a que nunca seja
um factor limitador do fluxo de trabalho.

Neste caso especifico, os doentes que realizem exames na area da PET-FDG
aguardam a sua chamada na zona préoxima a recepgao (zona A), enquanto que para

outros tipos de exames os doentes aguardaram a sua chamada na sala de espera (B).
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Sala (Gabinete) de enfermagem (C):

A sda de enfermagem ¢ uma sala comum e restrita ao staff clinico, onde estes
aproveitam o tempo livre para descansar, avaliar 0s processos dos doentes

el ectronicamente numawokstation ai instalada, entre outras coisas.

Quarto ou Sala de preparacio do doente (D):

A sala, ou quarto, de preparagio do doente tera, neste caso, uma quadrupla fungao,
avaliagdo e informagdo, relativamente a0 exame que vai redizar (correspondente a
fase pré-injeccdo); vestiario (nessa sala esta um biombo onde o doente muda de
roupa), injecgao do radiofarmaco ao doente e, por fim, a fungdo de repouso enquanto

0 doente aguarda a biodistribui¢ido do radiofarmaco.

Neste quarto existira um terminal (Cockpit) a0 dispor dos recursos clinicos, para a
visualizagdo dos dados do doente em tempo real, como também para a introdugdo dos
dados relativos ao diagnostico (actividade do radiofarmaco, lote, dose, hora, entre

outros).

Sala de FDG (J):

A salade FDG ¢ uma sala a parte do servi¢o de radiofarmacia, isto por uma questiao
de fluéncia do processo. E util que o FDG esteja o mais proximo possivel da sala onde
o doente vai ser injectado, por forma a que o técnico que vai manusear e recolher este
produto radioactivo fiqgue o menos tempo possivel exposto durante o processo de
transporte, ou sga desde que este faz a recolha até ao momento em que injecta o
produto no doente. Dado que o FDG ja vem previamente preparado, num recipiente
apropriado para o efeito, pronto a administrar, ¢ possivel e recomendavel caso um
Servigo tenha uma area que o permita, a criagcdo desta sala, o mais proximo das salas

onde os doentes Sio injectados.
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Sala de controlo ou processamento de imagens (G):

Esta ¢ uma sala que possui uma OuU varias consolas que comandam directamente o
sistema hibrido PET-CT, quando ¢ realizada a aquisicio de imagens. Além de
comandar os sistemas hibridos esta ligada a um sistema PACS/RIS do hospital onde
podem ser armazenadas as imagens médicas do doente. A sala de controlo deve ser
concebida de forma a possibilitar a visio directa do operador a cama do equipamento
onde o doente esta deitado. Caso este procedimento arquitectonico seja de todo
impossivel, deve-se considerar 0 uso de espelhos ou 0 uso de um sistema de

camaras/monitor para contornar essa dificuldade.

Sala de exame (E):

Esta ¢ a area onde estio montados os equipamentos que irdo permitir executar a
aquisicdo de imagens. Neste caso especifico na sala (E) residira o sistema hibrido

PET-CT. A tecnologia deste sistema, vem descrita no ponto 2.3.3 deste capitulo.

Sala de investigacio médica (F):

Esta area contempla a investigagdo médica realizada neste servigo. Trata-se de uma
area inovadora e inexistente nos servicos de medicina nuclear existentes em Portugal.
Nesta sala irdo pontar sistemas para a area pré-clinica como ¢ 0 caso dos micro-PET
ou micro-CAT. Esta area podera, futuramente, e se as necessidades assim o
justificarem, a construgao de outra sala de exame PET-CT, ou mesmo um sistema
inovador na area do diagnoéstico in-vivo, um sistema hibrido que combina a técnica
PET com a RM. Este ¢ um sistema que ndo esta disponivel comercialmente, mas que

podera ser uma realidade num futuro préximo.

Sala de relatorios médicos (H):

Esta ¢ a sala onde o clinico realiza os relatorios médicos. Possui uma ou varias
workstations, onde 0 médico tem acesso as imagens e procedimentos de exames
clinicos dos doentes. Além das workstations a sala tem também uma variedade de
bibliografia, onde 0 médico podera dissipar as suas davidas, caso as tenha, na

realizagdo de diagnosticos clinicos.
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Consultorio médico (I):

Sala onde 0 médico podera possuir alguma privacidade no exercicio intelectual, na
escolha da técnica mais apropriada para um determinado diagndstico clinico ou,
entdo, da melhor terapia a seguir por parte do cliente. Nesta area especifica, 0 médico
podera dissipar as ultimas davidas em relagdo a0 diagnostico de um doente na

presenca deste.

2.3 Tecnologia

Neste ponto ¢ feita uma breve descricdo de algumas das tecnologias presentes no
futuro servigo de medicina nuclear (SMN) e a forma como estas podem influenciar o
seu fluxo de trabalho.

A projecgao do centro de imagem molecular foi idealizada num ambiente totalmente
digital “paperless”, onde se pretende criar melhorias na acessibilidade a informagao
dos doentes, na integragdo das informagdes pela vinculagdo de imagens no registo
electronico do doente, na aplicagdo de novas técnicas para o desenvolvimento de

novas formas de aquisi¢do, exibigao e processamento de imagens.

As tecnologias de um SMN sio de grande importancia no impacto que tém na

produtividade do servigo.

Para se obter um aumento de produtividade no SMN, ira implementar-se um sistema
RIS/PACS. Esta produtividade tera uma maior expressio principalmente, mas nao
exclusvamente, na eliminagdo de tarefas que se executariam manualmente,
associadas, por exemplo, na admissio dos doentes ao exame com a impressio das
folhas ou entdo na impressdo das imagens médicas e subsequente distribuigdo aos

especialistas.

Segundo alguns estudos, o facto de um SMN ser composto por um ambiente
totalmente digital, e as melhorias associadas a integracao dos varios sistemas de
informagdo do servigo, resulta em ganhos substanciais nos tempos de exame e na

diminui¢ao de custos.
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Um ambiente totalmente digital permite uma maior descentralizagdao visto que as
Imagens se encontram acessiveis a partir de uma workstation; porém, adicionamente
S30 necessarias workstations localizadas em diversas areas do Sservigo para que 0s
médicos, facilmente, possam ter acesso aos estudos clinicos. AS workstations usadas
no estudo de diagnostico conduzem a uma diminui¢ao nos tempos de interpretagio e,

consequentemente, a um aumento de produtividade dos clinicos.

Estas solicitagdes geram pastas electronicas na base de dados do sistema RIS PACS e
accionam mecanismos para estudos antigos, caso O clinico pretenda fazer
comparagoes. O sistema RIS/PACS vem deste modo elevar o nivel de eficacia e
celeridade no processo do workflow clinico, tornando-o mais pratico, célere ¢

padronizado.

O PACS oferece multiplos beneficios quer para os pacientes quer para os clinicos.
Estes beneficios traduzem-se em cuidados mais eficientes para os doentes enquanto 0s
clinicos podem trabalhar em conjunto numa ou mais localizagdes, tendo acesso mais
rapido aos servigos de imagem médica e aos respectivos resultados. O sistema PACS
oferece uma qualidade de imagem superior e uma habilidade de visualizagao
melhoradas aos clinicos, traduzindo-se numaredugdo do nimero de imagens perdidas,
numa visualizagao simultanea de imagens através de multiplos locais, € por um uso
mais eficiente das instalagoes. Com a transi¢ao para um ambiente paperless, alguns
segundos apds o exame estar completo, este pode encontrar-se disponivel no PACS,
com toda a informagdo clinica e do RIS (Radiology Information System) necessaria
anexada as imagens, constituindo também um grande beneficio para o fluxo de
trabalho do clinico.

O sistema PACS tem um grande potencial no que concerne a uma melhor
compreensao do fluxo de trabalho. Este sistema pode gravar todos os momentos em
gue o clinico acede as imagens de um dado estudo, podendo ainda estimar quao
rapido estas imagens se tornam disponiveis para visualiza¢dao ¢ de que forma estao a
ser utilizadas. Por fim o PACS pode fornecer ainformagiao de quantas vezes o clinico
observou um tipo especifico de imagens, permitindo assim dar uma nogao valiosa

sobre os tipos de imagens que Sio importantes para um determinado diagnostico.

Constata-se entdo que a integragdo de um sistema RIS/PACS ¢ a base para o bom

funcionamento do servigo, evitando a inconsisténcia de informagdes pela inclusao dos
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conteados existentes na base de dados deste sistema. A implementagdo deste sistema
no SMN permitira o acesso aos dados clinicos do doente em tempo real, no instante
da consulta ou exame clinico, utilizando tecnologias “web” e técnicas de programagao

para “intranet/internet”.

2.3.1 Workstations

As workstations presentes no SMN deverao possuir aplicagdes user-friendly e serem
dotadas dos mais recentes avangos tecnoldgicos. Independentemente do niimero de

workstations existentes, estas devem ser de dois tipos:

Tipo 1. Devera ter fungdes de aquisi¢do e processamento de imagens médicas e sera

utilizada pelos técnicos de medicina nuclear.

Tipo 2: Esta sera uma workstation direccionada para o clinico de medicina nuclear,
onde este podera executar tarefas, taiS como pos-processamento e analise de imagens

e aindaelaborar o relatorio médico digital.

A primeira estara situada sempre na sala de processamento € tera que permitir ao
operador uma rapida compreensdo na aquisi¢do, processamento, pos-processamento
de imagens, bem como na partilha de informagdo entre diferentes operadores.
Equipada com ferramentas eficazes e com flexibilidade ilimitada, esta workstation
tera que fornecer resultados rapidos e exactos, beneficiando assim o doente, que no
processo de aquisi¢ao de imagens ¢ o cerne do processo. As ferramentas para analise
de dados serdo diversas e vao desde a reconstrugdo tomografica ao processamento
cardiaco automatico, correc¢do de movimento e 0 processamento de corpo inteiro
para o sistema PET, aém das tradicionais capacidades da correc¢do de scatter, da

atenuacao e correcgdo do CT e uma reorientacdo tridimensional da imagem.

A segunda workstation podera encontrar-se em diversas areas, a saber: sala dos
relatorios médicos, sala de controlo ou mesmo no gabinete médico. Este tipo de
workstation ira permitir ao especialista de medicina nuclear comparar, de modo
eficiente, as aquisi¢oes dos pacientes a partir de dois pontos temporais diferentes (por
exemplo antes e depois da terapia), visualizar ambos 0s estudos ho mesmo ecra ao
mesmo tempo em modo de formato de comparagdo ou entdo redigir directamente os

relatorios clinicos na workstation, incorporando as imagens clinicas de uma forma
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rapida e eficiente de acordo com os critérios de cada instituigdo (logotipos, nome do

hospital, dados do paciente relevantes, etc).

2.3.2 Cockpit

Pararecriar um ambiente hospital paperiles ¢ necessario que 0 servigo esteja equipado
com interfaces que permitam ao staff clinico a introducdo dos dados dos doentes em
tempo real. Nesse sentido seria importante uma tecnologia inovadora como ¢ uma
consola movel (Cockpit) que se encontraria na cabeceira da cama onde o doente

efectua o repouso durante a biodistribui¢ao do radiofarmaco.

Este sistema inovador (figura 26) ¢ uma tecnologia ja existente no Hospital da Luz,
com grandes resultados para os clinicos, N0 que concerne a0 acesso e registo

electronico dos dados do paciente em tempo real.

Figura 26 — Cockpit [52]

O acesso em tempo real aos registos dos doentes, via wireless LAN, assegura desde

logo, um diagnostico mais célere.

Com este sistema, 0 staff clinico pode facilmente introduzir dados importantes
relativos aos procedimentos do diagnostico em tempo real, como € o caso do registo
dadose, lote, actividade do radiofarmaco, bem como o tipo de cateter usado, ou entao
a possivel administracdo de farmacos relaxantes ou mesmo sedativos. Todos estes
dados irdo ficar disponiveis no fim do diagnostico na ficha electronica do doente, para
gue posteriormente conste no relatério final que o médico vai realizar. Este sistema
va também gudar o médico na execugdo do relatorio, permitindo a este um menor

tempo dispendido narealizagdo do mesmo, uma vez que nao tera que perder tempo a
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relatar os pontos, procedimento e materiais usados, dado que ja foram introduzidos

neste sistema pelo técnico ou um enfermeiro durante arealizagdo do exame. [52]

Esta é uma consola que possui uma aplicagdo no seu sistema que faculta a ligagao de
uma rede movel interna e um sistema de alarme. Este sistema de comunica¢do movel
val informando ou alertando o staff consoante as necessidades clinicas de cada doente,
enviando um alerta via telemovel das caréncias do doente que O recurso humano
hospitalar em causa tem a sua responsabilidade. Esta aplicagdo seria de grande
utilidade e uma ferramenta muito util, por exemplo na rememoragdo dafinalizagido do
tempo de biodistribui¢do do FDG. Deste modo permitiria a0 corpo clinico reduzir os

tempos mortos entre a tarefa da finalizagdo do tempo de biodistribui¢do e tarefa
seguinte.

A incorporagdo desta tecnologia no SMN ¢ de extrema importancia e uma solugao
valida que salvaguarda sempre os dados clinicos dos doentes, uma vez que apenas 0

corpo clinico tem acesso a ficha electronica dos doentes.

Em suma, este terminal médico facilita 0 processo terapéutico do doente e optimiza O
workflow da rede hospitalar e dos proprios médicos. A transmissdo segura dos dados
do paciente por uma rede privada virtual (VPN) permite umarapida e confiavel troca

deinformagdes que pode ser util em casos de emergéncia. [52]

2.3.3 Sistema Hibrido PET-CT

A tecnologia do sistema hibrido PET-CT presente no centro de imagem molecular
tera que ser inovadora, sobretudo que possa trazer uma mais valia para aumentar os
niveis de eficiéncia do servigo. Essa eficiéncia do servico tera que traduzir uma clara
rentabilizagdo do investimento realizado, permitindo a execu¢do do maior nimero de
exames num curto espago de tempo, sem pOr em causa os resultados finais e a

gualidade das imagens médicas.

O objectivo principal das boas praticas em medicina nuclear passa pela obtengiao de
imagens de elevada qualidade adquiridas de forma eficiente em termos de custos e
tempo, de modo a propiciar 0 maximo de beneficio ao nivel do diagndstico aos

pacientes.
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Apds um estudo aprofundado das diferentes tecnologias existentes na area da PET,
pode concluir-se que a tecnologia do cristal cintilador ¢ de extrema importancia, na

execugao dos exames PET-FDG.

O cristal cintilador Lutetium Oxyorthosilicate (LSO) ¢ o que oferece a melhor
combinagdo de propriedades na aquisi¢ao de imagens PET (Tabela 7), isto porque o
cristal de LSO possui alta densidade e um tempo de decaimento muito rapido, o que
faz com que a aquisi¢do de imagem seja mais rapida e haja menos efeito de scatter.
Comparativamente com os cristais BGO ou Nal, um sistema PET equipado com um
detector LSO pode, ao fim do dia, redlizar mais exames, podendo aumentar 0s hiveis

de eficacia do seu wokflow clinico. [55]

Tabela 7 — Propriedades dos diferentes materiais utilizados no detector da PET [54]

Propriedades Caracteristicas Va{or LSO BGO GSO Nal
desejado

Densidade (g/cc) Define a eficiéncia do detector Alto 7.4 7.1 6.7 37

Numero atémico Sensibilidade do scanner Alto 65 75 59 51

efectivo

Tempo de decaimento Define o tempo morto do Baixo 40 300 60 230

(nseg) detector

Output relativo de luz Impacto da resoll_J(;ﬁo e energia Alto 75 15 35 100

(%) espacial

E,;“;rg‘a de Resolugdo | | enciaarejeicio do scatter |  Baixo 100 | 101 95 7.8
(]

Higroscépio Simplifica a sua construgio, Sim Sim Sim Sim Nio

i melhora a suaeficiéncia e ) ) )

Aspero reduz os custos Sim Sim Sim Nao Nao

Este cristal permite a obten¢do de um tempo de coincidéncia muito rapido com niveis
de rgjei¢ao muito precisos dos eventos aleatorios ¢ um grande output de luz que
proporciona uma ata taxa de contagem, condi¢do fundamental na celeridade de

varrimento do scanner da PET.

Outra tecnologia que diminui 0 tempo de execucdo do exame PET-FDG ¢ a
tecnologia TrueV. Esta é uma tecnologia revolucionaria, tendo em conta que permite
reduzir substancialmente o tempo de aquisi¢do de imagens. Se tivermos em conta que
no fim do século XX a tarefa de aquisi¢ao de imagens de corpo inteiro utilizando a
técnica de PET ascendia aos 30 minutos de duragdo e com esta técnica, hoje em diaa

mesma tarefa pode realizar-se em 15 minutos, pode inferir-se que esta tecnologia ¢ de
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grande utilidade no aumento dos niveis de resposta ao cliente, sendo uma tecnologia

util em servigos com um grande fluxo de exames.

A tecnologia True V permite alargar o campo axia em 33% (figura 31), o que faz
aumentar o desempenho da taxa de contagens em 78%, permitindo ao operador

reduzir as taxas de dose ou 0s tempos de varrimento em 50% (ALARA). [55]

Este sistema, a0 aumentar o FOV, faz aumentar também o angulo minimo da
aquisicdo 3D. Desta forma, vai haver mais linhas de resposta numa unidade de tempo
para serem medidas. O aumento dessas linhas e, por conseguinte, 0 aumento das taxas

de contagem, permitem uma maior flexibilidade nos protocol os de varrimento. [55]

TruePoint FET-CT 17 Conventional PET-CT
-r.m, ,_;mﬁ]"?i—??" e

ds.:::! Pt

5 bed positions | ! bed positions

Figura 27 — Representagdo de um varrimento PET de corpo inteiro com a tecnologia
TrueV (direita) mais rapida (5 fases), e sem a tecnologia TrueV (esquerda) mais lenta

(7 fases) [55]

Resumidamente, estas tecnologias em servigos com um grande fluxo de exames Sio
de grande proficuidade, dado que, para arealizagio de um mesmo nimero de exames,
a conjugacdo destas duas técnicas em relagdo a outras existentes no mercado,
permitem uma poupanga nos gastos com o pessoal e energia eléctrica uma vez que
possibilitam uma reducdo do workload do corpo clinico ¢ do equipamento, assim

como, umaredugao de custos por dose de FDG.

Segundo estudos ja realizados, a associagao da tecnologia TrueV com a tecnologia do
cristal LSO permite ao sistema hibrido PET-CT, no minimo, redlizar quatro exames
de corpo inteiro por hora, que seria 0 pior cenario possivel num servigo de medicina
nuclear. Desta forma, pode inferir-se, que estas solugdes tecnoldgicas sdo as que Se
apresentam como a melhor solugdo na rentabilizagdo e eficiéncia do servigo de

medicina nuclear.
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2.4 Recursos humanos

Nesta sec¢do encontram-Se eXpressos 0s recursos humanos intervenientes no fluxo de
trabalho do exame de medicina nuclear PET-FDG, bem como as suas qualificacdes ¢

responsabilidades.

Teoricamente a produtividade dos diferentes intervenientes encontra-se inversamente
relacionada com o0 numero de tarefas a realizar e a sua multiplicidade. Deste modo, ¢é
essencial ponderar devidamente as responsabilidades pessoais e efectuar a sua

alocagem de forma optimizada.

De forma a delinear as competéncias e responsabilidades de cada recurso humano
presente no exame, procedeu-se a uma analise detalhada dos responsaveis pela
realizagdo de todas as tarefas que integram o fluxo de trabalho normal de um exame
PET-FDG. Com a implementagao de um sistema TI (tecnologias de informagao)
avangado, o servigo de medicina nuclear podera dispensar ou reduzir 0 Seu nimero de
recursos humanos. Neste contexto, as tarefas administrativas poderdo ser realizadas
por este sistema em detrimento de um recurso humano. O facto de haver uma
predisposi¢do continua e, por isso, distincias insignificantes a nivel do fluxo de
trabalho na projeccao do layout deste servigo, a tarefa de acompanhamento do doente
por um recurso humano (neste caso especifico da responsabilidade dos auxiliares de
ac¢ao médica), podera contribuir também para a redugdo, ou mesmo extingao, destes
recursos no ambiente hospitalar. De seguida estdo retratadas as responsabilidades dos
diferentes recursos humanos que estdo intimamente ligados ao fluxo de trabalho
clinico optimizado do exame PET-FDG. A novidade relativamente aos cargos e
responsabilidades do staff clinico descrito anteriormente no capitulo III é a inclusdo
de um técnico especialista em redes informaticas, para manutengdo e controlo de

qualidade do sistema RIS/PACS.

Técnico de informatica especialista em redes hospitalares:

O técnico de informatica especialista em redes ¢ responsavel pelo sistema de
comunicagdo através de computadores dentro do servigo de medicina nuclear,
cabendo-lhe instalar, configurar e manter uma rede de computadores, incluindo os
seus equipamentos (hardware) e programas de software necessarios ao seu

funcionamento.
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Dependendo da extensio hospitalar, as redes internas podem ter uma dimensio
variavel, isto ¢, pode tratar-se de uma rede com um numero reduzido de computadores
ou uma grande rede distribuida em que os PC’s (personal computer) estao em lugar
remoto (a semelhanga das maquinas multibanco). A rede também ira contemplar

necessariamente ligagdes entre PC’s e computadores de grande porte (worstations).

Os técnicos de redes tém como fung¢do a manutengao de servigos da rede local,
armazenamento, partilha de imagens médicas, em todos os servidores da rede interna,
como a administragao de servigos de longa distancia e da internet, incluindo correio
electronico interno ou publico, assim como o acesso directo entre o servigo de
medicina nuclear e outros servigos do prestador de cuidados de satde, ou outras
instituigdes. E da sua inteira responsabilidade a criagio de mecanismos para garantir a
confidencialidade das mensagens que circulam na rede, e iguamente da seguranga da

propria rede, nomeadamente para impedir a intromissao de hackers.

2.5 Workflow

Neste ponto ira efectuar-se a caracterizagdo e a sistematizagdo de um workflow
paperless, com a inclusio das tecnologias de informagdo (TI) futuristas,
implementadas no servigo de medicina nuclear para o exame de PET-FDG realizado,
segundo o /ayout descrito no ponto 2.2 deste capitulo.

1. O paciente dirige-se a recepgao do servigo, nesse local, dispde de um interface
electronico onde este tera que introduzir o seu cartdo de saude electronico para

0 sistema efectuar 0 seu registo e admissio ao exame PET-FDG.

Este sistema futurista sera desenvolvido na area de telemedicina que futuramente
ird permitir a identificagdo de cada utente por um cartdo electronico onde estao

armazenados 0s registos clinicos do paciente.

2. Narecepcao (ver layout) do servigo, o doente introduz o seu cartdo de sande,
composto por um chip no equipamento onde ¢ realizada a leitura do chip, e no
ecra deste sistema ¢é feita a identificag¢do do doente (nome, morada, idade,
exame a realizar). Caso estga correcta essa informagao, o doente tera apenas
de a confirmar para que posteriormente sgja admitido arealizar o exame.

3. Odoentedirige-se a sala de espera exterior.
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4. O doente aguarda na sala de espera exterior que o convogquem para a

realizagdo do exame.

Nesta sala existe um plasma, revistas, jornais e sofas confortaveis para que este Se
sinta comodo enquanto espera. O plasma tem uma dupla fungdo: a retransmissao
de imagens televisivas e chamada dos doentes através de uma figura animada para
arealizagdo do exame. A chamada do doente ¢ feita de forma visual e sonora pelo
plasma e por um sistema de colunas que emitem som estéreo Dolby Surround, por
forma a que o doente tenha uma rapida e facil percep¢do de que esta a ser
chamado. Além de emitido o nome do doente, este sistema da indicagdes do

gabinete ou local onde ele se devera dirigir.

5. Um enfermeiro, na sala de enfermagem (Gabinete C), verifica num terminal
disponivel a worklist paraesse dia e da ordem, através do sistema, para chamar

0 doente.

6. Nasalade espera aparecera entdao um boneco animado no plasma que procede

a chamada do doente.

7. O enfermeiro, nesse preciso momento, sai da sala de enfermagem e vai ao

encontro do doente para o levar auma salade preparacdo (Quarto D).

8. O doente convocado para a redlizagdo do exame dirige-se a sec¢do de exames
PET-FDG (ver layout), onde encontra desde logo o enfermeiro que o
encaminha para uma sala de preparagio, sala que é composta por uma cama

onde estdo as roupas do bloco e uma consola moével (cockpit) com a cesso a
rede RIS/PACS.

9. Na sala de preparacdo, o técnico executa toda a explicagdo do exame ao

doente.

10. O técnico inicia de seguida a fase da pré-injec¢ao do farmaco, mede 0s niveis
de glicemia capilar do doente, avalia peso e atura, verifica se o doente segue
as directrizes médicas para realizar 0 exame e administra um farmaco (da
familia das benzodiazepinas). Por fim, na consola moével que tem a sua
disposicdo na sala de preparagdo, faz o0 registo electronico dos niveis de

glicemia, peso, altura e do farmaco administrado ao doente.
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

O técnico sai da sala de preparagdo e de seguida dirige-se a sala do FDG para

recolher adose individual do radiofarmaco.
O técnico na sala de FDG prepara a dose individual do radiofarmaco.

O doente, na sala de preparagio, durante a recolha do FDG, retira a roupa e

veste-se com aroupa do Bloco.

O enfermeiro, na sala de preparagdo, ira finalizar a fase de pré-injecgio,
coloca 0 doente em dectbito, de forma confortavel, e aplica uma linha
intravenosa (cateter). De seguida, faz o registo de toda esta fase de preparagao
do exame na consola (tipo de linha intravenosa, inicio da hora de repouso).
Via “rede movel interna”, da ordens para o técnico administrar o FDG ao

doente.

O técnico dirige-se a sala de preparagdao com a dose individual de FDG

preparada especificamente para 0 doente em causa.
Na sala de preparagao o0 doente ¢ injectado com o FDG pelo técnico.

O doente, a partir deste momento, aguarda 0 mais imovel possivel, para que a

biodistribuicao do FDG se faga correctamente.

O técnico, apds a injec¢ao € com a guda do enfermeiro, faz o registo da
actividade, lote, dose e hora da administracdo do radiofarmaco na consola

movel da sala de preparacao.

O enfermeiro e 0 técnico saem da sala, podendo, no entanto, estar disponiveis

parareadlizar apreparacio de outro doente.

Um telemovel ligado ao sistema informatico ira informa-los de quando deverao

levar o0 doente para a sala da PET de forma a evitar tempos mortos. O FDG tem

um tempo de biodistribui¢ao de 45 minutos no minimo e um tempo de meia-vida

de 120 minutos.

20.

21.

O técnico dirige-se a sala de FDG, onde fez a calibragdo da dose individual do
radiofarmaco, e no contador de pogo ai presente mede a actividade da seringa
vazia

O técnico e o enfermeiro recebem um sinal no seu telemovel interno ligado a

rede do servico, apds os 60 minutos requeridos para a biodistribuigdo do FDG.
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22. O enfermeiro dirige-se a sala de preparagdo, retira o cateter intravenoso e

|evanta o doente da cama.

23. O enfermeiro encaminha o doente a um WC para esvaziar a bexiga, por forma
a eliminar o radiofarmaco remanescente no tracto urinario e também por uma
guestio de comodidade durante o exame, dando indicagdes para o doente
urinar sentado, sgja ele do sexo feminino ou masculino.

24. O doente, depois de urinar, ¢ encaminhado pelo enfermeiro para a sala da PET

previamente preparada para o efeito.

25. Na sala da PET o técnico e o enfermeiro acomodam o doente na cama do

equipamento.

26. O técnico e o enfermeiro, assim que o doente estgja acomodado na cama do
equipamento, saem de imediato para a sala de processamento e aquisi¢ao de

Imagens.

27. O técnico selecciona na sua consola o tipo de exame a que o doente val ser
submetido e procede a aquisigdo de imagens que podera durar entre 10 a 15

minutos, dependendo do exame e area anatomica que se pretende analisar.

No fim da aguisi¢io um sistema informatico inteligente de detectores de
movimento, inseridos na PET, indica se 0 paciente se mexeu ou nao, evitando as
tarefas de retirar e acomodar de novo o doente no equipamento. Caso o0 sistema
indique que o doente se mexeu de forma significativa, interferindo na qualidade
das imagens finais, 0 técnico pede ao doente para se manter quieto durante os

proximos minutos e faz de novo a aquisicao de imagens.

28. O enfermeiro, assm que a tarefa de aguisicdo de imagens esteja concluida,

desloca-se a sala da PET e retira o paciente da cama deste equipamento.

29. O técnico, Simultaneamente a tarefa anterior, faz 0 processamento das areas de
interesse e guarda as imagens e os dados do exame na base de dados do
sistema RIS/PACS, para que posteriormente 0 médico possa ter acesso a todos
os dados do doente e execute 0 respectivo relatorio médico.

30. O doente volta a sala de preparagdo (quarto onde esteve a repousar),

acompanhado pelo enfermeiro.

31. O doente nasalade preparacdo muda de roupa.
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32. O enfermeiro, apos o doente mudar de roupa, acompanha o doente até a sala

de espera exterior.

O enfermeiro, durante esse percurso, informa o doente que podera fazer o
pagamento do exame por transferéncia bancaria ou pode dirigir-Se a tesouraria do
PCS. Os resultados do exame e relatorio médico serdo enviados para o médico
requerente, caso este nao esteja agregado ao PCS onde esté inserido o servigo de

medi cina nuclear.

33. O médico realiza o relatorio apds observagdo das imagens clinicas na sala dos
relatorios médicos, onde estdo diversas workstation com acesso aos dados

clinicos e imagens médicas dos doentes (sistema RIS/PACS).

Através de uma aplicagdo informatica existente na workstation para realizagao de
relatorios médicos, o clinico ira apenas preencher campos relativos as observagoes
e conclusdes que ira retirar da sua observagao das imagens médicas, dado que os
procedimentos e material usado ja constam da ficha electronica do doente e
consequente do relatorio. Pontos esses que foram inseridos pelo staff clinico
através de um interface (cockpit) e guardados no sistema RIS/PACS instalado no
ambiente hospitalar. Segundo as guidelines internacionais em todos os relatorios

médicos devem constar os seguintes pontos:

e Procedimentos e material; descri¢do do procedimento de aquisigdo de
Imagens na PET, da colocagdo de um cateter intravenoso, da
administracdo de farmacos de relaxamento ou anestesiar (hora e

guantidade), radiofarmaco utilizado

e Descrigao da localizagdo exacta e a intensidade do uptake de FDG nos
tecidos, comparativamente aos valores normais. Relatar a medida
quantitativa ou semi-quantitativa

e Limitagdes; identifica¢ao de factores que podem limitar a sensibilidade

e aespecificidade do exame (processos inflamatorios, pequenas lesdes)

e Conclusdes: O relatorio deve responder as perguntas levantadas

guando foi feitaarequisi¢do do exame.

e Comparagdo dos dados com outros relatérios e processos nao

invasivos.
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A redlizacdo dos relatorios médicos na workstation permite uma
automatizagio por parte do médico na realizagdo desta tarefa, o que implica

uma maior celeridade da mesma.

34. Depois do médico executar o relatorio médico, todo o processo do doente fica
na base de dados informaticos do PCS a HIS (Hospital Information System), e
podera estar disponivel para posterior analise do médico que requereu o
exame, se este se encontrar agregado a esse PCS, ou entdao sera feita a
gravagdo dos dados num disco externo CD/DVD e enviado por correio ao

médico requerente.

De uma forma generalista encontra-se na figura 28 em baixo, em forma de grafico de

fluxos, o workflow clinico paperlles do diagnostico PET-FDG:
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Figura 28 — Workflow clinico optimizado num centro de imagem molecular modelo
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2.6 Radioproteccao

A populagdo humana esta continuamente exposta a radiagdo ionizante e ndo ionizante,
podendo ser de origem natural (rochas, solos, cosmica, entre outras) e artificial
(aplicagdes médicas, centrais nucleares, entre outras.). A radia¢do ionizante ¢, desde
ha muito tempo, considerada um perigo ambiental e ocupacional. As aplicacdes
médicas sdo uma das maiores fontes de exposi¢ao a radiagdo por parte da populagdo
mundial. Os crescentes desenvolvimentos na area do diagndstico ndo invasivo
levaram a utilizagdo de radia¢do ionizante na medicina (radiografia, fluoroscopia,
tomografia computorizada, cintigrafia, radioterapia, etc.) que ¢ perfeitamente
justificada, porque os beneficios clinicos que proporcionam compensam largamente

0s riscos de exposicao, desde que seja usada de forma criteriosa.

O equilibrio entre a dose injectada e a dose de radiagdo para obter imagens com
grande qualidade é cada vez mais importante. Muitas das vezes, para gue possam ser
produzidas imagens de boa qualidade, os médicos Sao tentados a aumentar o fluxo de

fotdes ou a actividade dos radionuclideos.

Para regulamentar os principios gerais de proteccdo contra radiacdes dos utentes
sujeitos a exames médicos que envolvam radia¢do ionizante, a EURATOM
(Comunidade Europeia da Energia Atomica) criou uma nova directiva 97/43. Esta
directiva ¢ um suplemento da directiva 96/29 que fixa as normas de seguranca de base
relativas a protecgdo sanitaria da populagdo ¢ dos trabalhadores contra os perigos

resultantes das radiagoes ionizantes.

A EURATOM, gquando foi criada pelos estados membros Europeus, tinha como
premissas principais estimular o desenvolvimento e utilizagdo da energia nuclear, bem
como a elevagdo do nivel de vida dos paises membros, mediante a criagdo de um
mercado comum de plataformas e materiais nucleares, assim como o estabel ecimento

de normas basicas de seguranca e protecgdo da populagao.

No Anexo IV estdo descritas, de uma forma resumida, os artigos das directivas 96/29
e 97/43 aprovadas pela EURATOM que afectam directamente as praticas de medicina

nuclear e 0 pessoal clinico envolvido.
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Discussao e Conclusao

A ¢ficiéncia de um servico de medicina nuclear (SMN) pode melhorar
significativamente mediante uma gestdo adequada dos recursos envolvidos no fluxo
de trabalho, contribuindo-se, assim, para a satisfagdo do doente e para arentabilizagao
do funcionamento do servi¢o. O aumento da €ficiéncia de um SMN ¢é de extrema
importancia ¢ tem sido uma preocupagdo constante NOS ultimos anos devido a
multiplos factores, tais como: a vida sedentaria e 0 envelhecimento global da
populacido, 0s consideraveis aumentos dos custos com os cuidados de saide, 0

aparecimento de novas tecnologias, etc.

A optimizagao dos processos de cuidados de saide ¢ de extrema importancia para
melhorar a eficiéncia do SMN. Sendo esta conseguida através de uma delineagao do
fluxo de trabalho. Deste modo, foi de grande utilidade a analise profunda dos
diferentes tipos de diagndstico ai praticados (neste caso especifico, no sistema hibrido
PET-CT) e dos seus respectivos fluxos de trabalho, incluindo todos os recursos
envolvidos (meios, espagos e recursos humanos), tecnologia, layout do servigo, entre

outros.

A compreensio e o conhecimento dos fluxos de trabalho trazem beneficios a0 SMN,
entre os quais se destacam: eficiéncia operacional melhorada, com uma maior
produtividade dos seus profissionais e uma prestagdo de cuidados se saude superior.
Desta forma, todos estes factores irdo contribuir para uma redugdo de custos ¢ uma
maior satisfagao da administragao do servigo, dos clientes e dos profissionais, 0s quais
terdo um maior sentido de realizagdo e compromisso profissional essencial na

implementagido de workflows clinicos optimizados e eficientes.

Os objectivos centrais deste trabalho consistiram na sistematizagdo de informagao
relativa ao workflow clinico do exame PET-FDG, e da forma como as tecnologias e o
layout de um servigo de medicina nuclear, influenciam ou podem influenciar esses

processos clinicos, culminando na projecgao de um SMN optimizado.

A técnica da PET tem diversas aplicacdes na area do diagndstico médico,
nomeadamente nas areas de oncologia, neurologia e cardiologia, sendo que 90% dos

exames PET realizados actualmente estdo compreendidos na area da oncologia.
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A concepgio do servigo de medicina nuclear optimizado foi idealizado segundo uma
realidade sem qualquer factor limitante, como ¢ o exemplo do espaco e disposi¢ao das

salas. Também nao foi contemplada arelacido orgamento disponivel /custos.

A pré-disposi¢ao arquitectonica do servigo foi elaborada para permitir ao doente e a0
staff'0 menor nimero de deslocamentos possiveis. Desta forma, muitas das tarefas de
deslocamento desnecessarias irdo desaparecer e consequentemente, ira reduzir-se o

tempo de execugao do exame.

A separagio em duas areas de diagnostico PET-CT e SPECT-CT/Camara-Gama,
também foi tida em conta, uma vez que permite a0 corpo clinico uma melhor

identificagao e familiarizag¢ao dos fluxos de trabalho em cada uma das areas em causa.

A tecnologia TrueV associada as propriedades do cristal LSO, permite um maior nivel
de resposta ao cliente, dado que possibilita, no minimo, a realizagdo quatro exames
PET-FDG de corpo inteiro por hora (pior cenario possivel). Desse modo, foram
concebidas quatro salas de preparagio, salvaguardando-se também o doente, uma vez
gue este tera um maior conforto e privacidade num ambiente camo e sossegado e,
assim, abiodistribuigio celular do FDG ¢é realizada correctamente.

A incorporagdo datecnologia TrueV num sistema hibrido PET-CT equipado com um
cristal LSO permite diminuir o tempo total de um exame PET-FDG em
aproximadamente 7,7% e 4% relativamente a sistemas PET-CT equipados com um
cristal BSO e LSO, respectivamente, o que ao fim de um dia de exames podera ser
muito significativo.

A incorporagdo de uma rede RIS/PACS no SMN, vem elevar o nivel de eficiéncia e
celeridade no processo do workflow clinico, tornando este mais pratico, Célere ¢
padronizado.

Segundo alguns estudos, a dteragdo do fluxo de trabalho, associada a0 sistema
RIS/IPACS, resulta em aumentos significativos na eficiéncia do staff clinico. Os
técnicos teriam um aumento entre 20 a 60%, 0os administrativos em mais de 50% e os

médicos em mais de 40%.

Um dos principais motivos por que ¢ importante a implementacdo de um sistema
RISIPACS no servigo é a posshilidade de optimizagigo do processo na
disponibilizagdo e consulta de relatorios médicos, como também de todo o historico

de diagnosticos anteriores de um determinando doente pela rede “ethernet” do PCS.
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A nao implementacdo de um sistema RIS implica que a disponibilidade dos relatorios
médicos seja mais morosa e sejam Necessarios mais meios para executar eficazmente
estatarefa. O sistema RIS veio minimizar 0 espago temporal desse processo, umavez
gue permite que logo que os relatorios estejam prontos 0S mesmos fiquem disponiveis

para consulta’on-line”.

A integragao deste sistema num SMN tem um grande potencial no auxilio da
administragdo e controlo de qualidade em processos clinicos. Como ¢é possivel ir
armazenando toda a informagdo no ambiente do sistema, também ¢é possivel a
recuperagdo de informagdes estatisticas referentes aos exames realizados e as
eventuais falhas e repeti¢des ocorridas, o que pode auxiliar a detec¢do de pontos

criticos no fluxo de trabalho do servigo.

No ambito da radioprotecgdo prevé-se futuramente uma monitorizagdo mais rigida e
constante aos utentes que foram expostos a radiag@o ionizante em exames médicos, tal
como acontece com 0 corpo clinico, nomeadamente a criagdo de um historico com as
doses de radiagdo absorvidas em cada exame. As tecnologias do futuro terdo um
papel-chave na redugido da dose absorvida em utentes que realizem exames médicos
gue envolvam o uso de radiagdo ionizante, uma vez que se procuram desenvolver
técnicas em que possa haver redu¢ao de dose sem prejudicar a qualidade final da

imagem médica.

Em sintese, um workflow optimizado associado a plataformas tecnoldgicas evoluidas
num ambiente arquitectonico optimo (isto €, segundo um layout que permita ao steff e
a0 doente 0 minimo de deslocagdes possiveis durante o exame) sdo utensilios eficazes

naelevacao da eficiéncia e na rentabiliza¢do de um servi¢o de medicina nuclear.

Limitacoes e trabalho futuro

A pouca informagdo existente sobre fluxos de trabalho em praticas de medicina
nuclear tornou arealizacao deste trabalho limitada, mas ab mesmo tempo pioneira na
sistematizagao ¢ mapeamento de fluxos de trabalho em praticas de medicina nuclear,
gue era ago inexistente nesta area especifica. O facto de ndo existir um modelo
optimizado de layout, de um servico de medicina nuclear e nao haver estudos nesse

sentido fez com que o objectivo geral deste trabalho se tornasse um desafio ainda
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maior do que o previsto inicialmente. Num futuro préoximo, prevé-se que comecem a
aumentar o nimero 0S Servicos de medicina nuclear em Portugal, com este aumento
exponencial e a instalagdo prevista de um ciclotrao em Coimbra e no Porto, assim
como 0 aparecimento de unidades de investigagdo e desenvolvimento na area da
imagem molecular, como ¢ exemplo o Centro de Tecnologias Nucleares Aplicadas a
Sainde (CTNAS), que vai incluir uma unidade de radioguimica, um tomografo PET e
equipamento de medicina nuclear, possibilitando o desenvolvimento de investigacao
em areas como a fisica, a bioquimica e a biologia aplicadas a medicina, irao
proporcionar a Portugal um rapido desenvolvimento naarea da imagiologia médica. O
desenvolvimento de novas tecnologias associadas a imagem molecular e aos cuidados
de sainde irdo proporcionar ao doente diagnosticos e terapias mais precisas elevando o
nivel nos cuidados de saude, como ¢ exemplo a unidade hospitalar de Lisboa
“Hospital da Luz” com sistemas pioneiros no apoio a decisio de diagnostico médico

onde atecnologia de ponta esta ao dispor do corpo clinico e dos doentes.

Sendo as praticas de medicina nuclear para o diagndstico in vivo extremamente
exaustivas e complexas de estudar, e por isso muito dificil de retratar todas elas nesta
tese, este foi o principal factor limitante deste trabalho. Por este motivo, estatese é um
estudo inacabado, mas com um grande sentido tedrico No que concerne a projecgio de
um centro de imagem molecular optimizado. Seria interessante futuramente realizar
um estudo semelhante para a area da SPECT-CT/ Camara Gama, para que desta
forma pudesse ser proposto um modelo organizacional do centro de imagem
molecular mais preciso. Um estudo do impacto de custos/rentabilizagdo nalocalizagao
destas tecnologias em algumas zonas de Portugal poderia também revelar-se um
estudo interessante. A comparagao dos fluxos de trabalho de diferentes servigos de
medicina nuclear existentes em Portugal, bem como a recolha dos tempos associados
a cada tarefa individual, seria um estudo imprescindivel e de grande utilidade na

optimizagao dos processos de cuidados de saude.

Quanto ao facto de este centro ser concebido com uma area de investigagdo
imagiologica, em termos de idealizagdo pareceu-me um ponto relevante na inclusio
do SMN optimizado. No entanto, o facto de haver pouca informacédo relativa a uma
possivel rentabilizagdo deste investimento, podera ser um factor limitante. A nao
existéncia de um microPET ou microCAT em Portugal ¢ um ponto a favor no que

concerne a idealizagdo de uma area destas num futuro centro de imagem molecular.
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Estes equipamentos sio essenciais sobretudo na investigagdo da farmacocinética no
organismo humano ou no desenvolvimento de novos radiofarmacos para diagnosticos
clinicos. Segundo a publicagio “Commercial Opportunities from Biomarkers:
Transforming drug discovery, clinical development and molecular diagnostics”, 0S
custos elevados dos desenvolvimentos clinicos agregados com uma diminui¢ao nas
taxas de éxito no desenvolvimento de farmacos estdo a fazer com que as empresas
farmacéuticas reavaliem os seus processos no aperfeicoamento de novos farmacos, a

fim de reduzir as taxas de inoperancia, tornando-se assim mais competitivas.

Futuramente, segundo esta publicacdo, os biomarcadores mudario a forma de como as
companhias farmacéuticas determinardo a viabilidade econémica das suas pesquisas

na descoberta de novos farmacos.

O uso dos biomarcadores no auxilio a investigagdo e desenvolvimento de novos
farmacos criara uma melhor compreensio de todo este processo, proporcionando o
aparecimento de uma nova area na medicina convencional “medicina personalizada”.
Neste contexto, um equipamento como ¢ o caso do microPET podera ter sentido no
panorama nacional. Para uma melhor rentabilizagio deste investimento seria
interessante cativar 0 governo ou entidades particulares a financiar esta unidade de

investigagdo médica.

Apreciagao final

Em termos pessoais, a redlizagdo deste trabalho foi, de longe, o0 maior desafio da
minha vida, ndo so pela responsabilidade, mas por os assuntos retratados nesta tese
serem desconhecidos para 0 puablico em geral. Pessoamente, proporcionou-me uma
angariagdo de conhecimentos técnicos mais profundos relativos a area da imagem

molecular.

Houve fases boas, outras menos boas; no entanto, penso que o saldo global ¢é positivo,
sendo certo que esta foi uma experiéncia tnica, a qual me proporcionou grande

evolugdo na minha carreira académica.
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Anexo1 Unidades de investigacao

Nesta sec¢do, ¢ descrito de uma forma resumida a constituicdo dos laboratérios
associados (estatuto atribuido desde 1999) existentes em Portugal associados a
imagem molecular, bem como os projectos em desenvolvimento segundo a base de

dados da FCT para 0 ano de 2004 nas diferentes areas cientificas.

Os objectivos principais de politica cientifica e tecnologica, explicitados para a
constituicao de Laboratorios Associados sdo:
. Complementar as instituigdes de investigagdo ao servigo do Estado com um
conjunto de instituigoes de elevada competéncia internacional, de forma a reforgar as
condigdes para a prossecucao de uma politica cientifica e tecnologica moderna, eficaz
e que responda a problemas de interesse nacional;
. Prosseguir o reforgo das instituigdes cientificas e tecnoldgicas, iniciado em
1996 com a adopg¢do de um novo modelo de avaliagao e o subsequente refor¢o do
financiamento directo das ingtituigdes, ao introduzir um quadro institucional mais
exigente, e mais estavel por envolver compromissos para periodos de 10 anos;
. Orientar as actividades das ingtituigdes para um conjunto preciso de linhas
tematicas de responsabilidade propria e definir para cada instituicdo missdes
especificas de interesse nacional;
. Estimular aintegragdo de investigagdo, educacdo cientifica ¢ transferéncia de
conhecimento e tecnologia para sectores nao académicos, ¢ a construgdo de pontes
entre disciplinas, institui¢des e outros sectores;
. Promover a transdisciplinaridade da organizagdo interna das instituigoes,
estimulando a evolugdo para formas de organizagdo e gestdo adequadas as novas
formas de produgao de conhecimento;
. Reforgar as oportunidades de emprego cientifico com elevadas exigéncias ¢
qualificagdes, alargando as condi¢des para a efectiva rentabilizagdo socia da grande
expansio da formagdo avangada que tem sido promovida, especialmente ao nivel do

doutoramento.

Alem dos laboratérios associados, e de uma forma sumaria estdo descritos alguns dos

projectos de investigagao realizados em algumas das Universidades Portuguesas.
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1.1 Institute for Biotechnology and Bioengineering (IBB)

O Laboratério Associado "Institute for Biotechnology and Bioengineering"
(IBB) ¢ uma nova unidade de investigacao ¢ desenvolvimento (I& D), homologada no
dia 9 de Outubro de 2006 pelo Senhor Ministro da Ciéncia, Tecnologia e Ensino
Superior. O IBB tem por objectivo ser uma infra-estrutura estratégica para o
desenvolvimento das politicas nacionais de investigagdo, desenvolvimento e inovagao
nos dominios da Biotecnologia, Bioengenharia, Biomateriais ¢ Ciéncias Biologicas,
Biomédicas e Agrarias. O IBB combina as suas actividades de 1&D com ensino de
poés-graduagao, transferéncia de tecnologia, consultadoria e servigos, com o objectivo

do desenvolvimento dos sectores industriais, de saide, agrario e do ambiente

O IBB ¢ uma rede de exceléncia de dimensdo nacional, formada por uma
parceria entre o Instituto de Biotecnologia e Quimica Fina (IBQF) do Instituto
Superior Técnico, unidade lider, o Centro de Engenharia Biologica (CEB) e o Grupo
de Investigacdo 3B's-Biomateriais, Biodegradaveis e Biomiméticos ambos da
Universidade do Minho, o Centro de Genética e Biotecnologia (CGB) da
Universidade de Tras-os-Montes e Alto Douro e o Centro de Biomedicina Molecular
e Estrutural (CBME) da Universidade do Algarve.

O IBB tem um plano de investigacao estratégico ¢ ambicioso para responder
aos novos desafios decorrentes das novas descobertas cientificas e dos
desenvolvimentos extraordinarios nas areas de Biologia Molecular e Celular,
Genomica, Biologia de Sistemas, Engenharia de Células e Tecidos ou
Nanotecnologia. As actividades do IBB estio focadas em quatro areas tematicas:
Biotecnologia Industrial; Biotecnologia e Sainde; Biotecnologia Agraria; €
Biotecnologia e Quimica Ambiental, apoiadas por competéncias e integracdo das

seguintes areas cientificas e tecnologicas:

1) Ciéncia e Engenharia Biomolecular;

2) Genética, Biologia Molecular e Celular;

3) Gendémica Funcional, Comparativa e Evolutiva;

4) Engenharia de Bioprocessos e Bio-sistemas;

5) Biomateriais, Engenharia de Tecidos e Medicina Regenerativa;

6) Catalise e Engenharia de Reacgdes.
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A criagdo do IBB permitira reforcar as ligagdes ja estabelecidas com varias
redes internacionais e a participagdo nas principais sociedades cientificas
internacionais, em Institutos Europeus de Exceléncia e em "clusters" nacionais em

formacao.

1.2 CNC - Centro de Neurociéncias e Biologia Celular de

Coimbra

Departamento de Zoologia, Largo D. Dinis
3004-517 Coimbra, Portugal

Tel: (+351) 239 834 729

Fax: (+351) 239 826 798

URL.: http://www.uc.pt/cnc

Director

Catarina Resende de Oliveira

Linhas tematicas de ac¢ao

e Neurobiologia e Neurotoxicidade

e Biotecnologia e saide (incluindo Biosensores, Enzimologia, Transportadores
de Farmacos)

e ToxicologiaMédica e Ambiental

e Ensaios Clinicos Oftalmolédgicos e Ensaios de Biodisponibilidade

Parcerias

Associagao para a Investigagao Biomédica e
Inovagdo em Luz e Imagem (AIBILI)
Coordenador: José Guilherme Fernandes
Cunha Vaz

N° de investigadores (26.10.2005): 192

N° de doutorados (26.10.2005): 85

Classificacido na avaliacdo internacional da FCT: Excelente
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Linhas tematicas de accio

1. Neurobiologia e Neurotoxicidade
Mecanismos da regulagdo da transmissdo sindptica glutamatérgica nos terminaiS
Nervosos € em neuronios em cultura; Mecanismos moleculares de neurotoxicidade,
incluindo a contribui¢ao dos receptores do glutamato, da mitocondria, do stress
oxidativo, e o efeito de factores de transcri¢do; Toxicidade de prides e da proteina
amiloide; Mecanismos da neuroprotegio por purinas, neurotrofinas e pelos receptores
do neuropeptideo Y, e o efeito de farmacos antiepilépticos; Investigagdo aplicada em
citopatias mitocondriais e em doengas neurodegenerativas.

2. Biotecnologia e Satide
A relagdo da estrutura e fungao, a estabilidade, a clonagem e a expressdo heteréloga
de proteinas com importancia médica e biotecnologica, e particularmente as
proteinases, as proteinas amyloidogénicas ¢ os receptores; Desenvolvimento de
transportadores de genes, oligonucledtidos e de farmacos.

3. Toxicologia Médica e Ambiental

Avaliagio da toxicidade de compostos industriais no homem;

Influéncia de farmacos e de xenobidticos na bioenergética do coragdo; Efeito dos
xenobioticos na estrutura ¢ na dindmica da bicamada lipidica; Perturbagdes da fungao
mitocondrial em patologias hepaticas; Mecanismos das reac¢des alérgicas e
inflamatorias; Efeito fotodindmico em células tumorais.

4. Ensaios oftalmologicos e de biodisponibilidade
As actividades nesta linha tematica correspondem a contribui¢ao da AIBILI no ambito
das actividades do CNC-Laboratorio Associado.

1) Ensaios clinicos oftalmoldgicos: Validagdo e implementagdo de ensaios clinicos
aternativos para 0 glaucoma e para doengas da retina. Ensaios clinicos de novos
farmacos e de novas técnicas médicas. Avaliagdo da qualidade da microcirurgia, da
biocompatibilidade de implantes intraoculares e avaliagdo da qualidade de vida apds
intervencgao cirurgica;

2) Ensaios de biodisponibilidade. Caracterizagdo e coordenagdo cientifica dos
relatorios relativos a introdugdo de farmacos em Portugal ¢ na UE. Estudos de

biodisponibilidade de farmacos em diferentes formulagoes.
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O CNC também tem actividades de investigagao em:

5. Microbiologia

Taxonomia, bioquimica, e fisiologia dos termoéfilos;
Microbiologia de aguas minerais;

Taxonomia e identificagio rapida da Legionella;

6. Biofisica e RMN

Alteracdes moleculares na diabetestipo II;

Novos agentes de contraste para diagndstico médico;
[des e complexos metalicos em terapia;

Estudos metabolicos em animais por RMN;
Aplicagao da RMN na Medicina.

Bases bioquimicas da resisténcia das bactérias a altas temperaturas

Regulagio da libertagdo de insulina pelas células pancreaticas beta;

Na base de dados da FCT, podemos encontrar nas diversas areas cientificas os

projectos aprovados pela Fundagdo Para a Ciéncia e Tecnologia ao Centro de

Neurociéncias e Biologia Celular no ano de 2004, em que muitos deles muito

provavelmente estardo ja em uma fase terminal e estdo descritos no quadro em baixo.

Ciéncias Biologicas — Biologia Molecular e Celular

. Titulo Investigador Instituicao
Referéncia ;
Responsavel Proponente
POCI/BIA- Controlo pelaadenosina | Rodrigo Santos oNe
BCM/59980/2004 | da neuro-inflamagao. Antunes Cunha
Quimica e Bioquimica
. ; Investigador Instituicdo
Referéncia Titulo 3
Responsavel Proponente
Metabolismo hepatico
intermediario da glucose . Centro de
) John Griffith _
POCI/QUI1/55603/2004 | em criangas com e sem 3 Neurociéncias e
ones

actividade da glucose-6 Biologia Celular

fosfatase hepatica

Financiamento
Atribuido

85.000,00
Euros

Financiamento
Atribuido

65.500,00
Euros
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Ciéncias Bioldgicas — Proteinas e Biologia estrutural

Referéncia

POCI/BIA-
PRO/58638/2004

Titulo

Estudos estruturais da
biogénese do proteassoma:
determinagio da estrutura
do Umpledo seu
complexo com precursores

do proteassoma.

Investigador
Responsavel

Sandra de
Macedo

Ribeiro

Instituicao
Proponente

Centro de
Neurociéncias e

Biologia Celular

Ciéncias da Saude - Farmacologia e Ciéncias Farmacéuticas

Financiamento
Atribuido

26.094,00
Euros

R Titulo Investigador Instituicao Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
Neuroprotecgido por
receptores de adenosina: Catarinalsabel | Centro de
POCI/SAU- . 85.000,00
acoplar 0 aumento da Neno Resende | Neurociéncias e
FCF/59215/2004 o ) . Euros
formagdo de adenosina com | de Oliveira Biologia Celular
o bloqueio de receptores
Efeito do consumo cronico
de cafeina da ) )
Rodrigo Pinto | Centro de
POCI/SAU- neuromodulagdo exercida _ 85.000,00
) Santos Antunes | Neurociéncias e
FCF/59601/2004 | pela adenosina - possivel ) . Euros
) Cunha Biologia Celular
releviancia em processos de
aprendizagem e memoéria.
Interacgao entre Claudia
] ] Centro de
POCI/SAU- catecolaminas e Margarida o 55.000,00
Neurociéncias e
FCF/60399/2004 | neuropeptideo Y nas células | Gongalves ) _ Euros
) Biologia Celular
cromafins humanas. Cavadas
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Ciéncias da Saude - Medicina Molecular

. Titulo Investigador Instituicdo | Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
Vectoreslentivirais e
silenciamento de genes em
doencas de poliglutaminas: | Luis Fernando | Centro de
POCI/SAU- Expressio de RNAs de Morgado Neurociéncias e | 30.000,00
MM O/56055/2004 | cadeia dupla mediada por Pereira Biologia Euros
vectores lentivirais para Almeida Celular
silenciamento do gene da
ataxina-3
Estudo dos possiveis
factoresambientais e ) | Centrode
EugeniaMaria )
POCI/SAU- moleculares que levam ao Neurociéncias e | 90.250,00
] i Lourenco de . )
MM O/57598/2004 | desenvolvimento de diabetes Biologia Euros
) ) Carvaho
tipo 2 e obesidade em Celular
Portugal
Determinantes moleculares Centro de
o Sandra de )
POCI/SAU- de neurotoxicidade e Maced Neurociéncias e | 94.996,00
acedo
MMO/60156/2004 | agregagdo da ataxina-3 na Ribei Biologia Euros
ibeiro
doenga de Machado-Joseph Celular
Ciéncias da Satude — Neurociéncias
. Titulo Investigador Instituicdo Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
Relagdo entre alteragdes
metabolicas no Rui de Centro de
POCI/SAU- ) . 89.663,00
hipocampo e défices de | Albuquerque Neurociéncias e
NEU/56098/2004 ] . Euros
memoéria induzidos por | Carvalho Biologia Celular
diabetes
Caracterizagiao dos Rodrigo Pinto Centro de
POCI/SAU- ) _ 86.500,00
receptores purinérgicos - | Santos Antunes | Neurociéncias e
NEU/59135/2004 o ) _ Euros
papel na epilepsia Cunha Biologia Celular
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Ciéncias da Saiide - Oncologia e Biopatologia de Orgios e Sistemas

Investigador

Referéncia Titulo 3
Responsavel
Vectorizagdo de farmacos
Jodo Nuno
para 0s vasos sanguineos
POCI/SAU- ) Sereno de
tumorais: uma nova _
OBS/57831/2004 ) Almeida
terapia para o cancro da )
Moreira

mama humano.

Instituicao Financiamento
Proponente Atribuido
Centro de
45.000,00

Neurociéncias e
_ ) Euros
Biologia Celular
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1.3 IMM - Instituto de Medicina Molecular e CEBIP - Centro

de Biologia e Patologia Molecular Lisboa

Instituto de Histologia e Embriologia

Av. Professor Egas Moniz

1649-028 Lisboa, Portugal

Td: (+351) 217 934 340

Fax: (+351) 217 951 780

URL: http://www.imm.ul.pt

Director

Jodo Lobo Antunes

Linhas tematicas de accao

Gendmica, RNA e Diversidade do Proteoma Humano

Novas Estratégias Terapéuticas de Base Celular e Farmacoldgica para
Doengas Vasculares ¢ Neurodegenerativas. Novos Métodos Preditivos dos
Factores de Risco Genéticos e Nutricionais para as Doengas Cardiocerebro-
Vasculares

Novas Estratégicas Terapéuticas de Base Genética e Imunologica para

Doengas Infecciosas, Hemato-oncol6gicas e Autoimunes

Parcerias

Centro de Neurociéncias de Lisboa (CNL)

Coordenador: Alexandre Lemos Castro Caldas

Centro de Microcirculagao e Biopatologia Vascular (CMBV)

Coordenador: Luis Filipe Sobral Silva Carvalho
Centro de Gastroenterologia deLisboa (CGL)

Coordenador: Miguel Antonio Paiva Carneiro Moura

Centro de Nutrigdo e Metabolismo (CNM)

Coordenador: Maria Ermelinda Silva Mendes Assis Camilo
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N° de investigadores (26.10.2005): 250
N° de doutorados (26.10.2005): 110

Classificacido na avaliacao internacional da FCT: Excelente

A investigacdo a desenvolver no IMM visa contribuir para:
(1) Melhor compreender os mecanismos de doenga,

(2) Gerar novos testes preditivos,

(3) Méelhorar os meios de diagnostico

(4) Desenvolver novas abordagens terapéuticas.

Os projectos de investigagao em curso t€ém por objectivos:

Construir modelos celulares para estudar 0s mecanismos que controlam o

processamento e transporte de mRNA in vivo, em Situagdes normais e patologicas;
Elucidar os principios organizadores do genoma humano no nucleo de células normais
e patol ogicas;

Elucidar o papel de genes de "decisio de diferenciagdo celular”" em células estaminais

neuronais e hematopoiéticas;

Identificar potenciais avos para o prognodstico, diagndstico e terapéutica de doengas
cardio- e cerebro-vasculares e neurodegenerativas através de  estudos

electrofisiologicos em doentes, modelos animais, e modelos celulares;

Avdiar as perturbacdes da linguagem e outras perturbagdes neurologicas do

comportamento;

Identificar potenciais alvos para aterapéutica do cancro nas vias de sinalizagao celular

e implementar novos métodos de diagnostico molecular do cancro;

Identificar novos marcadores moleculares de prognostico para a artrite reumatoide e

doenca hepatica;

Elucidar os mecanismos de patogénese da infec¢do por VIH, herpes e Hepatite C, e

avaiar areconstitui¢do imune com tratamento antiretroviral em doentes com SIDA.
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Encontra-se em fase de montagem no IMM um conjunto de laboratérios que
congregam instrumentos e recursos humanos dedicados a pratica das chamadas

tecnologias da"era

pos-gendmica". A médio prazo espera-se que esta plataforma dé origem a descoberta
dos mecanismos moleculares causadores de doengas e a identificagao de potenciais
candidatos a terapia génica. E ainda previsivel a criagdo de parcerias industriais com

vista ao desenvolvimento de novas estratégias de diagnéstico e validagdo de farmacos.

As actividades de investigagdo e desenvolvimento no IMM encontram-se divididas
em quatro programas principais (programa de biologia celular e desenvolvimento,
programa imunologia e doengas infecciosas, programa de oncologia e programa de
neurociéncias), nestes programas trabalham ainda diversas unidades e laboratorios de

investigagao.

Na base de dados da FCT, encontram-se nas diversas areas cientificas os projectos
aprovados pela Fundagdo Para a Ciéncia e Tecnologia ao Instituto de Medicina

Molecular no ano de 2004 que estao transcritos nos quadros em baixo.

Ciéncias da Saude - Farmacologia e Ciéncias Farmacéuticas

R Titulo Investigador Instituicao Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido

Interaccéo entre Joagquim Ingtituto de

POCI/SAU- o o 70.000,00
endocanabinoides e Alexandre Medicina

FCF/57973/2004 ) ) o Euros
adenosina no hipocampo Ribeiro Molecular

Ciéncias da Saude — Neurociéncias

R Titulo Investigador Instituicao Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
Neurotrofinas e ] .
) AnaMaria Instituto de

POCI/SAU- comunicagdo neuronal: ] o 90.500,00
Ferreira Sousa Medicina

NEU/56332/2004 | regulagdo pela ) Euros
Sebastido Molecular

adenosina
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Ciéncias Biolégicas — Biologia Molecular e Celular

. Titulo Investigador Instituicdo | Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
M ecanismos moleculares
eimportancia da .
) ] SUSANA Ingtituto de
POCI/BIA- internalizagdo nuclear do o 50.000,00
CONSTANTINO Medicina
BCM/58929/2004 | VEGF e KDR em células Euros
o ROSA SANTOS Molecular
endoteliais
Modulagdo do factor de )
) Jodo Pedro Instituto de
POCI/BIA- transcrigdo NF-kB _ o 95.000,00
] Monteiro e Louro Medicina
BCM/60670/2004 | durante infec¢do por _ Euros
Machado de Simas | Molecular
virus herpes gamma
O papel dalL-7 na
regulagio da homestase | Maria Godinho Instituto de
POCI/BIA- o o 86.000,00
de populagoes AlvesVieiraDuarte | Medicina
BCM/61079/2004 | . i Euros
linfocitarias T CD4+ em | Soares Molecular
humanos.
O papel das moléculas de
Plasmodium gque migram . . Instituto de
POCI/BIA- Maria Manuel Dias o 76.000,00
para o nicleo dos Medicina
BCM/61799/2004 daMota Euros
hepatocitos por ele Molecular
infectados
Topoisomerases. na )
Instituto de
POCI/BIA- fronteiraentre a Jodo Antonio o 50.000,00
) _ Medicina
BCM/63368/2004 | replicagdo do DNA e a Augusto Ferreira Euros
) Molecular
estrutura da cromatina
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Ciéncias da Saiide - Oncologia e Biopatologia de Orgios e Sistemas

. 5 Investigador | Instituicdo | Financiamento
Referéncia Titulo
Responsavel | Proponente Atribuido
Sinais Externos e
Intracelulares na Génese )
o Jodo Pedro Ingtituto de
POCI/SAU- Tumoral: Alvos Potenciais o 99.935,00
) Taborda Medicina
OBS/58913/2004 | para o Desenvolvimento de Euros
) Barata Molecular
Novas Terapias contra o
Cancro
Ciéncias da Saude - Medicina Molecular
. Titulo Investigador Instituicao | Financiamento
Referéncia
Responsavel &= Proponente Atribuido
Indugéo de tolerancia em
doengas autoimunes: Luis Ricardo Instituto de
POCI/SAU- ) _ o 95.000,00
reprogramar o sistema Simdes da Medicina
MMO/55974/2004 | o ) . Euros
imunitario com anticorpos SilvaGraca Molecular
monoclonais.
Mecanismos de regulagdo do | Maria Carmo Instituto de
POCI/SAU- o 90.915,00
processamento e transporte de | Salazar Velez | Medicina
MM Q/57700/2004 Euros
MRNA no nuacleo Roqgue Fonseca | Molecular
Produgéo de células T na AnaCrigtina Ingtituto de
POCI/SAU- ] o ) o 94.990,00
imunodeficiéncia associada ao | Gomes Espada | Medicina
MM O/60333/2004 Euros
VIH de Sousa Molecular
Gendémica Funcional em
Malaria - Determinacio de
moléculas e suas vias de i
o ) Instituto de
POCI/SAU- sinalizaco na célula Maria Manuel Medici 94.050,00
icina
MMO/60930/2004 | hospedeiraimportantes parao | Dias daMota Euros
. Molecular
desenvolvimento
intrahepatico do parasita da
malaria
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1.4 Instituto de Biologia Molecular e Celular

Director: Alexandre Tiedttke Quintanilha
Numero de Doutorados: (31.12.2005): 168
Area Cientifica Principal: Ciéncias da Saude
Linhas Tematicas de Accao:
= Doengas Genéticas, Biologia Estrutural e Imagem
= Doencas Infecciosas, Imunologia Comparada e Vacinas
= Neurociéncias, Sinais e Stress Biologico
= Envelhecimento, Reparagio ¢ Regeneragao Biologica
Parcerias:
Instituto de Biologia Molecular e Celular (IBMC)
Director: Alexandre Tiedttke Quintanilha
Instituto de Engenharia Biomédica (INEB) — Porto
Director: Mario Adolfo Monteiro Rocha Barbosa
Data de Constituigao do Laboratério Associado: 23/11/2000
Tecnologias Utilizadas:
= Microarrays de DNA
= Ensaio one-hybrid screen usando uma biblioteca de cDNA
= Hibridizagio
= PCR
= Analises Bioquimicas
- Espectrofotometria
- Electroforese
- Cromatografia
- Blotting

- Citometriade Fluxo
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- Microscopia
= Ressonancia Magnética Nuclear
= LC/MS/IMS (Liquid Chromatography Tandem Mass Spectrometry)

Os projectos em desenvolvimento no IBMC estdo de uma forma resumida descrito na

tabela em baixo:

R Titulo Investigador Instituicao | Financiamento
Referéncia
Responsavel | Proponente Atribuido
Regulagao da transcrigdo:
identificacdo da rede de
reguladores transcricionais .
_ Instituto de
gue modulam aexpressio de | Luis Fernando . )
POCI/BIA- i Biologia 87.724,00
um enhancer do gene wingless | Casares
BCM/56043/2004 ) Molecular e | Euros
de Drosophila, que é Fernandez
Celular
compacto, conservado, e
especifico paraum tecido.
Analise funcional das ) Ingtituto de
Claudio _ )
POCI/BIA- proteinas do checkpoint ) Biologia 90.000,00
) Enrique Sunkel
BCM/56594/2004 | mitdtico durante o Cariol Molecular e | Euros
ariola
desenvolvimento embrionario Celular
_ Instituto de
Micobactérias e metabolismo ) _ )
POCI/BIA- Rui Appelberg | Biologia 65.000,00
do azoto o
BCM/57169/2004 Gaio Lima Molecular e | Euros
Celular
_ . Instituto de
Investigagdo da disfuncdo Maria . i
POCI/BIA- ) i . Biologia 50.000,00
mitocondrial por analise de Margarida de
BCM/57683/2004 ) Molecular e | Euros
microarrays S4 Duarte
Celular
Biologia molecular e fungdo Arnaldo Instituto de
POCI/BIA- de imunofilinas, receptores Anténio Moura | Biologia 29.272,00
PRO/59538/2004 | intracelulares de drogas Silvestre Molecular e | Euros
imunosupressoras Videira Celular
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. Titulo Investigador | Instituicdo | Financiamento
Referéncia
Responsavel | Proponente Atribuido
Auto-incompatibilidade Crigtina Instituto de
POCI/BIA- gametofitica como sistema Alexandra Biologia 59.500,00
BDE/59887/2004 | modelo para o estudo da co- Gongalves Molecular e | Euros
evolugdo molecular PaulaVieira Celular
Genética Molecular de | sabel Ingtituto de
POCI/SAU- Doengas Neurodegenerativas | Alexandra Biologia 94.997,00
MMO/56387/2004 | Autossomicas Dominantes Azevedo Molecular e | Euros
Caracterizadas por Ataxia Silveira Celular
As multiplas isoformas do
antigénio CD6 resultando de | Alexandre Instituto de
POCI/SAU- splicing alternativo: asua Valentim Biologia 91.079,00
MMQO/56774/2004 | fungdo na regulagdo da Xavier Mourdo | Molecular e | Euros
activagdo de linfocitos T ena | do Carmo Celular
sinapse imunol6gica
Mariado .
) ) Instituto de
Pesquisade ligandosde TTR | Rosario . )
POCI/SAU- . Biologia 81.831,00
modul adores da Rodrigues de
MM O/57321/2004 o ) Molecular e | Euros
amiloidogénese Almeida
) Celular
Martins
Dissec¢do Molecular In Vivo Instituto de
POCI/SAU- das Vias Morfogenéticas do Helder José Biologia 94.984,00
MMO/58353/2004 | Fuso Mitdtico - Implicagdes Martins Maiato | Molecular e | Euros
paraaAneuploidiae o Cancro Celular
Listeria, um modelo para _
Ingtituto de
analise dos factores de . )
POCI/SAU- ) ) . Biologia 94.833,00
patogénios e dos hospedeiros | Didier Cabanes
MM O/60443/2004 ) Molecular e | Euros
determinantes na progressio
) Celular
deinfecgoes
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1.5 Instituto de Patologia e Imunologia Molecular da

Universidade do Porto

Director: Manuel Alberto Coimbra Sobrinho Simoes
Numero de Doutorados (31.12.2005): 52

Area Cientifica Principal: Ciéncias da Saude

Linhas Tematicas de Acc¢ao:

* Prevencdo e Diagnostico Precoce do Cancro do Estomago e Lesoes

Precursoras

» Melhoria da Qualidade de Diagnostico das Neoplasias Malignas e das Lesoes

Premalignas

Parcerias:
Instituto de Patologia e Imunologia da Universidade do Porto (IPATIMUP)
Director: Manuel Alberto Coimbra Sobrinho Simoes

Data de Constitui¢ao do Laboratorio Associado: 23-11-2000

Tecnologias Utilizadas:
= RT-PCR
= Blotting
= Microarrays

= Glico-gene Chip array
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Os projectos do IPATIMUP estao descritos em na tabela em baixo de uma forma

muito resumida:

R Titulo Investigador Instituicao Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
P-caderina no Cancro da Ingtituto de
Mama: o queregulaasua Fernando Patologiae
POCI/BIA- ) 90.000,00
expressio e qual o seu papel | Carlos de Imunologia da
BCM/59252/2004 ) ] o Euros
nainvasio de células Lander Schmitt | Universidade
neoplasicas? do Porto
Caracterizagdo molecular _
Instituto de
gendmica e pos-gendmica )
) o ) Patologiae
POCI/SAU- dasvias de sinalizagdo Ginesa Garcia ) 93.100,00
Imunologiada
MMO/59607/2004 | RAS'RAF/ERK e Rostan ) . Euros
Universidade
PI3K/AKT em tumores
) ) do Porto
agressivos da Tireoide
. Instituto de
] ] Mariado Céu .
Efeitos dainfecgio por Patologiae
POCI/SAU- ) ) Fontes . 100.000,00
Helicobacter pylori em ) Imunologiada
IM1/56681/2004 Herdeiro o Euros
células epiteliais gastricas o Universidade
Figueiredo
do Porto
n ) ) Ingtituto de
Clarificagdo da importancia .
) ) ) LUISFILIPE | Patologiae
POCI/SAU- do polimorfismo da mucina ) 100.000,00
) DOS SANTOS | Imunologia da
IM1/56895/2004 MUC1 nainfecgio por o Euros
) ) SILVA Universidade
helicobacter pylori
do Porto
ldentificagdo de vias de
sinalizagdo envolvidas na Ingtituto de
regulagio do Cdx2 em dois | Raquel Maria | Patologiae
POCI/SAU- egle aq. J ) 98.500,00
model os humanos de daSilvaGraga | Imunologiada
0OBS/55840/2004 ] ] ) o Euros
diferenciagio intestinal: Almeida Universidade
metaplasiaintestinal e do Porto
polipose juvenil.
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. Titulo Investigador Instituicdo | Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
Instituto de
Papel daactivagio AnaPaula Patologiae
POCI/SAU- . _ 95.250,00
oncogénica do BRAF na Soares Dias Imunologiada
OBS/56175/2004 ) ) ) ) Euros
carcinogénese da tiredide. Ferreira Universidade
do Porto
Identificagdo de genes Instituto de
associados a glicosilagdo Celso Patologiae
POCI/SAU- o _ 55.000,00
induzidos em células Albuquerque Imunologia da
0OBS/56686/2004 ) o Euros
gastricas pelo Helicobacter | Reis Universidade
pylori: "Glicomica". do Porto
No cancro colorectal com
instabilidade de ,
) Ingtituto de
microssatélites sdo os genes ) .
POCI/SAU- MariaRaquel | Patologiae 78.690,00
BRAF e KRAS novos )
0OBS/56921/2004 Campos Seruca | Imunologia Euros
marcadores de prognéstico
Molecular
e novas ferramentas
terapéuticas?
Mariade _
Analise funcional dos Instituto de
) Fatima )
POCI/SAU- repressores da caderina-E Machad Patologiae 96.800,00
achado
OBS/57275/2004 | (Slug, ZEB1 e E12/E47) em ) Imunologia Euros
) Henriques
carcinomas do estomago ) Molecular
Carneiro
M utacoes germinativas da
Caderina-E do tipo
"missense" e carcinoma _
i o Instituto de
difuso hereditario do ) .
POCI/SAU- Gianpaolo Patologiae 43.590,00
estomago: um modelo para . )
OBS/57670/2004 ] - ] Suriano Imunologia Euros
aidentificacao dasvias de
o ] Molecular
sinalizacao mediadas pela
caderina-E fundamentais na
invasao
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1.6 Instituto de Tecnologia Quimica e Biolégica

Director: Peter Lindley
Nimero de Doutorados (31.12.2005): 126

Area Cientifica Principal: Engenharia Quimica e Biotecnologia

Linhas Tematicas de Accao:
= Moléculas Biologicamente Activas
= Medicinae Veterinaria Moleculares
= Biologiado Desenvolvimento em Animais e Plantas

= Risco Biolégico (analise de organismos geneticamente modificados, bactérias

resistentes a antibioticos, seguranga alimentar ¢ ambiental)

=  Meédhoramento de Plantas e Florestas

Tecnologias Utilizadas:

— Hibridizagao Cromatografia

- PCR

Blotting

Citometriade Fluxo

— Analises Bioquimicas

— Espectrofotometria

Microscopia

Electroforese
Parcerias:
— Instituto de Tecnologia Quimica e Biologica (ITQB)
= Director: Manuel Luis Magalhaes Nunes Ponte
— Ingtituto de Biologia Experimental e Tecnologia (IBET)
= Director: Manuel José Teixeira Carrondo
— Instituto Gulbenkian da Ciéncia (IGC)

=  Director: Antonio Coutinho
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Os projectos deste laboratorio associado estdo descritos na tabela em baixo:

R Titulo Investigador Instituicao | Financiamento
Referéncia ; ;
Responsavel | Proponente Atribuido
Caracterizagdo de um ) )
) Ricardo Instituto de
citocromo membranar que . )
o ) Saraiva Tecnologia | 54.500,00
POCI/QUI/55690/2004 | participa narespiragio .
) ) Loureiro de Quimica e Euros
anaerobica de bacterias o )
OliveiraLouro | Bioldgica
reductoras de sulfato
) Manuela )
Estudos da interacgio Instituto de
) Alexandrade )
quinona-proteina em Tecnologia | 73.000,00
POCI/QUI1/59824/2004 ) Abreu Serra
complexos de cadeias Quimica e Euros
. . Marques . .
respiratorias ) Bioldgica
Pereira
Plantas transgénicas como )
) Ingtituto de
model os para estudar Rita Sobral )
POCI/BIA- . Tecnologia | 85.000,00
regulagio de expressdo de | Moutinho )
BCM/55762/2004 i Quimica e Euros
transgenes e deposi¢do de | Abranches )
) ) Biologica
proteinas recombinantes
Organizagao da ) _ Ingtituto de
o Mariana Luisa ]
POCI/BIA- maquinaria de sintese da Tecnologia | 90.000,00
) Tomas Gomes
BCM/56493/2004 parede bacterianaem . Quimica e Euros
e Pinho
Staphylococcus aureus Biologica
Interaccdes entre proteinas
em células irmas Adriano Jos¢ | Ingtituto de
POCI/BIA- adjacentes que sindlizama | Alvesde Tecnologia | 84.000,00
BCM/60855/2004 activagio da polimerase Oliveira Quimicae Euros
do RNA em resposta a Henriques Biologica
morfogénese celular
Oxigénio reductases de . .
) Miguel Nuno | Instituto de
hemo-cobre: mecanismos )
POCI/BIA- ) Sepilveda de | Tecnologia | 55.200,00
de transferéncia ]
PRO/58608/2004 Gouveia Quimica e Euros
electronica/protonica e de o )
o Teixeira Biologica
reducao de oxigénio
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. Titulo Investigador | Instituicdo | Financiamento
Referéncia
Responsavel | Proponente Atribuido
Caracterizagido de CymA: | Ricardo Instituto de
POCI/BIA- uma proteina chave na Saraiva Tecnologia | 44.400,00
PRO/58722/2004 respiragéo anaerébica de | Loureiro de Quimica e Euros
Shewanella OliveiraLouro | Bioldgica
O papel daRNaseR ede o ) )
CeciliaMaria | Ingtituto de
proteinas homdlogas no ] ) ]
POCI/BIA- Paisde Faria | Tecnologia | 90.000,00
controlo da expressio
MIC/55106/2004 ) | deAndrade Quimica e Euros
génica: Estudos funcionais . i )
. Arraiano Biologica
e estruturais
Regulagao de genes
envolvidos na sintese da o Ingtituto de
Herminia ]
POCI/BIA- parede celular em G Tecnologia | 80.000,00
arcez
MI1C/58416/2004 Staphylococcus aureus Quimica e Euros
) . Lencastre )
resistente aos antibioticos Biologica
B-lactimicos
Estratégias de adaptagdo a
temperaturas elevadas: ) Instituto de
Maria Helena ]
POCI/BIA- Respostas a stress térmico Diasd Tecnologia | 90.000,00
ias dos
MIC/59310/2004 € 0smotico na bactéria ot Quimica e Euros
0S
termofilica Rhodothermus Bioldgica
marinus
Controlo datranscri¢ao do | Duarte ]
Instituto de
gene mecA, o Emanuel ]
POCI/BIA- ) ] ) Tecnologia | 72.233,00
determinante daresiténcia | Soeiro
M1C/60320/2004 Quimica e Euros
a meticilina em Carvalho o
i o Biologica
Staphylococci Oliveira
M echanisms of repression )
) Ingtituto de
by AraR, akey regulator | Isabel Maria )
POCI/BIA- _ Tecnologia | 80.500,00
of carbohydrates Godinho de Sa )
M1C/61140/2004 o . ) Quimica e Euros
utilization in Bacillus Nogueira i
. Biologica
subtilis
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1.7 Laboratério de Instrumentacao e Fisica Experimental de

Particulas

Director: Gaspar PereiraMorais Barreira
Nuamero de Doutorados (31.12.2005): 38

Area Cientifica Principal: Fisica

Linhas Tematicas de Accao:
= Fisica de Particulas e Astroparticulas
= Fisica de Detectores

=  Fsica Médica

Parcerias:
— Laboratorio de Instrumentagdo e Fisica Experimental de Particulas — Lisboa
= Director: Gaspar PereiraMorais Barreira
— Laboratério de Instrumentagdo e Fisica Experimental de Particulas — Coimbra
= Director: Armando José Ponce Ledo Policarpo

— Datade Constitui¢ao do Laboratorio Associado: 22-11-2001

Tecnologias Utilizadas:
- PET
- RPCs

- Tecnologias Opticas
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Os projectos a decorrer no LIP estdo descritos de uma forma resumida no quadro em

baixo:

. Titulo Investigador Instituicdo Financiamento
Referéncia
Responsavel Proponente Atribuido
Laboratorio de
Tomografo PET humano de Instrumentagdo e
POCI/SAU- . ) Jodo José 99.288,00
alta sensibilidade e baixo ) Fisica
0OBS/61642/2004 . Pedroso Lima ) Euros
custo: testes de viabilidade Experimenta de
Particulas
Laboratorio de
Aplicagdes das Camaras de | Paulo Jorge Instrumentagio e
POCTI/FP/FNU/5 o o 30.000,00
Placas Resistivas Ribeiro da Fisica
0171/2003 ) ] euros
temporizadoras Fonte Experimental de
Particulas
Sistema de Imagiologia de
Laboratorio de
Alta Resolugio para Raios-X | José Basilio
Instrumentacao e
POCTI/FP/FAT/50 | e Gama baseado no Portas Fioi 30.000,00
, isica
234/2003 Acoplamento Optico de Salgado ) euros
o ] Experimental de
Cintiladoresa APDs Simdes
o ) Particulas
Sensiveis a Posicao
Laboratorio de
o . Francisco Instrumentagéo e
POCTI/FP/ENU/5 | Cintiladores Gasosos Activos 25.000,00
) . Amaral Fortes | Fisica
0338/2003 para lmagiologia ) euros
de Fraga Experimental de
Particulas
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Anexo 2 Outras técnicas de diagnoéstico

na area da imagem molecular

2.1 Radiografia

Em radiografia usa-se 0 raio-X, para se obterem imagens estaticas de diferentes

tecidos em diferentes zonas do corpo humano.

Os aparelhos de radiografia Sio constituidos basicamente por trés elementos
principais. fonte de raio-X, colimador e detector. O colimador ¢ composto por laminas
gue Sio opacas ao raio-X, e tém como objectivo melhorar airradiagao feita ao doente
(locais que se pretendem visualizar). Os detectores apesar de serem bastante
complexos no processo de detecgido, funcionam como um simples filme fotografico e
Sdo compostos por uma folha de plastico inerte revestida com uma emulsio de cristais
de brometo de prata (tipico filme de raios-Xx). Hoje em dia Sio utilizados detectores de
raio-x digitais (flat panel-detectors), que convertem os fotdes de raio-X em sinais
posteriormente tratados por um software reconstituindo uma imagem, tal como a
fotografiadigital. [13]

2.1.1 Solugodes no Portfolio Siemens

A MED no seu portofolio apresenta um vasto leque de equipamentos de raio-x digitais
(com flat panel-detector) e analdgicos (com filme): convencionais de diagnosticos,
telecomandados, especiais para urologia e sistemas moveis de fluoroscopia e

radiografia. [14]

Um exemplo do vasto leque de produtos ¢ o AXIOM Aristos FX Plus (Figura 29);
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Figura29 — AXIOM Aristos FX Plus[14]

2.1.2 Aplicagoes Clinicas

A radiografia tem diversas aplicagdes clinicas, servindo para inimeros diagnosticos

clinicos consoante aquilo que se pretende examinar.

Numa radiografia a0 esqueleto (0ssos), podem ser detectadas fracturas, tumores,
distarbios de crescimento e postura. Nos pulmdes ¢ utilizado este tipo de diagndstico
para a possivel deteccdo de uma eventual pneumonia ou mesmo um cancro do
pulmao. Na densiometria Ossea, os raios-X detectam a falta de minera nos 0ssos

podendo acusar osteoporose. [13]

2.2 Fluoroscopia

A Fluoroscopia é um tipo de radiografia que permite obter imagens em tempo real do
doente. Como envolve radiagdo ionizante, um exame de fluoroscopia pode
compreende uma alta dose de radiagdo para o doente e para os profissionais clinicos

intervenientes.

Em anos recentes a fluoroscopia digital tem vindo a tomar o lugar da fluoroscopia
convencional, trazendo consigo grande espago para optimizagdo. Alguns dos seus
potenciais sio a possibilidade de redugdo da dose, o aumento da eficiéncia do
processo imagiologico e a aplicacdo de técnicas de processamento de imagem para

melhorar avisualizagido de processos anatomicos e fisiologicos. [15]
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2.2.1 Solugdes no Portfolio Siemens

AXIOM Luminos TF (Figura 30) é um sistema topo de gama desenhado para um

espectro completo de doentes que vao desde o pediatrico até ao obeso.

Figura 30 — AXIOM Luminos TF [14]

2.2.2 Aplicagoes Clinicas

As suas aplicagdes clinicas sdo diversas, incluindo a observacio diagnostica do tracto
digestivo, ou guia visual a insercdo de cateteres e pacemakers em intervengdes

cardiacas. [15]

2.3 Angiografia

Angiografia é uma técnica de imagem médica na qual um exame de raio-X ¢ feito para
se visualizar a estrutura dos vasos sanguineos, incluindo artérias, veias e cadmaras do
coragdo. O angiograma requer a inser¢ao de um cateter na artéria numa das artérias da

regido pélvica.

Como o sangue tem a mesma radiodensidade dos seus tecidos vizinhos, ¢ adicionado
um agente de radiocontraste a0 sangue para que a visuadizagdo da angiografia seja
possivel. A imagem da angiografia de raio-x mostra sombras das estruturas
cardiovasculares no transporte do sangue com o contraste introduzido anteriormente.
As veias sanguineas ou as camaras do COragdo seriam invisiveis ao raio-X sem 0 uso

de contraste. [18]
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As imagens obtidas por raio-x podem ser obtidas por imagens estaticas, podendo ser
visualizadas em um fluoroscopio ou filme sendo este tipo de imagens muito
Importantes N0 mapeamento de uma area. Alternativamente, as imagens dindmicas
usualmente obtidas a 30 frames por segundo mostram a velocidade do sangue
juntamente com o0 agente de contraste nas veias sanguineas.

A injeccdo de contraste é feita por um cateter que ¢ inserido normalmente na regiao
pélvica através de uma pequena incisdo. De salientar que o contraste ¢ expelido
normalmente pelo organismo, devendo a quantidade ser controlada pelo médico, pois
existe um valor limite para cada doente, para que nao cause problemas nos rins ou até

levar a morte. [18]

2.3.1 Tipos de Angiografia

Existem diferentes tipos de angiografia (Figura 31), segundo 0 6rgdo que se pretende
examinar: Angiografia cerebral; Angiografia coronaria; Angiografia aos membros
externos (brago perna); Angiografia ao figado; Angiografia Renal; Angiografia
pulmunar; Angiografia as veias linfaticas; Angiografia aos ventriculos (esquerdo,

direito); Angiografiaa artéria aorta; Angiografia da retina;

Figura 31 — (direita) Angiografia digital a retina [16],; (esquerda) Angiografia

cerebral retina [17]
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2.3.2 Solugodes no Portfolio Siemens

AXIOM ArtisFA (Figura 32) ¢ ideal para o diagndstico vascular, ndo vascular. [14]

Figura 32 — AXIOM Artis FA [14]

2.3.3 Aplicagoes Clinicas

A Angiografia ¢ utilizada habitualmente em praticas clinicas para se fazer a
visualizagdo dos vasos sanguineo que através da injecgdo de uma substancia de
contraste e a utilizagao em simultaneo de radiagdo (raios x) é possivel que sejam

detectadas anomalias, como as estenoses e aneuri Smas.

Enfermeiras e médicos presentes durante todo o exame, inserem uma agulha fina,
apos anestesia local, numa das artérias da regido pélvica ¢ utilizado um fio para
direccionar um cateter sintético sob radiac¢do ao local desejado, um contraste a base de
iodo ¢ injectado via cateter para visualizar os vasos sanguineos dos orgdos em

separado. [18]

2.4 Ecografia

A ecografia ¢ um método de diagnostico, que utiliza ondas sonoras de alta-frequéncia
0s US (ultras sons), que estdo para além da audi¢do humana, para registar de forma
grafica os ecos produzidos pelos sons de alta-frequéncia ao serem reflectidos pelos

diferentes tipos de tecido.
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Este método de diagnostico, utiliza uma sonda propria que através da vibragao de
cristais emite ondas sonoras de altafrequéncia, captando de seguida os ecos
reflectidos pelos tecidos. Estes ecos sio prontamente convertidos em imagens uni e

bi-direccionais, por um sistema especifico. [22]

Esta técnica permite obter excelentes imagens de 6rgdos moles (figado, rins, etc) ou
que estdo cheios de fluidos, como por exemplo a placenta de uma gravida, ou entdo
inferir sobre a viabilidade da bomba cardiaca (figura 33), mas a sua eficacia no que
respeita a visualizagdo de orgdos cheios de ar (pulmdes, intestino) ou de 0Ssos é
reduzida.

Figura 33 — Imagem de uma Ecocardiograma [21]

Quando se emitem ondas sonoras directamente para 0 corpo, algumas Sio absorvidas
pel os tecidos enquanto outras sio reflectidas (ecos). A sonda do aparelho de ecografia

transmite ondas de ultrassons para 0 corpo, e depois recolhe o0s ecos reflectidos. A
sonda funciona entdo como um transdutor, ou seja, converte as ondas sonoras
reflectidas em impulsos eléctricos, que sdo entdo processados por um computador. O
resultado final vai ser umaimagem da area corporal em questdo, que ¢ mostrada num

~

ecra.

De modo a facilitar a transmissiao dos ultrassons ¢ aplicado sobre a pele da regido a
estudar um gel, umavez que atransmissio das ondas sonoras ¢ mais facil sobre meios

solidos ou liquidos do que no ar. [22]

A preparagao necessaria ¢ variavel em fung¢do da area do corpo que estd a ser
examinada. Assim, por exemplo, no caso de se pretender avaliar os 6rgaos abdominais
¢ frequente haver alguma restrigdo dietética, visando a diminuicdo dos gases

intestinals, enquanto que a preparagdo para uma ecografia pélvica implica,
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geralmente, aingestao prévia de varios copos de agua, de modo a que a bexiga fique
chela [22]

A ecografia ¢ um exame complementar que ¢ considerado indcuo, nao tendo

quai squer riscos conhecidos.

2.41 Solugdes no Portfolio Siemens

O sistema ACUSON Sequoia™ (Figura 34), possui a tecnologia Native TEQ™, que
assegura uma consistente qualidade de imagem enquanto reduz o workload do
operador. [14]

Figura 34 — ACUSON Sequoia 512 system [14]

2.4.2 Aplicagoes Clinicas

A ecografia pode contribuir como auxilio no diagnéstico médico ¢ veterinario, sendo
a sua aplicagdo mais ampla actualmente em seres humanos. Pode acompanhar durante
a gravidez o bebe desde os seus primordios ao nascimento, avaliando aspectos
morfologicos e também funcionais. Permite ainda a orientagdo de processos invasivos

mesmo antes do nascimento.

Sem duvida que a utilizagdo mais conhecida da ecografia ¢ a avaliagdo da evolugao do
feto durante a gravidez. Mas nao ¢ a unica, a ecografia tem outras indicagdes,
incluindo avaliagao da forma e tamanho dos 6rgdos abdominais e pélvicos, a detecgao
de calculos hiliares, a determinacdo da natureza solida ou liquida (quisto) de uma

massa. O ecocardiograma exame muito em voga nesta area, utiliza os US para
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diagnostico, permitindo avaliar as medidas e a mobilidade das paredes das diferentes
cavidades do coragao, as valvulas cardiacas e sua capacidade funcional, o fluxo do
sangue e a direc¢do desse fluxo, podendo também revelar anomalias congénitas da
bomba cardiaca, este ¢ um exame que se enquadra mais na area da imagem molecular

bem como estudo da viabilidade das paredes pulmonares.

O uso dos US em diagnostico interage e auxilia a todas as demais especialidades
médicas e cada vez mais se afirma como um dos pilares do diagndstico médico na

actuaidade. [22]

2.5 Ressonancia Magnética

A Ressonancia Magnética (RM), é uma técnica de diagnostico que utiliza um campo
magnético para produzir imagens das estruturas anatomicas existentes no interior do
corpo, sendo portanto diferente, das técnicas que utilizam radiagdo, como as técnicas

radiograficas (radiografias, TAC). [23]

A0 redizar-se este exame, 0S atomos existentes nas células sdo submetidos a um
campo magnético forte, o que faz com que os seus nucleos emitam sinais. Estes sinais,
principalmente, os emitidos pelos atomos de hidrogénio das moléculas de agua, Sio
detectados e analisados por um computador, que, com base nestas ateragdes ou

respostas ao campo magnético se obtém as imagens.

Na RM as imagens obtidas podem ser de cortes isolados de duas dimensdes, ou caso
hgja ainda um maior processamento dos dados, podem-se obter imagens

tridimensionais.

Dado que as moléculas de agua sdo especialmente sensiveis as for¢as do campo
magnético, a RM ¢ muito eficaz em mostrar as diferencas na quantidade de 4gua
existente nos diversos tecidos, 0 que é especialmente importante na deteccdo de
tumores ou outras anomalias nos tecidos moles do organismo, como ¢ o caso do

cérebro, medula, coracdo ou olho. [23]

A RM ¢ muito 1til na deteccdo de tumores malignos no cérebro, medula espinal,
pulmdes, figado, prostata e endométrio. Mas a sua utilidade nao se esgota aqui, ¢
também muito importante na avaliagdo de lesdes desportivas que afectem musculos,

ligamentos ou tenddes.
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Figura 35 — Exame de RM [14]

Durante o exame o doente deve permanecer deitado o mais imovel possivel numa
cama especial que desliza ao longo de uma abertura na unidade de RM. E um exame

indolor que tem uma duragio de aproximadamente 20 a 30 minutos. [23]

Uma vez que este exame (Figura 35) envolve a utilizagdo de um campo magnético,
capaz de mover objectos metalicos, ¢ necessario que 0 doente retire todos 0s objectos
desta natureza, como Sio pulseiras metalicas, relogios entre outros. Os utentes que
possuam aparelhos implantados, como um "pacemaker”, ou que tenham articulagoes
artificiais, placas ou parafusos metalicos, ndo podem realizar este exame. Também
tatuagens, cuja tinta contenha pigmentos metalicos, podem restringir a realizacao

deste exame.

A imagem por Ressonancia Magnética estuda a mini-magnetizacio do atomo de
hidrogénio, o qual contém apenas um protdo e apresenta por isso um pequeno
momento magnético. O contraste entre os diversos tecidos do corpo humano (normais
e patoldgicos) ¢ criado em fungdo do nimero de atomos de hidrogénio existentes num
determinado tecido e do meio onde se encontram. Sdo hoje muito distintas as
aplicagdes clinicas da Ressonancia Magnética destacando-Se entre as mals

importantes o estudo do cranio (Figura 36), coluna e do sistema muscul o-esquel ético.
[24]

Figura 36 — Imagem de uma RM feita ao encéfalo humano[25]
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2.5.1 Solucdes no Portfolio Siemens

O MAGNETOM Trio, A Tim System 3T (Figura 37) é um sistema que oferece, ta
como toda a linha MAGNETOM, uma maior automagdo ao workflow levando a um

aumento do troughput.

Figura 37 — MAGNETOM Trio, A Tim System 3T [14]

2.5.2 Aplicacoes Clinicas

As aplicagdes da Ressonancia Magnética sdo diversas, esta técnica ja demonstrou que
¢ de uma grande importancia no diagnostico em diversas partes do corpo. Os
principais tipos de diagnostico podem-se dividir consoante as diferentes regides

anatémicas do corpo.

Os exames de RM podem entao ser realizados a cabega, cérebro e pescogo (partes
moles), coluna vertebral, sistema musculo-esgquelético (ossos, musculos, tenddes,

estruturas articul ares), torax, cardio-vascular, glandulas mamarias e zona abdominal.

Os exames do joelho sio dos mais requisitados porque permitem explorar
directamente de uma forma totalmente nio invasiva as estruturas complexas desta
articulagao: meniscos, ligamentos, cartilagem articular, sinovial e as estruturas osseas.
Até ao aparecimento da Ressonancia Magnética o estudo do joelho era complexo,
implicando na esmagadora maioria dos casos 0 recurso a artrografia (injecgdo de um
produto de contraste dentro da articulagao), o que ndo sé ndo era totalmente isento de
riscos, como também ndo permitia a visualizagdo directa das estruturas meniSCO-
ligamentares. A leitura das radiografias era dificil exigindo experiéncia por parte do
observador, e comportava muitos casos de diagnosticos falsos positivos ¢ falsos
negativos. Assim, a Ressonancia Magnética veio modificar totalmente a estratégia de
estudo desta articulagao fornecendo informagdes ao cirurgido que lhe vieram permitir,

de forma fundamentada, a escolha da melhor opg¢ao terapéutica. [23]
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Anexo 3

Positron Emission Tomografy

Nesta secgdo, pretende-se de umaforma mais detalhada dar especia atengao a técnica

da PET, técnica que tém um especial interesse em um servigo de medicina nuclear.

Pretende-se assim de uma forma mais profunda abordar conceitos que no relatorio

estdo descritos de uma forma mais resumida.

Tabela 8 — Resumo dos radioligandos mais usados em PET e dos seus alvos biologicos

respectivamente
Funcgao Fisiologica Radiolingando Doencga ou Alvo
Hemodinimica
Fluxo Sanguineo Cis0;, H'™
Enfarte, Cancro
Volume Sanguineo Cis0. 'co
Perfusio BNH; Miocardio
Metabolismo
Glucose DG .
Cancro, Enfarte, doenga de Alzeimer’s, doenga de
Oxigénio 50, Huntington’s
Amino-Acidos [*'C] metionina Cancro
) [*C] palmiticacid, o
Acidos Gordos Miocardio

[*8F] 4cido fluoro-6-thia-heptadecanoico

Funcio do Receptor

Transportador Dopamina

[*'C] CFT, [**F] Fluoro-L-dopa

Receptor D1 — Dopamina

[C] -SCH 23390

Receptor D2 — Dopamina

[*'C] raclopride

Doenga de Parkinson, esquizofrenia,

5-HT (1A) — receptor [*C] WAY 100635 Esquizofrenia,
Receptor Benzodiazepina [*C] flumazenil Epilepsia
Receptor opidide (] diprenorphie, Dor

[*'C] carfentanil
Receptor estrogéneo 16 Alfa— [18F] fluoro-17beta-estradiol Cancro
Mecanismo Molecular
Potencial de proliferagao 3-deoxy-3-[®F]fluoro-thymidina
Sintese de DNA [*'C]thymidina

Cancro

Herpes (HSV 1-tk)

8-[**F]fluoroganciclovir, [*®F]acycloguanosine,

[**41FIAU
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A aguisicdo de dados é um compromisso entre as caracteristicas do tomografo, ¢ a
requisicio da aplicagdo bioldgica. A dose de radiagdo injectada e o tempo de
aquisicdo estdo muitas vezes limitados pelo sistema biologico. O método classico da
aquisicdo de dados ¢ 2-dimensdes, o que quer dizer que os dados sdo adquiridos em

um plano.

Os recentes desenvolvimentos tecnologicos do design dos detectores permitiram a
aquisi¢do de dados em 3-dimensdes, o que significa que a aquisi¢ao de dados pode ser

feitaem um sistema de vectores x,y,z.

A aguisicio de dados tridimensional aumenta a sensibilidade, mas também a
dispersio interna e as coincidéncias aleatorias serdo bem maiores dOo que em
aquisi¢oes a 2-dimensdes. Os factores técnicos adicionais que afectam a aquisi¢do de
dados e a qualidade final da imagem sio a amostra, o ruido estatistico, dispersdo e

atenuacao.

Os fotdes criados pela aniquilagdo perdem energia quando passam através do tecido
dependendo da espessura e densidade do tecido. Especialmente se os tecidos
circundantes tém estruturas dsseas assimétricas, a correc¢do da atenuacdo é necessaria

para obter a actividade da distribuigao.

Medida para a correcgdo da atenuacgdo pode ser feita de duas maneiras. O método
mais exacto para se efectuar esta correc¢do deve executar uma imagem separada para
a transmissio e corrigir os sinogramas com os dados da transmissdo. Isto ¢ feito na

maioria dos scanners comerciais usando fontes rotativas lineares ou pontuais.

O outro método ¢ usar uma aproximagdo matematica baseada na determinagdo do

comprimento do acance do fotao dentro dos contornos da superficie.
Em sistemas hibridos PET-CT atransmissio da imagem ¢ conduzido pelo CT.

Independentemente da modalidade da aquisi¢ao de dados de (2 ou 3-dimensional), a
reconstrugdo ¢ feita frequentemente no modo de 2-dimensdes para a obtengdo do
plano coronal, transversal ou sagital, com uma variedade das espessura dos cortes

dependendo da contagem estatistica de distribui¢ao e de questdes biologicas.

Para a reconstrugdo de uma série de dados a 2-dimensdes apds uma aquisigdo 3-

dimensiona ¢ preciso executar um rebinning nos sinogramas. Os sinogramas sao
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corrigidos para atenuagdo, dispersao e uniformidade antes da reconstrugdo das
imagens. Também as correcgdes para o tempo de aquisi¢do, decaimento e
radioactividade injectada podem ser incluidas as correcgdes antes de se aplicarem o0s

algoritmos de reconstrucao.

Os agoritmos de reconstrucao foram desenvolvidos para uma aproximagio a 2 e 3
dimensdes. O algoritmo mais usado ¢ o filtro backprojection. A convulsio do filtro

backprojection, pode ser usada para reconstruir uma Série de dados a 2 dimensdes
(figura 38)

Sinogram PET image of the resclution phantom

Figura 38 — Aquisi¢do de dados inclui a informacgdo da localizac¢do da origem da fotoemissdo (x,y,z),

tempo e intensidade

A resolugio obtida pela aplicagdo do filtro backprojection, ou naconvulsio do mesmo
¢ afectada maioritariamente pela seleccdo da func¢do do filtro e o seu valor de cut-off,

gue depende do nivel de ruido dos dados.

Também as diversas técnicas iterativas aritméticas de reconstrug¢do estdo disponiveis
para analise de dados 2 e 3D incluindo o algoritmo basico OSEM (ordered-subsets
expectation-maximization), o WA-OSEM, e o algoritmo que usa transformadas de
fourier FORE. A seleccdo da reconstrugdo do algoritmo depende fundamentalmente

daaplicagdo bioldgica que se pretende.

Desde que 0s parametros quantitativos do metabolismo ou a fungdo dos receptores ¢é
reguerida normalmente para o 6rgio ou tecido, um bom contraste ¢ fundamental para
esbogar as fronteiras dos diferentes tecidos. Com as técnicas multimodais de obtencao
de imagem molecular, é possivel a fusdo de imagens PET com imagens anatomicas de
ressonancia magnética para a obten¢do das fronteiras anatomicas necessarias. Um

namero de diferentes modelos bioldgicos foram desenvolvidos para a quantificagao de
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estudos de imagem PET de modo que os resultados finais pudessem expressar a

fungao bioldgica em unidades métricas.

Ha geralmente uns modelos aprovados para quantificar o sistema hemodinamico, o

metabolismo da glucose entre outros.
Resolucio Temporal

A resolugdo temporal na imagem PET, depende da largura da janela de coincidéncia
e da sensibilidade do sistema. A menor largura da janela de coincidéncia ¢é 2ns, mas a

mais usada ¢ a 6ns.

3.1 Aplicagodes Clinicas

A variedade de aplicagdes biologicas da PET ¢é baseada na sensibilidade superiror da
deteccdo de radioactividade. As aplicagdes Obvias Sio estudos dos mecanismos
funcionais, onde uma quantidade de um biomarcador ¢ introduzido no sistema sem
gue possa dterar o ambiente fisiologico. As aplicagdes biologicas desenvolveram-se
conjuntamente com a evolugdo dos radiofarmacos, especialmente com o
desenvolvimento da sintese quimica. Carbono-11 e o fluor-18 sio os radioisotopos
mais usados nas aplicagoes clinicas usandos sistemas PET. Recentemente, esta a
tentar-se desenvolver técnicas de biomarcagdo para péptidos usando o cobre-64
(t,2=12.8h) e 0 iodo-124 (t,,=4,2 dias). O radiofarmacos que tem um uso mais comum
bem como a sua aplicagédo alvo estao sumariados natabela 8.

3.1.1 Sistema Hemodinamico

Deteccdo de mudangas hemodinamicas no fluxo de sangue no cérebro foi uma das
primeiras aplicagdes técnicas da PET. Estas técnicas foram usadas em estudos
intensivos para localizagdo de acidentes cérebrovasculares. Recentemente, as técnicas
de ressonancia magnética superam muitas destas aplicagdes. Quando é necessaria
informagdo separada de fluxo sanguineo, mudangas de volume sanguineo e o possivel
consumo de oxigénio, apenas os sistemas PET podem fornecer todos esses aspectos

hemodinamicos
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Estudos de activagiao: Estudos feitos na PET, tém sido amplamente usados para
avaliagdo das mudangas hemodinamicas induzindo simula¢des para avaliar a
activagdo ¢ a conectividade nos diferentes circuitos cerebrais. Estas simulagdes podem
ser introduzidas na plenitude de todos os sentidos, mas a técnica mais usada é a

simulagdo visual combinada com diferentes tarefas.

Enfarte: Os estudos das mudangas hemodinamicas no coragdo realizadas em sistemas
PET, sio muitas vezes combinados com estudos da utilizacdo da glucose para obter
informagdo clinica relevante, especialmente ver a diferenciacdo dos tecidos que

sofreram de enfarte e isquemia (figura 39).

Se apenas se fizessem estudos de fluxo sanguineo, seria necessario repetir o estudo
durante o tempo de descanso e uma actividade fisica ou entdo combinar um estudo de
fluxo sanguineo com a avaliagdo do movimento da parede do vaso de modo a

diferenciar as areas viaveis de tecido das areas ndo viaveis.

Deteccao de Tumores: A maioria de tecidos do tumorais tem uma taxa de crescimento
elevada, requerendo uma criagdo de energia muito grande e uma necessidade de
aumento do fluxo sanguineo. O fluxo sanguineo ¢ um indicador sensivel da mudanga
das requisi¢des hemodinamicas. Os estudos PET de fluxo e volume sanguineo de
tumores, tém sido usados como indicadores da eficacia do tratamento com agentes

antiangiogénicos.

Blood flow Glucose metabolism
13NH3 [18FIFDG

e ©

Figura 39 — Estudo PET do fluxo sanguineo usando >’NH; como radiomarcador, e estudo do

metabolismo da glicose usando [ SF1 FDG como marcador

3.1.2 Imagem do Metabolismo

A disponibilidade de fluor-18 acoplado ao 2-fluoro-2-deoxy-D-glucose ([**F]FDG )
destacou significativamente os resultados dos estudos da PET, baseado no
metabolismo da glucose bem como o desenvolvimento da instrumentagio atingiu-se
um conceito FDG-PET. A aplicagdo mais importante do FDG-PET ¢é o estudo de
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tumores, especialmente em imagens de corpo inteiro de forma a poder localizar
tumores primarios e as suas metastases. Glicose ¢ a principal fonte de energia no
cérebro. Consequentemente todas as mudangas na funcionalidade cerebral criam
algumas mudangas no metabolismo regional da glicose. A taxa metabolica da glicose
pode ser usada como um indicador de tumores malignos cerebrais mas também como
um indicador de um futuro prognostico para uma terapia. O uso do [**F] FDG, torna
possivel obter informagao preciosa de todos os processos biologicos excepto daqueles

gue sio baseados nos mecanismos de reconhecimento de receptores especificos.

3.1.3 Imagem da Fun¢ao de um Receptor

A imagem da funcao de um receptor tem especial importancia uma vez que se podem
compreender os mecanismos patofisiologicos subjacentes em diversas desordens
neurologicas. Ha diversos ligandos especificos sob investigagdo por exemplo a fungdo

dos receptores dopaminérgica e Serotonérgica (tabela §8).

Os estudos PET da fungdo do ligando dopaminérgica permitiram um diagnostico em
estadios primarios da doenga de Parkinson’s bem como o desenvolvimento de um
teste terapéutico para reparagao das funcoes.

J4

A accao dopaminérgica cerebral ¢ afectada por desordens neurodegenerativas,
esguizofrenia, uso de farmacos (figura 40), condigdes psicologicas anormais como

raiva, ansiedade e hiperactividade.

A imagem da PET ¢ usada para avaliar a interac¢do cinética do farmaco-receptor e
para determinar em vivo 0 nivel de expressdo dos receptores em tumores sem a

necessidade de uma biopsia sobretudo na ajuda da selec¢do de uma terapia apropriada.

3> % 4

Coronal Sagittal

Figura 40 — (esquerda) Distribuicio de ["'C]CFT no cérebro de um primata; (direita) Distribui¢cdo do
[ C] raclopride no cérebro de um rato antes e 24horas depois do cessamento da administra¢io de

cocaina.
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3.1.4 Imagem dos Mecanismos Moleculares

Na imagem molecular os compostos marcados com ®F com actividade especifica
elevada tem um papel central, desde os processos bioldgicos a incorporagio de
ligandos nas células até aos genes. Por exemplo 18F ¢ usado para fazer a marcacdo da
acicloguanosina e compostos analogos para obtengdo de imagens do virus do herpes ¢
também para seguir a melhor terapia genética (figura 41). Também a producio de ‘°F
marcado com 3-desoxy-3-fluorotimidina (FLT) ¢é usada para obter imagens do
potencial de proliferacdo nas células. A sintese de ADN pode ser observada por
imagens usando o 'C como marcador da timidina. Todos estes estudos PET, podem

ser usados para avaliar as respostas celulares numa eventua terapia quimica.

[18FJFHBG
-imaging of .
tk expression \ Tumor treated

with virus
expressing

Tumor without
virus treatment

-imaging of
glucose
metabolism

Left

Transverse Axial

Figura 41 — Imagem de um rato que tem celulas tumorais MC26 no lado direito e esquerdo. O tumor

do lado direito foi-lhe administrado o virus HSV-1 tk

3.1.5 Desenvolvimento e monitorizagcao de Farmacos:

A PET ¢ uma ferramenta poderosa na descoberta e no desenvolvimento de farmacos.
Este sistema pode avaliar de uma forma ndo invasiva a biodistribuigdo e a acgdo de
um farmaco ao nivel molecular. Os emissores de positrdes vao se ligar aos farmacos
gue se pretendem monitorizar usando ligandos marcados radioactivamente. Hoje em
dia pode-se afirmar que a substituigdo de um atomo estavel por um radiois6topo do
mesmo elemento nao afecta as propriedades fisico-quimicas, farmaco-cinéticas e
biologicas do farmaco. Estudos preliminares indicam que as imagens dinamicas PET,
pode ser uma técnica valida para definir o tempo de percurso do uptake € a retencao
do farmaco anticancerigeno radiomarcado em tumores e tecidos celulares

circundantes normais.
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Estes tipos de farmacos sdo delineados para inibir os processos chave iniciais e
progressio de um tumor: angiogénese, proliferagdo, apoptose, invasio e metastase, ¢ a
transdugdo de sinal Sdo os processos responsaveis que fazem a modulacdo destes
processos. A maior parte destes farmacos sio inibidores celulares ou intracelulares de
enzimas que transmitem sinais dos receptores até ao nucleo. A PET pode avaliar os
efeitos dos farmacos em pequenos alvos, e marcar ligandos de pequenas dimensoes

(nano ou picomoles), 0s que sgjam necessarios na monitorizagdo do farmaco.

Em processos clinicos a PET emprega o seu poder em estudos de tumores. Embora
nestes estudos, sgja apenas utilizado uma frac¢do das possibilidades que pode ser
obtidas nas imagens moleculares PET. No futuro um dos principais desafios da
imagem PET ¢ o desenvolvimento de farmacos com base nos diferentes mecanismos
biologicos e funcionais. Os novos farmacos e ligandos podem ser usados em humanos
e promover diagndsticos mais prematuramente bem como o seguimento € a
progressio da terapia. O maior desafio ¢ desenvolver radioisdtopos para a
investigacao “in-vivo” dos diferentes receptores e fungdes enzimaticas. Por exemplo o
aminoacido, glutamato ¢ um mediador da maioria das transmissdes sinapticas
excitatorias no cérebro e o sistema glutamatérgico esta envolvido em diversos
processos como epilepsia, isquemia, doencas cerebrais, dor, aprendizagem entre
outros. Entretanto hoje em dia ndo existe nenhum ligando radioactivo que possa
marcar in-vivo 0 receptor do glutamato, e portanto ¢ ainda impossivel fazerem-se
estudos PET (figura 42).

A potencial aplicagao da imagem obtida por sistemas PET no desenvolvimento de
farmacos comegou a ser desenvolvida e os sucessos primarios destas aproximagoes
S3o a evidéncia do poder que futuramente a imagem obtida em sistemas PET pode

oferecer.

Figura 42 — Imagens PET do plano coronal da acumulagdo do receptor (mGIluR5) marcado com

["'CIMPEPy num cérebro normal de um primata
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Anexo 4 Directivas EURATOM

Nesta secgdo estdo resumidos alguns pontos da Directiva 96/29 EURATOM, bem
como da Directiva 97/43 EURATOM, que Sio directivas regulamentares de protecgao

contra a radiagdo ionizante criadas pela autoridade Europeia competente a

EURATOM.

4.1 Council Directive 96/29 EURATOM

Esta directiva aplica-se a todos os casos em que hagja risco de exposi¢ao a radiagdo
ionizante de fonte natural ou artificial quando se manipulam radionuclideos. Todas a
praticas tém de ser devidamente justificadas e optimizadas, sendo que as doses
utilizadas nao podem ultrapassar os limites (artigo 6), ou seja, aplica-se sempre 0

principio ALARA acronimo de “as low as (is) reasonably achievable”.

A directiva 96/29 EURATOM que se aplica as praticas de medicina nuclear tem cinco
pontos fundamentais:
1. Limites de dose para os trabal hadores expostos;
2. Redefini¢ao de areas controladas e supervisionadas;
3. Protecgdo do publico em geral e doentes que foram submetidos a exames no
servigo de medicinanuclear e principa mente sujeitos a radioterapia;

4. Desperdicios radioactivos de Medicina Nuclear;

1) Limites de dose para os trabalhadores expostos

1. O limite de dose efectiva para os trabal hadores expostos ¢ fixado em 100 mSv por
um periodo de cinco anos consecutivos, na condicdo de esse valor ndo ultrapassar

uma dose efectiva maxima de 50 mSv em cada ano.
2. Sem prejuizo do ponto anterior:
a) O limite de dose equivalente para o cristalino é fixado em 150 mSv por ano;

b) O limite de dose equivalente para a pele ¢ fixado em 500 mSv por ano. Este limite

aplica-se a dose média numa superficie de 1 cm?, independentemente da area exposta;
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¢) O limite de dose equivalente para as maos, antebragos, pés e tornozelos ¢ fixado em

500 mSv por ano.

Ha sempre dentro de um servigo de medicina nuclear um cuidado especial com o staff

clinico feminino, especialmente durante a gravidez e aamamentacio.

Desde que uma mulher gravida informe a empresa, nos termos da legislagdo e/ou
pratica nacional, deverd ser concedida ao nascituro uma protec¢do equivalente a
dispensada a qualquer membro do publico em geral. A situagdo da mulher gravida no
meio profissional deve ser, por conseguinte, de molde a que a dose equivaente
recebida pela crianga em gestagao seja reduzida quanto possivel e a tornar improvavel

gue tal dose exceda 1 mSv durante o resto do periodo de gravidez.

Logo que informe a o seu superior acerca do seu estado, a mulher lactante nao
desempenhara fungdes que envolvam um risco significativo de contaminagdo

radioactiva do organismo.

2) Redefinicao de areas controladas e supervisionadas

A nova defini¢ao é vaga sobre as areas controladas. Antes era de 3/10 do limite de
dose para os funcionarios, mas tem em atengao zonas com risco de contaminagdo que
devem ser delimitadas e 0 acesso restringido ao pessoal autorizado que teve formagao

em praticas de protec¢do contra radiagao ionizante.

O artigo 21 desta directiva classifica os trabahadores expostos a radiagdo em duas

categorias.

a) Categoria A: 0s trabalhadores expostos susceptiveis de receber uma dose efectiva
superior a6 mSv por ano ou uma dose equivaente superior atrés décimos dos limites
de dose fixados no ponto anterior para o cristalino, a pele e as extremidades dos

membros;

b) Categoria B: os trabalhadores expostos nao classificados como trabalhadores
expostos da categoria A.

3) Protec¢ao do publico em geral dos doentes que foram submetidos a exames

de Medicina Nuclear e principalmente a radioterapia
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O limite de dose efectiva ¢ fixado em 1 mSv por ano. No entanto, em circunstancias
especials, pode ser autorizado um valor mais elevado de dose efectiva num mesmo
ano, desde gque a dose média ao longo de cinco anos consecutivos ndo exceda 1 mSv

por ano.
Sem prejuizo do paragrafo anterior:
a) O limite de dose equivalente para o cristalino é fixado em 15 mSv por ano;

b) O limite de dose equivalente para a pele ¢ fixado em 50 mSv por ano. Este limite
aplicase a dose média numa superficie de 1 cm? de pele, independentemente da

superficie exposta.

4) Desperdicios radioactivos resultantes das praticas de medicina nuclear

A remogao de lixo e reciclagem de substancias radioactivas exige uma autorizagao
especia, dado que a descarga de efluentes radioactivos é considerada como potencial

risco para a popul agio.

A directiva 96/29 EURATOM refere-se também a proteccdo dos trabalhadores e
publico das fontes de radiagdo terrestres, bem como a protec¢do para os pilotos e
hospedeiras da radiagdo cosmica. No entanto, estes Sio pontos que ndo irdo ser
tomados em conta, visto que nada tém aver com o workflow clinico de um servigo de

medicina nuclear.

4.2 Council Directive 97/43 EURATOM

Estadirectivafoi criada a 30 de Julho de 1997 pelaa EURATOM e visa 0 decreto de
normas relativas a protec¢do da satde das pessoas contra os perigos resultantes de
radiagdes ionizantes em exposi¢des radioldgicas por praticas médicas, revogando

assim a Directiva 84/466/Euratom.

Estadirectiva centra-se em 5 pontos capitais, que Sio:
1. Fim eabrangéncias da directiva;
2. Justificagao dos exames de Medicina Nuclear;
3. Optimizagdo dos exames de Medicina Nuclear;
4. Responsabilidades do staff clinico;
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5. Desenvolvimento de técnicas e controlo de qualidade;

1) Fim e abrangéncia da directiva

A presente directiva é aplicavel as seguintes exposi¢des radiologicas médicas:
a) Exposi¢ao de pacientes no contexto de um diagnostico ou tratamento médico;
b) Exposi¢ao de pessoas no contexto da medicina ocupacional,

¢) Exposi¢ao de pessoas no contexto de programas de rastreio médico;

d) Exposi¢dao de pessoas saudaveis ou de pacientes que participam voluntariamente

em programas de Investigacao médica ou biomédica, de diagnodstico ou terapéutica;
€) Exposi¢ao de pessoas no contexto de procedimentos médico-legais.

A presente directiva ¢ igualmente aplicavel a exposi¢do de pessoas que ajudam,
conscientemente e de livre vontade (fora do contexto da sua actividade profissional),

No apoio e conforto as pessoas sujeitas a exposi¢oes radiologicas médicas.

2) Justificacdo dos exames de Medicina Nuclear

A exposi¢do a radiagdo ionizante em praticas médicas deve apresentar um beneficio
real satisfatorio, tendo em conta 0s beneficios em matéria de diagnostico ou
terapéutica que dela decorram, incluindo os beneficios directos para a satide de um
doente bem como os beneficios para a sociedade, em comparagdo com o dano que
€ssas exposi¢oes possam causar, tendo em conta a eficacia, os beneficios e os riscos
das técnicas alternativas disponiveis com o mesmo objectivo mas que envolvam

menos ou nenhuma exposi¢ao as radiagdes ionizantes, nomeadamente:

a) Todos os novos tipos de praticas que envolvam exposigoes radiologicas médicas

serdo previamente justificados antes de serem geral mente adoptados;

Os tipos existentes de praticas que envolvam exposi¢des radioldgicas médicas podem
ser revistos sempre que se adquiram novos dados significativos acerca da sua eficacia

ou das suas consequéncias;

b) Todas as exposi¢des individuais para fins médicos devem ser justificadas
previamente, tendo em conta 0s objectivos especificos da exposigdo e as

caracteristicas do individuo envolvido;
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O médico responsavel pela prescricdo e o médico responsavel pela realizacdo devem
procurar, tal como especificado pelos Estados-membros, e sempre que possivel, obter
informagdes sobre diagnosticos anteriores ou registos médicos relevantes para a

exposi¢ao prevista e considerar estes dados, a fim de evitar expoSi¢oes desnecessarias;

C) As exposi¢des radiologicas médicas efectuadas para fins de investigagdo médica e
biomédica devem ser analisadas por um comité de ética, instituido segundo as

formalidades nacionais e/ou pelas autoridades competentes,

d) Deve prestar-se uma atengao especial a justificagdo das exposi¢oes radioldgicas
médicas que ndo tragam qualquer beneficio directo para a saude da pessoa a elas

sujeita, especialmente as exposi¢des por motivos médico-legais;

A exposi¢ao referida do doente deve apresentar beneficios reais suficientes, tendo
também em conta os beneficios directos para a saide de um paciente, 0S beneficios

para osindividuos e o prejuizo que podem causar.

Se uma exposi¢ao nao puder ser justificada, devera ser proibida.

3) Optimizacao dos exames de Medicina Nuclear

Em todos os exames, sem excepgio, dentro de um servigo de medicina nuclear, deve
ser respeitado o principio ALARA. Todas as doses a que um doente sera sujeito num
exame clinico devera ser mantido o mais baixo possivel, de modo a nao poder
prejudicar a informagao do diagnostico, tendo em conta os factores econdmicos e
sociais.

Este conceito ¢ um conceito muito dificil de por em pratica, uma vez que O risco das
doses relativamente baixas dos exames de Medicina Nuclear nao estd devidamente
estabelecido. Além disso, diagnéstico e terapéutica para um determinado doente

combinam diferentes riscos em cada procedimento.

No caso dos pacientes que aceitem voluntariamente submeter-se a uma pratica
experimental de diagnostico ou terapéutica e que Se espera obtenham desta pratica um
beneficio terapéutico ou diagnostico, o médico e/ou o médico responsavel pela

prescrigdo devem fixar os niveis-alvo de dose individuais.

O procedimento de optimizagao deve incluir a selec¢do do equipamento, a correcta

producao de informagdes adequadas sobre o diagnostico ou os resultados terapéuticos
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bem como sobre os aspectos praticos, a garantia de qualidade incluindo o controlo de
qualidade e a avaliagao das doses dos pacientes ou das actividades administradas,

tendo em conta factores econdmicos e sociais.

4) Responsabilidades do staff clinico

O médico responsavel pela prescricdo e o médico responsavel pela realizagdo de

exames de medicina nuclear Sio responsaveis pela justificacao deste.

O médico especialista em medicina nuclear ¢ responsavel pela optimizagiao do
principio ALARA. Este recurso ¢é o principal responsavel por implementar
procedimentos de avaliagao de qualidade com as directrizes de cada equipamento para
0 respectivo exame, tendo, também, segundo esta directiva, 0 envolvimento de um

Fisico neste processo.

5) Principio da potencial exposicao

As técnicas e programas de controlo de qualidade tém de ser escrupulosamente
aplicadas para evitar potenciais exposi¢des, nomeadamente aquelas que estdo

directamente rel acionadas com ama conduta técnica, erro humano ou instrumental.

Deve ser dada especial atengido a mulheres gravidas e fetos no processo da exposigao

a radiagdo ionizante.

Em conclusio, pode afirmar-se, que a Directiva 97/43 EURATOM ¢ mais explicita
gue a anterior directiva (Directiva 84/466 EURATOM), deixando claro que os exames
efectuados devem ser devidamente redizados e justificados, sendo o controlo de
gualidade no servigo muito importante para evitar exposi¢oes radioactivas acidentais,
e alerta que ha outros riscos além da exposicdo a radiagdo, como é o exemplo do uso

de derivados do sangue como ¢ o exemplo da albumina.
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