DIRETRIZ PARA CONFIRMACAO DE MORTE ENCEFALICA ATRAVES DA
MEDICINA NUCLEAR

Autores: Maidane L C M Araujo', Marcelo Tatit?, Lauro Wichert-Ana®, Cristina Matushita*, Barbara J
Amorim’

1.Médica nuclear titulada pela SBMN/AMB, Tampa-EUA

2.Professor Associado do Departamento de Radiologia e Oncologia da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo (USP), Sdo Paulo-SP

3.Professor Associado do Departamento de Imagens Médicas, Hematologia e Oncologia Clinica.
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto — Universidade de Sdo Paulo — USP

4. Diretora Cientifica da SBMN (2019-2022), Médica Nuclear responsavel pelo Servi¢o de Medicina
Nuclear do Instituto do Cérebro (Inscer) da PUC, Porto Alegre-RS

5.Coordenadora do Servigo de Medicina Nuclear do Hospital de Clinicas da Universidade Estadual de
Campinas (Unicamp), Campinas-SP

Publicado em 2022

Introducio:

Morte encefalica ¢ definida como a cessacao total e irreversivel de todas as fun¢des cerebrais,
inclusive as do tronco cerebral relacionadas a circulagdo e respiracao. O seu diagnostico € primariamente
clinico e ¢ importante para permitir a doacao de 6rgaos para transplantes. Os estudos complementares
sdo uteis para confirmacdo da morte encefalica, entretanto, ndo substituem os testes clinicos e devem
mostrar de forma inequivoca a auséncia de atividade elétrica ou metabdlica cerebral ou a auséncia de
perfusdo sanguinea cerebral.

A resolucao do Conselho Federal de Medicina (CFM) n°® 2.173/2017 estabelece que os exames
complementares para a constatacdo de morte encefalica deverdo constatar, de forma inequivoca, a
auséncia de atividade circulatoria, metabdlica ou elétrica cerebral. A escolha do exame complementar
utilizado devera ser justificada em prontuario, considerando a situagdo clinica e a disponibilidade local.
Os principais exames complementares recomendados sdo: angiografia cerebral, doppler transcraniano,
eletroencefalograma, cintilografia ou SPECT cerebral. No que se refere a cintilografia ou SPECT
cerebral, a resolugdo esclarece que os mesmos sao indicados e realizados “segundo normas técnicas da
Sociedade Brasileira de Medicina Nuclear”. Em 2017, o CFM solicitou que a SBMN escrevesse suas
Diretrizes para Confirmagao de Morte Encefalica, documento que serviu como base para a resolucao
vigente do CFM (2.173/2017).

Os principais exames da Medicina Nuclear empregados e abordados nesta diretriz sdo os
relacionados a avaliacao da atividade circulatéria cerebral: a cintilografia de fluxo sanguineo cerebral e
a tomografia por emissao de foéton unico (SPECT) de Perfusao Cerebral. O SPECT de Perfusao Cerebral
com radiotracadores especificos € preferivel, pois ¢ menos dependente da qualidade do bolus ja que, além
das imagens de fluxo sanguineo, também se avalia a captagdo do tragador no parénquima cerebral. Além



disso, permite melhor visualizagao da perfusao das regides posteriores encefalicas, o que ndo ocorre com
a Cintilografia de Fluxo Sanguineo Cerebral, usualmente realizada apenas na projecao anterior.

Na auséncia do radiotracador ECD para SPECT de perfusao cerebral, a avaliagdo de quadros
neurologicos pode ser substituido pelo PET cerebral com [18F]FDG. O PET cerebral apresenta uma
resolucdo espacial e sensibilidade superiores para estudos de neuroimagem. Este tracador tem se tornado
atualmente mais disponivel no Brasil, e com custo inferior ao do radiotragador ECD importado. Apesar
da superioridade tedrica e de sua maior disponibilidade atual, ndo existem guidelines internacionais para
o uso do PET cerebral com [I8F]FDG na morte encefalica. A maioria dos guidelines disponiveis
internacionalmente, eg. Society for Nuclear Medicine and Molecular Imaging (SNMMI, EUA),
International Atomic Energy Agency (IAEA, Austria), Canada, India, Reino Unido, Australia, ndo fazem
mencao ao PET cerebral. Somente um guideline da Bélgica (2001) menciona o PET com [18F]FDG.
Alguns artigos mencionam o potencial do PET cerebral com [18F]FDG na morte encefalica, mas
ressaltam a necessidade de estudos de validacao. Existem pouquissimos artigos publicados na literatura,
sendo trés relatos de caso e uma série de trés casos (vide referéncias). Consideramos ser essencial ter
uma validagdo robusta antes de recomendar o PET com [18F]FDG na pesquisa de morte encefalica. Isso
porque pode haver nuances que desconhecemos, como por exemplo, efeitos de drogas depressoras como
os barbitaricos. Sendo assim, ndo recomendamos no presente momento o uso rotineiro do PET com
[18F]FDG cerebral na pesquisa de morte encefalica. Ha relato recente de aplicagdo no pais em dois casos,
um deles em crianga, na qual foi realizada a cintilografia de fluxo sanguineo cerebral e a interpretacao
foi duvidosa. Devido a ndo disponibilidade do ECD, foi realizado PET com [18F]FDG cerebral e, em
ambos os casos o0 PET confirmou de maneira muito clara a auséncia de metabolismo glicolitico, inferindo
a auséncia de fluxo sanguineo. Deixamos entdo como sugestdo futura um trabalho cientifico com a
comparacao da cintilografia de fluxo sanguineo cerebral com o PET FDG cerebral.

Indicacio:

Confirmagao e documentacdo de morte encefalica em adultos e em criangas a partir de 1 més de idade,
ap6s dois exames clinicos que confirmem coma nao perceptivo e auséncia de funcao do tronco
encefalico.

Para criangas com idade inferior a 30 dias e criangas prematuras, nao existem dados suficientes na
literatura quanto a realizacdo/escolha do exame complementar. Um guideline internacional atualizado
em 2011 sugere que para criangas de até¢ 30 dias, tanto EEG quanto cintilografia cerebral apresentam
baixa sensibilidade, mas que a cintilografia parece um pouco superior.

IMPORTANTE: Em criancas lactentes, especialmente com fontanelas abertas e/ou suturas patentes, na
encefalopatia hipoxico-isquémica ou apods craniotomias descompressivas, pode ocorrer persisténcia de
fluxo sanguineo intracraniano, mesmo na presenca de morte encefalica, podendo levar a um estudo
“falso-negativo” (vide resolu¢ao do CFM n° 2.173/2017).

Nesse contexto alguns autores sugerem dois padrdes de morte encefalica: um mais comum, associado
com aumento da pressao intracraniana. Nesse padrdo, se a pressao intracraniana for compensada ou
reduzida temporariamente, por redugao no edema por exemplo, poderia ocorrer um estudo falso negativo
(estudo normal). Essa situacdo pode ocorrer em criangas com fontanelas abertas ou calotas cranianas
flexiveis. Outras causas que também poderiam levar a uma redugdo na pressao intracraniana seriam
fraturas pos-traumaticas e shunt ventriculo-peritoneal. No segundo padrao de morte encefalica ocorreria
o ndo funcionamento das células cerebrais, mas sem o aumento da pressao. Essa situacdo ¢ menos
comum, ¢ nestes casos, uma modalidade de imagem que avalia apenas o fluxo cerebral poderia ser
falsamente interpretado como negativa. Nesses casos, tragadores que exibam a perfusao cerebral como o
[Tc99m|Tc-ECD poderiam ser mais acurados. Entretanto, sdo necessarias mais pesquisas sobre este
tema.



Informacgdes pertinentes a realizacao do procedimento:

- Verificar e anotar em anamnese a ocorréncia de trauma cranioencefalico (TCE), infec¢do ou isquemia
no sistema nervoso central (SNC), que podem prejudicar a interpretacao das imagens;

- Verificar se os dois exames clinicos obrigatorios indicando morte encefalica foram realizados;

- Certificar-se de que o paciente esteja bem posicionado, com a cabeca simetricamente alinhada no eixo
longitudinal, assegurando que o fluxo sanguineo seja analisado igualmente em ambos os hemisférios
cerebrais;

- Verificar se o paciente esta em uso de barbituricos, que podem diminuir o fluxo sanguineo cerebral se
utilizados em altas doses.

Preparo do paciente:

- O paciente com suspeita de morte encefalica apresenta-se em vigéncia de drogas hemodinamicas e em
ventilagdo mecanica. Sempre se deve checar a viabilidade de transporte desse paciente até o servigo de
Medicina Nuclear pesando-se riscos e beneficios. E recomendavel que o paciente esteja acompanhado
no servigo de Medicina Nuclear pelo médico clinico e enfermeiro especializado. Além disso, a sala de
exame deve estar preparada para recebé-lo com acesso a oxigénio e espago fisico para acomodacao dos
equipamentos como bomba de infusdo, tubo de oxigénio, etc.

- O paciente deve estar com acesso a uma veia periférica de bom calibre para o estudo de fluxo sanguineo
cerebral.

- O uso do torniquete na cabeca (acima das sobrancelhas, orelhas e proeminéncia occipital) ajuda a
reduzir o fluxo sanguineo do escalpe que poderia eventualmente ser confundido com fluxo sanguineo
cerebral. Seu uso nao € obrigatdrio e ndo deve ser utilizado em casos de TCE por risco de agravar a lesao,
mas ¢ recomendavel que se use principalmente na Cintilografia de Fluxo Sanguineo Cerebral em que nao
se administra tracadores especificos para o tecido cerebral.

Radiotracadores:
E recomendado que seja dado preferéncia ao SPECT de Perfusao Cerebral com agentes cerebrais
especificos, sempre que possivel:

- Cintilografia de Fluxo Sanguineo Cerebral: na auséncia de radiotragadores especificos para o tecido
cerebral, recomenda-se o uso do [Tc99m]Tc-DTPA (diethylenetriamine penta-acetic acid).

Obs.: Sugerimos evitar o uso de [Tc99m]Tc-Pertecnetato pois ele ¢ fisiologicamente secretado pelo plexo
coroide, o que pode dificultar a interpretacao.

- SPECT de Perfusao Cerebral: radiotragadores especificos para o tecido cerebral como o [Tc99m]Tc-
ECD (ethyl cysteinate dimmer) e [Tc99m]|Tc-HMPAO (hexamethyl propylene amine oxime), que sao
lipofilicos e distribuem-se no parénquima encefalico proporcionalmente ao fluxo sanguineo cerebral
regional.

Marcacgao e controle de qualidade: deve ser sempre realizado, de acordo com as normas do fabricante.
Quando empregados radiotragadores especificos para o tecido cerebral, a eficiéncia de marcagao deve
ser maior que 90% e recomenda-se a utilizacdo do radiotragador em intervalo maximo de 30 minutos
apods sua marcacao e controle. A interpretagdao do estudo pode ser comprometida com a baixa marcagao,
uma vez que neste caso pode ndo haver captacao pelo cérebro no estudo de perfusao cerebral mesmo que
ndo apresente morte encefalica, gerando estudo falso-positivo. Nestas situacdes, as imagens de fluxo
sanguineo auxiliam na interpretacao.

Atividade do adulto: 740 a 1110 MBq (20 a 30 mCi) tanto para o tragador de fluxo sanguineo como
para os especificos para tecido cerebral.



Atividade Pediatrica: 11,1 MBg/kg (0,3 mCi/kg), minimo de 185 MBq (5 mCi)

Administraciao: administrado em veia periférica de bom calibre, em bolus.
Obs.: Importante o preparo do radiotragador em um pequeno volume para garantir a
qualidade do bolus de injecao.

Aquisi¢ao:

- Posicionamento do paciente (ambos os estudos): decubito dorsal horizontal, com a cabega alinhada
(ndo lateralizada).

- Quando possivel, garrotear a cabega acima dos olhos, conforme mencionado em Preparo do Paciente.
- Energia: janela de 15% em 140 keV

1. Cintilografia de Fluxo Sanguineo Cerebral
- Colimador: Low Energy All Purpose (LEAP)

Fluxo sanguineo na projecao anterior (se gama camera de dois detectores, realizar fluxo nas projecoes
anterior e posterior: imagens sequenciais a cada 2 segundos por pelo menos 1 minuto) - Matriz 128 x
128

- Zoom: variavel; sugestao 1.8

Imagens planas nas projecdes anterior, posterior e laterais de cabeca apos 5 minutos. - Matriz:
256 x 256
- Contagens: 500.000 contagens

2. SPECT de Perfusao Cerebral

- Colimador: baixa energia com alta resolu¢ao (LEHR)

- Fazer inicialmente uma fase de fluxo sanguineo, que podera ajudar na interpretacdo. Idem ao descrito
na Cintilografia de Fluxo Sanguineo Cerebral.

- A partir de 20 minutos da injecdo, realizar imagens estaticas anterior, posterior ¢ laterais, e SPECT.
Obs.: As imagens de SPECT sao as ideais por proporcionar melhor visualizagdo de todo o cérebro.
Entretanto, ela pode ndo ser factivel devido a todos os equipamentos ligados ao paciente. Caso nao possa
ser realizada, fazer imagens planas nas projecdes anterior, posterior € pelo menos uma lateral para
visualizar a fossa posterior. Em nossa experiéncia, temos conseguido sempre realizar as imagens de
SPECT apesar dos equipamentos ligados ao paciente.

Imagens planas: projecdes anterior, posterior ¢ laterais de cabeca.
- Matriz: 256 x 256
- Contagens: 500.000 contagens

Imagens tomograficas (SPECT)

- Detectores: multiplos detectores sdo preferiveis, mas também ¢ possivel realizar boas imagens com
apenas um detector

- Matriz: 128 x 128

- Uma imagem a cada 6 graus, 30 segundos por imagem



Analise e Interpretacao:

- A Cintilografia de Fluxo Sanguineo Cerebral € o SPECT de Perfusao Cerebral podem ser usados para
confirmar a morte encefélica e nao diagnosticar.
- Dar preferéncia a visualizagdo das imagens no computador a imagens por fotos.

1. Cintilografia de Fluxo Sanguineo Cerebral:

- Analisar as imagens de fluxo sanguineo preferencialmente na proje¢ao anterior. A imagem deve ser
realizada com a cabeca alinhada (ndo lateralizada) bem posicionada para permitir uma comparagao entre
os lados direito e esquerdo. O fluxo deve ser observado do nivel das carotidas até o vértex do cranio. Na
posi¢do anterior deve-se procurar pelo chamado “tridente”: as artérias cerebrais médias vao da linha
média até a porcao lateral do cranio e as artérias cerebrais anteriores aparecem na linha média como um
unico vaso.

- Na morte encefalica o fluxo sanguineo intracraniano estd completamente ausente. Pode haver o
chamado /ot nose: aumento focal da atividade na regido da nasofaringe devido a um aumento da pressao
intracraniana levando a um shunt sanguineo das carétidas internas para o sistema das carotidas externas.
- E necessario cuidado para diferenciar a circulagio da artéria carétida externa no couro cabeludo (scalp)
da circulagdo da carétida interna no cérebro. O uso de garrote supraorbitario, conforme mencionado no
preparo e aquisi¢do, pode facilitar a anélise impedindo a circulagdo da artéria carotida externa no couro
cabeludo.

- Em individuos saudaveis, o seio sagital superior ¢ observado na fase venosa do fluxo sanguineo. Nos
pacientes com morte encefalica uma discreta atividade pode ser observada nesta regido, proveniente do
couro cabeludo.

- Em pacientes com traumatismo craniano, pode haver fluxo sanguineo aumentado nas lesdes do couro
cabeludo e calota craniana, podendo ser confundido com fluxo sanguineo cerebral.

- O [Tc99m]Tc-Pertecnetato ¢ fisiologicamente secretado pelo plexo coroide, devendo ser lembrado no
momento da interpretagao.

2. SPECT de Perfusao Cerebral com radiotragadores especificos:

- Imagens planas tardias ou SPECT. Sempre antes de analisar as imagens de SPECT, deve-se olhar a
aquisicdo em cine para confirmar se todas as projecdes foram adquiridas, que ndo houve movimentagao
significativa, e avaliar a relagdo alvo-atividade de fundo. Deve-se dar preferéncia para a escala de cinza,
ao invés das coloridas, devido a sua maior sensibilidade em condi¢des de baixa atividade.

- No exame positivo para morte encefalica, ocorre auséncia completa de captagdao cerebral do
radiotragador. Deve-se verificar se ndo ha captagao em todo o cérebro incluindo os hemisférios cerebrais
bilateralmente, os hemisférios cerebelares e o tronco cerebral. Se forem adquiridas apenas imagens
planas deve-se realizar no minimo as projecdes anterior e posterior € pelo menos uma projecao lateral
para a andlise da fossa posterior.

- O sinal do /ot nose também pode estar presente neste estudo nas imagens de fluxo sanguineo, imagens
estaticas e imagens tomograficas (SPECT).

- Importante realizar e garantir o controle de qualidade do radiotragador, pois a baixa eficiéncia de
marcacao pode reduzir a captacao cerebral.



Recomendacdées para o laudo:

Descrever de forma clara os possiveis padrdes encontrados, em descri¢des como as que se seguem:

- Nao ha evidéncias de fluxo sanguineo cerebral e cerebelar.

- Fluxo sanguineo cerebral normal.

- Fluxo sanguineo cerebral presente, apesar de anormal (descrever areas de presenca e auséncia do fluxo).
- Caso sejam utilizados radiotragadores especificos de perfusao cerebral, relatar especificamente o padrao
de perfusao para fossa posterior e tronco cerebral.

Obs.: Se houver duvida quanto ao estudo, o mesmo pode ser repetido em intervalo de 24 horas ou optado
por outro método confirmatorio.
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