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INFORMACION GENERAL

El propdsito de este documento es identificar los componentes criticos
para la obtenciéon de imdagenes con tecnecio-99m pirofosfato (99mTc-PYP)

en la evaluacion de la amiloidosis cardiaca por transtirretina (ATTR).

ANTECEDENTES

« Lo mayoria de las personas que padecen amiloidosis cardiaca tiene
depdsitos de amiloide en el miocardio formados por proteinas mal
plegadas de cadenas ligeras (AL) o de transtirretina (TTR). El diagndstico
de amiloidosis y la diferenciacion entre los distintos tipos es importante
con fines de prondstico, ferapia y asesoramiento genético.

o La amiloidosis cardiaca por TIR (ATTR), objetivo de este documento,
constituye una causa sub-diagnosticada de insuficiencia cardiaca.

o Elamiloide derivado de TIR en estado natural da lugar a una
cardiomiopatia restrictiva, que en la mayoria de los casos se presenta
en hombres a partir de la séptima década de la vida aunque
ocasionalmente se ve en personas mds jovenes alrededor de los
60 anos. Aunque por datos de autopsia en casi 1 de cada 4 hombres
mayores de 80 anos se encuentra algdn depdsito de amiloide derivado
de TIR en el miocardio, se desconoce la importancia clinica de un
grado leve de depdsito; por lo general, las manifestaciones clinicas de
falla cardiaca ocurren una vez gue se haya acumulado suficiente
amiloide para causar engrosamiento significativo de la pared del
ventriculo izquierdo (1).

o Entre 3%y 4% de estadounidenses afroamericanos poseen una
mutacién heredada comudn del gen de la TIR (Val122lle) que produce
una cardiomiopatia restrictiva en una minoria, pudiendo contribuir al
desarrollo de insuficiencia cardiaca (1).
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La amiloidosis cardiaca debe ser sospechada en personas con
insuficiencia cardiaca y ventriculos engrosados con disfuncion diastélica
de grado 2 o mayor en un ecocardiograma, o por hallazgos fipicos en
resonancia magnética cardiaca (RMC) (infensificacion difusa tardia del
gadoalinio, tiempos de relajacion por expansidon de volumen extracelular
o caracteristicos de T-1); el diagnoéstico se confirma por medio de una
biopsia endomiocdrdica vy la fipificacion de fibras de amiloide, segun
sea necesario.

Diversos estudios confirman la alta sensibilidad y especificidad de la
gammagrafia ésea con PMTc (P9MTc-3,3-difosfono-1,2- dcido
propanodicarboxilico (DPD) o PYP) (2, 3) para la ATTR; estudios recientes
destacan el valor del DPD y del PYP en la diferenciacion entre la ATIR y
la AL (4).

Una clara ventaja de las imagenes con *MTc-PYP, incluso cuando la
ecocardiografia y la RMC son diagnosticadas para amiloidosis
cardiaca, es su capacidad de identificar la de tipo ATIR con gran
especificidad de manera no invasiva y con ello guiar el manejo del
paciente ().

SELECCION DE PACIENTES

Personas con insuficiencia cardiaca y aumento del grosor de la pared
del ventriculo izquierdo, de causa no explicada

Estadounidenses afroamericanos de mds de 60 anos con insuficiencia
cardiaca, de causa no explicada, o con aumento del grosor de la
pared ventricular izquierda (>12 mm).

Personas mayores de 60 anos con insuficiencia cardiaca de causa no
explicada, con fraccién de eyeccion preservada.

Pacientes (especialmente hombres mayores) con neuropatia, sindrome
del tdnel carpiano bilateral o arritmias auriculares de causa no
explicada, en ausencia de factores habituales de riesgo y con
signos/sinfomas de insuficiencia cardiaca.

Evaluacion de afectacion cardiaca en personas con amiloidosis
hereditaria conocida o sospechada.

Diagnéstico de ATIR en personas con RMC o ecocardiografia
compatible con amiloidosis cardiaca.

Pacientes con sospecha de amiloidosis cardiaca ATIR y
contraindicaciones para RMC, como insuficiencia renal o presencia de
dispositivo cardiaco implantable (5).
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COMO OBTENER EL RADIOTRAZADOR

El 9"Tc-PYP puede encontrarse facilmente en el mercado
radiofarmacéutico como dosis unitarias o como kits para su
preparacion.

Los kits, que contienen de 5 a 30 viales de un solo uso se encuentran
ampliamente disponibles comercialmente. Cada vial de 10 ml contiene
11,9 mg de pirofosfato de sodio, 3,2 mg de cloruro de estano y 4,4 mg
de estano total. Este kit estd aprobado para la adquisicion de
imdagenes 6seas, cardiacas (para detecciéon de infarto de miocardio) y
de pool sanguineo (ventriculografia radioisotépica, deteccion de
hemorragia digestiva) (para informarse sobre detalles de la
preparacion del “MTc-PYP, consulte el prospecto en el empaque
comercial).

Usando 15 mCi de #™Tc-PYP, la dosis efectiva total para cuerpo entero
se estima en 3,2 mSv.

El 9"Tc-DPD no estd disponible para uso clinico en los Estados Unidos.
Aungue no existen grandes estudios que comparen directamente los
dos agentes, los principios indicados en este documento se aplican de
manera similar para iméagenes con “MTc-DPD y “™MTc-PYP.

PREPARACION PARA EL ESTUDIO

No se necesita preparacion especifica para el estudio.

PROCEDIMIENTO PARA LA ADQUISICION DE
IMAGENES

En la Tabla 1 se muestra el procedimiento comunmente utilizado para la

adquisicion de imagenes con “MTc-PYP. Cada centro individual puede

modiificar este protocolo segun las caracteristicas del equipo disponible

y la experiencia local.

Se obtienen imagenes planares y SPECT cardiacas o de térax una hora

después de haberse inyectado el "Tc-PYP, usando los pardmetros

indicados en la Tabla 1. Si se observa actividad persistente en el pool

sanguineo (por ejemplo, en caso de insuficiencia renal), se recomienda

obtener imagenes tardias a las 3 horas.

La adquisicion de imagenes planares es rapida, sencilla de ejecutar y Ufil

para la interpretacion visual y cuantificacion del grado de captacion

miocdrdica mediante el indice corazén / pulmdn o comparando con la

captacién costal (consulte la seccidn Interpretacion de Imagenes).

La adquisicion de imagenes SPECT puede resultar Ufil para:

1. evitar la superposicion con la captacién dseaq;

2. distinguir la actividad en el pool sanguineo de la actividad
miocardica (3);

3. evaluar la distribucion miocdrdica de PMTc-PYP en personas con
imagenes planares positivas;
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4. identificar la captacion de “MTc-PYP en el fabique interventricular
(que comunmente se ve afectado en la amiloidosis), y

5. cuantificar el grado de captacion miocdrdica mediante una
comparacion con la captaciéon en costillas.

« La adquisicién de imagenes adicionales planares de cuerpo entero
puede resultar Util para identificar la captacion de *"Tc-PYP en la
cintura escapular (hombros) y pelviana (caderas) como signo especifico
de ATIR sistémica (6). pero se debe considerar como opcional luego de
las imagenes estandar centradas en el area cardiaca, segun la
experiencia de cada laboratorio.

« Elvalor clinico de las imagenes obtenidas mediante las nuevas cdmaras
SPECT dedicadas para cardiologia necesita validacion adicional,
debido a la limitada visualizacién de la captacion ésea y pulmonar de

?mTc-PYP con esos sistemas (vea las imagenes en la seccién
Interpretacion).
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Tabla 1. Pardmetros de adquisicidn de imagenes cardiacas con

mTc-PYP

Procedimiento
Preparacion del paciente

Pardmetros \

No se necesita preparacion especifica.
No es necesario ayunar.

Exploracion

Estudio en reposo

Dosis de P"Tc-PYP

10 a 20 mCi por via infravenosa.

Tiempo entre la inyeccién y la adquisicion

Recomendado: SPECT y planares,
1 h post-inyeccion.
Opcional: SPECT y planares a las 3 horas

Parédmetros de adquisicion

Campo visual

Recomendado: Térax. Opcional:
Planares de cuerpo entero.

Tipo de imagen

Recomendado: SPECT y planares de
torax.

Posicion

Supina.

Ventana de energia

140 keV, 15-20 %.

Colimadores

De baja energiaq, alta resolucion.

Matriz

Planar; 256 x 256; por lo menos 64 x 64.
SPECT: 128 x 128; por o menos 64 x 64.

Tamano de pixel

De 3,5a06,5mm

Parémetros especificos para la obtencién de imagenes planares

NUmero de vistas*

Anterior, oblicua anterior izquierda y
lateral.

Configuraciéon del detector 90 grados.
Duracion de la imagen (en base a total 750.000 cuentas.
de cuentaqs)

Amplificacion 1,46

Parédmetros especificos para la obtencién de imadgenes SPECT

Rango angular

Recomendado: 180 grados.
Opcional: 360 grados.

Configuracion del detector

Recomendado: 90 grados.
Opcional: 180 grados.

Sincronizaciéon ECG

Apagado; captura de imagenes sin
sincronizacion.

NUmero de vistas/detector 40
Tiempo por parada 20 segundos.
Amplificaciéon (zoom) 1,0

*Las vistas anterior y lateral pueden obtenerse al mismo fiempo usando una configuracion de detector de
90 grados; las vistas laterales planares o las imagenes SPECT pueden ayudar a separar la captacion

esternal de la captacién en el miocardio.
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INTERPRETACION DE LAS IMAGENES

o Lasimagenes planares anteriores y laterales, asi como las imagenes
SPECT de proyeccion rotatfiva y las imagenes SPECT reconstruidas se
revisan en forma est@ndar usando un soffware comercial.

. Los patrones de captacion miocdrdica de "Tc-PYP se clasifican en
categorias: ausente, focal, difuso, o mixto focal y difuso.

« Cuando existe captacién miocdrdica visualmente presente en las
imagenes SPECT, un indice H/CL =1,5 a la hora se clasifica como positivo
y si es <1,5, como negativo para ATIR (4).

Cuanfificacion de la caprfacion miocardica de #mTc-PYP
Hay dos enfoques para la cuantificacion:

1. Indice de captacién cuantitativa miocardio / pulmén contralateral a
la hora.

« Se dibuja una region de interés (ROI) circular sobre el corazén en las
imagenes planares, la cual se reproduce en espejo sobre el hemitdrax
contralateral para tener en cuenta la actividad de fondo y la
superposicion de la parrilla costal (vea la Figura 1).

o Encada ROl se registra el conteo medio y absoluto. Se define el
indice corazéon / pulmon contralateral (H/CL) como la relacion entre
el conteo medio del ROI del corazdn y el conteo medio del ROl en el
hemitérax contralateral.

« Cuando existe captacién miocdrdica visualmente presente en las
imagenes SPECT tomadas a una hora, un indice H/CL >1,5 se
clasifica como positivo y uno <1,5 como negativo para ATIR (4).

2. Semi-cuantificacién: comparacién visual con la captacién ésea
(costillas) a las 3 horas.

La captacién cardiaca de “MTc-PYP se evalda usando un método de
puntuacion visual semi-cuantitativo en relacion con la captacion ésea
(costillas) (Tabla 2 y Figura 2). Segun resulfados publicados, las
puntuaciones visuales mayores o iguales que 2 en imdagenes planares (2, 3)
o SPECT alas 3 horas (6) se clasifican como positivas y las puntuaciones < 2
como negativas para ATTR.

Aunque la captacion de grado 2 6 3, o de H/CL >1,5 es altamente
sugerente de ATIR, en la amiloidosis AL puede verse cualquier grado de
captacion de “MTc-PYP y por tanto se debe proceder a una evaluacion
completa para excluir este diagnoéstico.

En la préctica clinica se usan tanto la puntuacioén visual semi-cuantitativa
como el indice H/CL.
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Tabla 2. Categorizacidn visual semi-cuantitativa por grados de
captacién miocdardica de ¥™Tc-PYP mediante comparacién con la
captacidén ésea (costillas).

Grado Captacién miocdrdica de P"Tc-PYP ‘

Grado 0 ninguna captacion, con captacion normal en las
costillas

Grado 1 captacidén menor que la de las costillas

Grado 2 captacién igual ala de las costillas

Grado 3 captacién mayor que la de las costillas (captacion
costal leve / ausente)

Figura 1. Cuantificacién de la captacién cardiaca con ¥™Tc-PYP
usando la relacién de cuentas entre el corazén y el pulmdn
conftralateral (H/CL).
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Figura 2. Captaciéon de “MTc-PYP por grados en imdgenes planares
y SPECT.
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ELABORACION DEL INFORME

El informe debe incluir fodos los elementos de un informe ideal, de
acuerdo con las directivas estandar de la ASNC.

Tabla 3. Directivas para la elaboracién del informe de estudio
miocardico con “™Tc-PYP

Parédmetros Elementos

Datos Nombre del paciente, edad, sexo, motivo del estudio,
demogrdéficos | fecha del estudio, procedimientos previos, resultados
de la biopsia si estan disponibles (obligatorio).
Métodos Técnica de adquisicion de imagenes, dosis del
radiotrazador y modo de administracion, intervalo
entre la inyeccion y la exploracion, técnica de

exploracion iplcmor y SPECT) (obliﬁo’rorioi.

Hallazgos Calidad de laimagen.

Interpretacion del andlisis visual (obligatorio).

Inferpretacion semi-cuantitativa en relaciéon con la

captacién costal (obligatorio).

Hallazgos cuantitativos del indice H/CL (opcional;

recomendado para exploraciones positivas).

Hallazgos Revise las imagenes planares de cuerpo entero, si se

adicionales | adquirieron.

Revise la tomografia (CT) para correccion de la

atenuacion si se utilizd un equipo hibrido SPECT/CT.

Conclusiones | 1. Interpretacion general de los hallazgos en categorias
de no sugerente de ATIR, alfamente sugerente de
ATTR, o ambiguo.

a. No sugerente: una puntuacion visual semi-
cuantitativa de 0, o un indice H/CL <1.

b. Alfamente sugestiva: puntuacion visual semi-
cuantitativa de 2 6 3, o un indice H/CL >1,5.

c. Ambigua: una puntuacion visual semi-cuantitativa
de 1, o unindice H/CL de hasta 1,5.

2. Interprete los resultados en el contexto de una
evaluacion previa.

a. Si la ecocardiografia/RMC son altamente positivas y
el Tc-PYP es negativo, considere otros
procedimientos incluyendo una biopsia
endomiocardica.

b. Los redactores quisieran enfatizar la importancia de
excluir un proceso monoclonal mediante
inmunofijacién sérica y en orina, asi como un ensayo
de cadenas ligeras libres en suero, en todos los
pacientes bajo sospecha de amiloidosis referidos
para una exploracién con Tc-PYP,
independientemente del resultado del estudio.

c. Importante; Los resulfados ambiguos podrian
representar AL, o bien ATIR en etapa temprana.

8 PUNTOS PRACTICOS DE ASNC PARA LA AMILOIDOSIS CARDIACA



FACTURACION

Esta seria la recomendacion de ASNC:

Para planares con SPECT, informe CPT 78803 localizacion
radiofarmacéutica de tumor o distribucion de agente(s)
radiofarmacéutico(s); tomografica (SPECT).

Cuando se informe CPT 78803, deben incluirse con el SPECT las imagenes
planares de un drea limitada o de varias areas.

Para el cédigo HCPCS nivel lI, informe A9538 “MTc-pirofosfato; diagndstico
segun dosis del estudio, hasta 25 mCi.

Para una sola sesién de imagenes planares (sin estudio SPECT), informe
CPT 78800 localizacién radiofarmacéutica de tumor(es) o distribuciéon de
agente(s) radiofarmacéutico(s); area limitada.
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