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ANALISIS SEMICUANTITATIVO DEL FLUJO SANGUINEO
CEREBRAL NEDIANTE TOMOGRAFIA COMPUTADA POR EMISION
DE FOTON UNICO ( SPECT) CON 998 Tc HEXAMETIL PRO—
PILEN AMINO OXIMA ( 99m Tc-HMPAO) EN SUJETOS SANOS

Dr. LUAS MATOS, Dra. ALICIA GRAEKF, Dra. ASUNCION NOR-—
MANDIA ., Dr JOSKE FLORES.

MEDICINA NUCLEAR HOSPITAL DE KSPECIALIDADES CENTRO HMHEDICO
NACIONAL LA RAZA MEXICO.

RESUMEN
A Doce Bujetos adultos voluntarios clinicamente
sanos se les realizo SPECT & 360 con 64&4 raradass 30
sex POoOr imagen ean matriz de S4R6S, Posterior a
aplicacion I.V. limpia en ambiente tranquilo y oscu-—
o de 2SmCi—-308Ci ( 950 — 1110MBq de HMPAO Tco99m) .
Detersinando indices Jde asimetria intralobales
comparandolos con lo reportado en 1a literatura
observando ciertas diferencias con esta. Aportando
valores norsales en Sujletos sSanos para i1nvestigacion
posteriores en @l Sarvicio de Medicina Nuclear del
Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional

La Raza.




ETNTRODUCCIODN -
J. mandon en 1917. describe en su
de algoritmos
dos & tres dimensiones
& partir der

El matematico
serie

objeto en
Qque se

matesaticos pPara

trabajo una
con

reconstrulir un
la iftnformacion
gimensiones

- partir

base a obtiene
imagenes giferentes angulos
1lamadas proyecciones;
1961 Oldendorf desarrolld un aparato para

-n dos
da asta taoria -n

imagones de

transasision de rayos gamsa.(1.2)

desarrollaron un sist

radionuclidos para
introduce @l con-

En 1963 Kuhl Y Edwarns
itada con imé-—

de t© afia
en 1967 Anger

senes cerebrales y
cepto de camara rotatoria Que e= adaptada a lo=m
os € aficos por Hounsfield: en nuestro

sedico estas técnicas se eapezaron a utilizar hasta
cardiologia

msediados de los afios 80 sobre todo en

nuclear. (3)

En 1984 fua
de cosplejios liposclubles nesutrales sarcados con

barrera hesatoencefralica

reportada l1a sintesis ¥ biodistribu-—

cion
TC 9 Quea
(BHE) intacta .(1)

atraviesan l1a




El hexametil propilen amino oxiaa (HMPAC), a8 un
c—-

cospuestco analogo de las aminas cerebrales con ca

teristicas de ser una substancia lipofilica Que se
marcsa con 99 Tc v forma un compuasto neutro opti-—
canmente activo. liposcluble. que se difunde en el

BHE intacta ¥ cuva

tejido cerebral atravesando 1a

¥ distribucién esta relactionada con l1a

captacion
perfusion regional cerebral (4.5).

X1l compleioco HMPAC 99m Tc atraviesa la BHE con

de extraccioén en el Primer paso del
fijacion ceaerebral del < al 7 X

despuéas de la

una eficiencia

70-80% y una tasa de .
Procesc Quea ocurre en ol primer minuto

aplicacion intravenosa.

El HMPAO 993 Tc es retenido en el cerebro por 1a
sustancia gris, cerebeloc y ganglios basales tenien—
do 1a propiedad de no difundirse fuera
de forsa casi lineal el

de manera estable por

de la neurona.
f£lujo sanguineo

reflejando
horas (3,4.5.)

carebral (F3sC)



Se han propuesto vVvarios mBecanismos de fijacion ©

captura del HMPAO 998 Tc , entre 108 QuUe tenNneMOos -

&) La union a las proteinas del citosol

b) Una interaccién qQuimicsa con el slutation intrace-—

Aular (4)
tellogr con

evaluar el fludo

e ha referido que los

29AaTc métodos Gtiles para
proporcionando mediante

estado de

HMPAO
sanguineo
apta técnica

caeradbral regional
Anformacion funcional del

flujo cerabral,.
Por tanto,

e adap-—

perfusion cerebral yva Que al

deaanda astabodlica neuronal v

ta a la

refleia el mstaboélisso cerebral. (5.6.7)

eEplear un método para cuantifi-

car estudios Para incrementar

la sensibilidad y especificidad de dicho método an el
1loms c o ldom estu-—

La finalidad de
SPECT HMPAOC 99aTc -n

valor diagnostico an
= de Jdiagnostico nNno son tan
defectos anatomicos aparentes (1.8,9)

Para &l anali-

sos vy

Pres

dioms auxilia
Nno msuestran

La mayoria de los métodos
sis cuantitativo del SPECT cerebral con
son en realidad sesicuantitativos.(1.3,9,10,11).

Publicados
HMPAO Tc SUm



Estos métodos calculan indices relativos quea

Pusden ser contralaterales, cerebslosos y totale

este analisis se ha realizado en cortes tomograficos

axiales (transve:

mles) coronales v sagitales siendo

el priserco @l sas utilixado para este fin.

E1l HMPAO 99= Tc se ha empleado para estudiar

al enfer o cerebrales tales como infartos,

isquenias , sos de v . r va Vv 2
lar cerabral, hesorragia subaracnoidaea., en la bas-—
Queda de focos epilepticos, desencia, alteracionas

Psigquiatricas, entre otras.

Sa han reportado an la l1iteratura Parasetros
del flujo sanguineo cerebral en poblacion sana (1.2, ~

6,9.10).

Es indispensable que cada servicio de medici-—
na nuclear cusntes con sSus propios PpParsmetros NOrma-—
les y controlar asi las variables de indole técnico
propias de cada servicio que puaden llagar a invali-
dar los estudios sesmicuantitativos de flujo sanguineoc
ceraebral(Fsc) (1.6.9,10.21).




TUSTIF LCMAMAC TON

evaluado mediante
as cerebra—

afios se han
centellogr

obstante en nuestro
referenciasa del fliujo

En lo® ultimos

metodos seaicuantitativos los
SPECT Tc 99m HMPAO s no

les con
etros de

medio nNno existen par

sanguinec ceraebral.

necesario establecer los
Ppara poder
analizar

Por 10 anterior L] ]

parametros cuantitiativos de sujetos sanos
referancia al

como punto de
con fines dJdiag-

ser utilizados
de SPECT HMPAO Tc 99a

los estudios

nosticos.



PLANTEAMIENTO DEIL PROBIL.EMAM

JEximsten diferencias eon el f£lujo sanguinec cereabral
medido con , 99 Tc HMPAO SPECT an nuestra Ppoblacion

con respecto a las reportadas en la literatura?



OBJIJERETIVO GENERAL.

Determinar mediante analisis semicuantitativo
de -l flujo sanguinec cerebral (Fsc) -n muietas
clinicamsente Sanos mediante el tomocentellograma o
SPECT HMPAO-TcS9m.



OBJETIVOS ESPECIFICOS

.- Establecer una base de datos con caracteriza—

cion de los indices de asimetria del FSC de sujletos

clinicamsente Sanos calculando su promedio y medidas

de dispersion.

2.— Detersinar el grado de variacion del FSC interlo-
bar e interheaisférico de sujetos clinicamente sa—
nos.

3.— Analizar las diferencias en la a

etria del FsScC
de sujetos sanos de acuerdo a edad y sSexo.

» . — Comparar las diferencias en la asimetria del
FSC de sujetos Sanos con respecto a lo reportado an
i1a literatura.



HIPDTESIS

Los valores del FSC

mediante SPECT HMPAO Tc 998
-an nuestra poblacion son similares a

las reportadas
en la literatura.

LA valoracion

sesicuantitativa del
SPECT HMPAO

¥3SC mediante
tc 99m an

nuestro sedio eas un método

adecuado para esvaluar la perfusion cerebral.



MATIERIAIL ¥ METODOSS

En =1 departasento de Medicina Nuclear dal Hos -~
Ppital Centro Méedico Nacional La Raza en el peariodo
comprandido del prisero de Junico al 30 Novieabre de
1996 .

En forma consecutiva se estudiaron a doce sujeatos
voluntarios (cinco sujeres siete hoabres ) mayores de

18 afios, con un rango de edad 27 - 65 afio (feam.

&7 .20/~ 1A6.34, Masc . 29.a85 +/—-3.71)codos diestros
clinicasente sanos al momento del esstudio; Sin ante—
cadentes de enfersedad intracerebral, traumatica,

psiquiatrica. qQquirargica,., metabdlica conocida, previo
=l consentimientoc por escrito sometiedolos al at-
suiente estudio:

Realizando bajo condiciones de reposo, silencio
Yy ein 1ilusinacion, se adainistro por wvia intraveno-—
ea en puncion limpia 92s5mMBqg (25mCi) de HMPAO Tco9m
dentro de un Perido de s a 20 minutos despuées de
ia Preparacion del vial de HMPAO que fue marcado
con un Maxiamo de 2Z00mCi (7400MBg) de Tc 99= de menos
de 6 h de haber sido obtenido por elucioén de un gene—

rador Mo-Tc con un periodo dea reposco menor a 26N .

10



Se Practico control de calicaa POr cromatogra-—

de solventes con ila finalidad de

fim Y extraccilion

Sarantizar la eficiencia de sarcado sayor al as X ¥

Sarantizar la calidaca Sannagrafica del estudio.
imtracion

a 60 Binutos despues de la a

adquirid® &l estudio en una gama-—
de

Des 20
del radiofarmaco se
con SPECT
baja energias

caAmara sqQuipada empleando un colimsador
v orificios para-

todos propositos para

lelos .

Las imazenes se adquirieron con una Batriz de

eoen orbita circular a 365 *., con
6% imagenes de 24
de las imasge-—

6% 3 64 modo word,

amplificacion de 1.2S. -n
undos cada una para la recostruccién
con frecuancia de

una

nes se emplec un filtro BuTTerworth

corte O0.2S y numero de orden de 8.

Para la realizacion del analisis ssmicuantitati-
se trazarcn aeéereas de interes en ejea tomografico

en los

vo,
niveles

tranasversal . 16bulos cerebrales a dos
supraventriculares b4 talamico cuya informaciéon fua

normalizada.



tas obtenido en cada lobulo

Con el o de
caerebral se célculo el indice de asimetria radiacti-

va IA con la forsula propuesta pPOr Matsuda y <ol (9)
IA = 100 x ( Ir — 11 ) /7 ¢ Ir + 11 )

donde :
IA = Indice de asimetria interlobar
Ir = Cuentas en l16bulc derecho
Il = Cuentas en lSbuloc izquierdo
En virtud de Que el signo resultante determinm

solamente dominancia de Iobulo sobre el contralate-—

ral. por 1o que los wvalores del IA son referidos
coBmOo absolutos parsa poder realizar un an&slisis
estadisco .

1z



ANALISITIS ESTADYISTICOS

Los datos se recopilaron en tablas Ppara su ana-

limis POor sexc, grupo de edaca b 4 region cerebral a

medir.
Se

1.= Media

2.= Dasviacion estandar (n-1)

aplicaron los siguiente métodos estadisticos

3.= Error tipo de la media

L . = Prueba T de student para muesstras independientes.

i3



DEFINICIODN DE VARITABL.XES

INDEPENDIENTRES

ESCALA DE

VARIABLE DEFINICION OPERACIONAL

MEDICION DE LA VARIABLE

1.- SEXO DISCONTINUA MASCULINO, FEMENINO

2. - EDAD CONTINUA NUMERICA AGRUPADA EN QUINTETOS

VARIABLE DEPENDIENTE

FLUJO SANGUINEKO CEREBRAL POR REGION PARKITAL.
OCCIPITAL EN ESCALA NUMERICA BAJO LA

TEMPORAL -
QUK ES DETERMINADO POR FORMULA

FORMA DK INDICK
HMENCIONADA EN MATERIAL Y METODOS.

14




CRITHERIOS DR INCI. USTON

Voluntarios msayores de 18 L) de

clinicamentea sanos el momento dJdel astudio sin
Presaentar antecedesntes de enferasdad, intracerebral
trausatica, psigquiatricas, Quirurgica,. o metabolica
conocida al momento del estudio con su consentimiaen-

to expreso.

CRITERIOS DE NO ETNCIL.USSTON

Individuos msenores de 18 afios

Mujeres gesatantes

CRITERIOS DE EXMXCIL.OUOSION

Individuos qQue se tre -] h o

pe—
sente antecedentes de Patologia traumsatica. psiquia-—

trica, quirurgica neuroclogica o Betaboélica al momen-
to del satudio.

as



TAIARCO DE LA MUESTRA

Al msomento los grupos de individuos BANOS repor-—

en la literatura oscilan de 12 a 35 o un nume-—
12 estudios por 1o qQue
Para la realizacion de
1o reportado en la

tados
me considera una

ro menor a
muestra adecuada un analisis
Y su comparacion con

estadistico
qQque el nGuaerc de casos

literatura estando concientes
suficientes para manejar una
de poblaciétn sana.

recopilados no son mue—

tra estrictamseante significativa



CRONOGRAMAMA DE ACTEVIDADE:S

Busqueda de bibliografia

30 Nowv 1996
elaboracion de protocolo,

1 Juiio AL

Adqgquisicion de estudios
Recoleccion de datos de

los estudios

A Dbic al 1S Dic 1996 Reprocesaniento v analisis
de resultados

1z



RESUI. TADOS

Para ambos sexos la mayvoria de los indices de
asimetria (IAa) calculados ( femenino: 14/20 ; mascu-—
1ino 16/28 ), el FScC fuéd mayor en l1lobulos del hemis--
ferio izquierdo en las mujeres el IA fue mencor que el
de los varones ( 1.0832 Ve 1.4227); eaestaAs diferen-

cias no fueron estadisticamente significativas(p 0,0)

En el grupo femenino el IA en el lsbulo frontal
( 1._4789) fue mayor qQue en los lobulos temporales (

1.0066), parietal ( 0.9652) y occipital (0.8820).

En el sSrupo masculino e} indice fué mas asimée-
trico en el l1obulo temporal [ 4 1.77664) que en las
regiones frontal ( 1.319), parieatal( 1.306) ¥y occipi-—
tal (1.3118); estas diferencias no mon significati-

vas ( p 0.05) .

Al comparar el IA entre ambos smexos, el FSC en la
region frontal del gErupo femenino ctTuvoe mayor amime-—
tria qQue en la de los hombreas ( 1.4789 Vs 1.319). En

contraste en regiones parietal, tesporal y occipital.



El grupc d& los Sasculinos pr to > 4 ast-—
maetria que el de las sujeres {1.3006 Vs 0.9652;
1.7664 Vs 10066 ¥y 1.3118 Vs 0.8820)

=1 total de estudios se subdividio en tres
Srupos segun la edad ( 20-29 30-39 y mavor O igual

- 40 afios )

El1 promedio ae indice de animetria del FSsSc
aumsnto en @l grupo de 30-39 y disminuyoco en el inter-—

alo de 40 o mas afios estas diferencias no fuercn

estadisticamente significativas.

La determinacion de 1a pPUreza radioquimica
por método cromatografico revelo una eaficacia de
marcado antre 95.9% y &l 97.02% mientras que el méto—
do de extraccion de solventeas muastra mayor varisa—

ciodn del 79.9% al 92 . 3%

La variatbilidad intrasstudio ¥ interestudio que
L 3 obtuvieron por loms porcesadores es del 10% Y 12%
repsctivasente.

ver resusen en tabla 1

19



TABLA 13 RESUMEN DE RESULTADOS

FEMENINO EDAD FRONTAL PARIETAL TEPORAL OCCIPITAL PROMEDIO

GUERRERC 29 0.4356 0. o392 0.6823 1.73 0.7217
BOBADILLA 33 2.2234 0.5442 2.7777 1.5827 1.,7820
SAMINIEGO 47 2.6363 2,6556 0.4088 ©0.,8403 1.6352
FELIPEK 62 0,3549 00,0119 00,4962 00,2570 00,2800
ESCUTIA 3 00,1744 1,575s5 0.6684 ©o,0000 0,9970
MEDIA 11,4769 0.9652 1,0066 o.a8z0 1.0832
DESV.STD. 1,0387 1.1372 0,99676 0,7714 0,9439
ERROR #MD. 0,9291 1,017 0,89153 0,6899 0,9200
MACULINOS

GARCIA 27 0,.5243 0, se08 1,7857 33,4777 1.5871
PEREZ 27 1,2009 2,.3667 0,5484 ©,0348S 1.0377
RAMIREZ 27 00,5395 0,1156 o.6700 0,10687 0.3579
MATOS 28 2,3000 2,7600 2,3300 3,14000 2,6325
PORENC 30 22,7239 2,2340 3.1962 1.9500 2,5652
GUEMEZ 3a 0,4546 1.0548 1,7470 ©,2108 0,8668
MOISES 36 1,4403 0,012s 22,0856 0,2627 0,9502
NED1A 1.31192 1,3000 31,7664 11,3118 1.,4227
DESV.STD. o,9083 1,1408 0.9269 1,518 1,1031
ERROR MD. ©,8409 1,0561 o.8s82 1.,4059 1,0832

ESTA TESSE NO ODEBE
SAUR DE LA BIBLIOTECA



INDICES LOBULARES

GRUPO FEMENINO

[ HFRONTAL B OCCIPITAL l

INDICES LOBULARES

GRUPO MAS CULINO




GRUPO MASCULINO

INDICES LOBULARES

F'ARIETAL C]TEMPO“AI:—I

INDICES LOBULARES

GRUPO FEMENINO

L- TEMPORTAL (JPARIETAL




DISCUSIDODN

igacion sa uvtilizo un an-

En 1la pr te 1
seaicuantativo contralateral aplicando -l IAa
propusieron la mayoria de lom IA

limis
Que Matuda ¥ col.(9)

Interlobares mostraron.

La domsinancia de Adbulos izqQuierdos sobre los con-—

tralaterales;: se traduce en la existencia de mayor

flujo sanguineo ceraebral en el hemisferio izquierdo

siendo esto concordante con la investigacidédn de Yves
como la realizada por Yonekura. col 8.)

mayoria

v cols. as:
Que evalusron a 9 sujetos sanos en qQquienes 1a
de los l1lébulos izquierdos presentan ligero incresento
del FSC Que los ldbulos contralaterales.

No existen diferencias significativas entre los

Ppromedios de los IA del FSC segun -l sexo v ila

edad .

No encontrando diferencilias significativas en el

IA interlobar.



ia mayor asimatria seo

®l subgrupo fepenino
16bulo frontal y en @&l masculino en el

como Que en

En
Presasntd an el

16bulo tamporal; se interpretd

1o cual

estas Tonas el FCS as mRayor.
Emtos hallazgos fuaron contrastantes con 1o
reportado por PoderxKa y cols. (5) quienes investiga-—
masculinos., encontrando alta

réon & 11 sujetos Sanos

captacion en los lobulos occipital Yy frontal seguidos

ror la glisa basmsal.

Promedioas de los IA entre
mayor en los varo-—

lo

La diferencia de los

indico que &l FS5C eas

anbos sexos
1.42271 masculinos).

neas( femeoninos 1.08322 ve
Ques contrasta con lo reaportado Ppor algunos autores
a. 7. 12)

de lom IA entre

promedios
Yy masculinos

de los

La diferencilia
( 1.08322 V=

voluntarios femaninos

que el FscC es mayvor en los
Ppor Kamaton, ¥

loms
varones:

2.42271) indica
lo cual contrasta
utilizando -l
FSC fue ligerasente mavor

con lo reportado
133-Xc demostrarocn qQue el

cols. qQque
promedioc del en las auje-
res.

Por otra

srupco de

pPparte &1l IA ausenta hasta el
afios

edad de 30-39 afos de adad y dissinuyve en los

subsecusntes .



CONCLUSIONERKES

1.= La tomsografia por emision de foton unico

¢ SPECT ) con HMPAO 99aTc es atild Ppara evaluar el

flujo sanguineoc cerebral.

metria interlobar es eficiente

2.— E1 indiceé de a

para avaluar el FSC.

3.—- No existe diferencia significativa del F.S.C.

interlobar segun el sexco v la edad.

“©.— Con este trabajo comenzamos a crear unsa base de
datos de sujetos clinjicamente sanos para la medicion

del indice de asimetria del rsc.

S.- El1 control de calidad aplicado al HMPAO Tc 99w .
an esta investigacion indica qQue la pureza ragio—
Quimica eas elevada 1o Que - propicio para garanti-

zar la calidad de los estudios tomograficos.



algunas diferencias con 1o
Que nosotros atribuimos

Pero Que debe-—
pPueds deber a

estudio muastra

6.—- K1
1la literaturs

reportado por

al tamafic pequefic de nueastra avestra

Pporque se

mos observar con culdado
daiferencias relacionadas con el ®»medio ambiente como
Puede mar l1a altitud y condiciones propias de 1a
Cliudad de Mmaxico.)
?.— Con este trabajo estandarizamos los Pparamstyos
té&cnicoa en nuestro servicio para  la deterasinacion
del anslisis semicuantitativo del flujo sanguinec
cerebral e indices de asimastria utiliizando SPECT
HMPAO TcO99m v Ppoder ofrecer este servicio para el
beneficio de nuestyos deraecho habientes.

clex

8.— KEsta trabajo aporta al Hoaspilital Pparametros

referencia para futuras investigaciones.



BAbliomratfias

1.=J.L. Piqueras col Medicina Nuclear Clinica Marban
Madrid 1994 pp 269 29SS

Z.=Carreras D, R. Sopana M. col. Aplicaciones clini-
cas de la SPECT cerebral Masson 1994 16-4%12

3. - Matmuda, Teuli S, Shuke N Sumiya Tonami N, Nisa-
da K. Nonin Vasive Measuremts of Regional Cerebral
Bood Flow Usins Thenetium 99m Hexamethylpropilena
anina oxima Eur J Nuc Med 1993, 20, 5, 391 401

% . -Prodreka I Bausg Artnher C. Suess E. et al. Quanti-
fication of regional cerebral bood flow with ImP
SPECT z reprofucibility and clinical relevance of
flow valves Strokel 1989 : 20 183-191

5. =Prodreka I. Asnbaum S. Bruket et al Intraidividual
reproducibility of HMPAO brain uptake J .Cereb Bood
Flow Matab 1991; 1i(supp 1: =776)

6. =Susanne Aswnbaum Josef Zeitlhofer K. ot al Teche-
tium 99m HMPAO SPECT Isaging of Cerbral Bloow During
Rem Sleep in Naurcoleptics J N M vol 36 No. 7 July

1995

r = Ander n Ax Friberg H, 23 NA , Krimtenk,

Neick -t al Serial Srudies of Cerebral Bood Flow
Using 99 HMPAO = a Comparasion wlth Xe=133 Nucl mMed

Commum 1987; 87: S49-557



a8.= Yonerursa Y. Nishizawa S. Mukalt et al SPECT wiht
9m da,1 hexasethylpropylena anine oxima C(HMPAO b}
comrarad whith Regional Cerbral Boold flow Besured by
PET : effeacts of l1iniarization J.Careb Bloob Flow
Matab 1988 8= 82 =8

9.=Matsuda H. Tsujil S Shuken. Sumiia H. Tonami N,
Nisada K. A Qquantitative aproach to Techetium 99m
Hexamethyl propylene amino oxima Eur J.Nuc Mead 1992 ;
19 195-200

10.=Alberto Puni ¥y col An analysis of the artearial
input curve for technaetium 99m HMPAO: Quantification
of rCBF using SPECT - Nucl Med 1991; 32: 15S01- 1S506
12 .= Takashi O. HircoakKi Hoshi col. Hish Resoclution
SPECT to asses hippocampal perfusion in Neuropsychia
tric Diseaases J N M 1996 236 7 1163 1169

12.= Costa D C K11 PJ Cullum MP, The in vivo distri

bution of Tc HMPAO in normal man Nuc Med Comm 1986 7

647 ~58
13.—- CA C.O.Cafiecias Avancas en radiofarsacos, para
SPRECT an estudios neuroclogicos ¥ PsiQquiatricos,

Ponecias X1II Consresco de la Socidad Espaiola de Modi-

cina nuclear SEMN 1992 S9-66.
25



	Portada
	Texto

	Conclusiones
	Bibliografía



