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Resumo

As recomendagdes atuais para a preparagao das
pessoas com diabetes submetidas a PET-['F]
FDG foram publicadas por vérias sociedades
cientificas. A revisio elaborada nio tem
como objetivo substitui-las, mas sim fornecer
informacées adicionais e sugerir um protocolo
de preparacio e abordagem do paciente
adequado a terapéutica hipoglicemiante em

Abstract

Current recommendations for '"FIFDG-PET
scan patient preparation have been published
by various societies. The following discussion is
not an in-depth review of the current guidelines
nor meant to replace them, but rather to
provide additional background and suggestions
on how to manage patient preparation based on
their diabetes therapy.
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Introducao

A tomografia por emissao de positroes (PET) ¢ comummente
usada no estadiamento e monitorizagao terapcutica de varias
neoplasias.'" A estrutura quimica da 18F-fluor-2-deoxi-2-
D-glucose (["FJFDG) ¢ similar a da glicose, diferindo na
marcacio de um atomo de carbono com um radiois6topo
de [F].* A glicose é transportada por transportadotres de
membrana especificos de glicose (GLUT) para o citoplasma,
local onde ¢ fosforilada pela hexocinase a glucose-6-fosfato
e subsequentemente metabolizada. A FDG entra nas células
pelo mesmo mecanismo e é fosforilada pela hexocinase,
mas ndo ¢é substrato para ulterior agdo enzimatica com
consequente acumulagio intracelular.”

O uso da FDG baseia-se no fenémeno de glicolise aerébica
designado de “Efeito de Watbutg”.* O incremento na taxa
de glicdlise das células neoplasicas esta associado ao indice
proliferativo, a neovascularizagio, ao aumento de expressio
de GLUT e glucocinase com consequente aumento de
captagio e concentragio de [*F|[FDG.?

A Dbiodistribuicio de [®F]JFDG em humanos reflete a
expressao de GLUTS; no estado euglicémico, varios 6rgaos
e sistemas aptresentam uma captagio fisiolégica de [*F][FDG,

nomeadamente o cérebro, o figado, o miocardio e o
sistema urinatio.’

Numerosas condi¢bes clinicas podem afetar a captagdo
de [®F]FDG pelos tecidos, sendo a mais importante a
hiperglicemia, quer pela competi¢do direta da glicose com
[*F]FDG, como pela consequente hipetinsulinemia com
sobreexpressio de GLUT-4 e maior captacio fisiologica
do musculo esquelético e cardfaco privando a sua
acumulacio nas células neoplasicas (com risco de falsos
negativos).® Os niveis de glicose plasmatica podem ainda
afetar o Standard Uptake Value (SUV) das lesoes tumorais
e/ou de 6rgios usados como referéncia como é o caso
do figado.”

As recomendacoes atuais para a preparacdo das pessoas
com diabetes submetidas a PET-[18F]JFDG foram
desenvolvidas no passado.*” No entanto, o crescente
nimero de terapéuticas hipoglicemiantes e as novas
formulacoes insulinicas aumentaram a complexidade da
preparagao destes doentes.

Ap6s revisao da literatura, recomendacdes e consensos
publicados,*®!* foi elaborada uma proposta de protocolo
para otimizar a abordagem e preparagao de pacientes com
diabetes.
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I. Consideragdes Gerais

1. O exame deve ser agendado para o inicio da manha.

2. A partir da meia-noite do dia do exame, o doente deve
manter-se em jejum (exceto agua) e toma apenas a
medicag¢do nao dirigida a diabetes.

3. Nas 24h prévias a realizacio do exame nao devem ser
ingeridos alimentos, bebidas acucaradas ou bebidas
alcodlicas nem realizado exercicio fisico ou trabalho que
exija for¢a muscular intensa.

4. Deve ser recomendado aos doentes que “simulem”
na semana prévia 2a realizacio do estudo PET/FDG o
jejum e alteracoes terapéuticas necessarias para o exame.
Se glicemia em jejum >200mg/dL devem contactar o
médico assistente para ajuste de terapéutica.

5. Apés completar o exame, o doente deve ingerir uma
refeicio.

I1. Preparagdo para o exame

A. Recomendagdes para doentes sob terapéutica
hipoglicemiante oral exclusiva (tabela 1)

B. Recomendagdes para doentes sob insulinoterapia
(tabela 2 e 3)

C. Recomendagdes para doentes com diabetes tipo 1
Nogdes fundamentais
Os doentes com diabetes tipo 1 (auséncia total de secrecdo
enddgena de insulina) estao habitualmente medicados com
esquema de insulinoterapia basal-bolus. Este esquema visa
mimetizar o mecanismo fisiolégico da secre¢io pancreatica
de insulina, composto por:
e Secrecdo basal (em jejum): insulina secretada em ciclos
pulsateis e circadianos; a quantidade de insulina libertada
¢ variavel e relacionada com o indice de massa corporal (e
insulinorresisténcia) e com a glicemia em jejum.
e Secrecio estimulada (pés-prandial/carga de glicose
o Fase precoce/aguda (curta duracio): quantidade de
insulina secretada ¢ dependente da magnitude da
elevacio de glicemia.

o Fase tardia (prolongada): secre¢io em resposta a

“carga de glicose” absorvida.'

Na pratica, a terapcutica passa por:

1. Multiplas administracoes diarias

Administracao subcutinea de 2 tipos de insulina:
o Iusulina basal: insulina de acgdo lenta (tabela 3)

o Administrada 1-2x vezes por dia (dose fixa)

o Insulina prandial e de correcio: insulina de acao ultra-rapida

ou rapida (tabela 3)

o Administrada antes de cada refei¢do (bolus prandial)
— mediante os hidratos de carbono consumidos e
relacio insulinahidratos de carbono®, calculada pelo
endocrinologista assistente.

o Administrada para corre¢io de hiperglicemia (bélus de
corre¢do) — mediante fator de sensibilidade*, calculado
pelo endocrinologista assistente.

ARelagio insulina: hidratos de carbono: quantidade de hidratos de
catbono (em gramas) metabolizada por uma unidade de insulina acdo
rapida/ultrarrapida. *Fator de sensibilidade: valor de glicemia que ¢é
diminuido por cada unidade de insulina (ex: 1:50=> 1u de insulina de acdo
rapida/ultrarripida diminui 50mg/dL na glicemia)

Tabela 1 — Recomendagbes para doentes sob terapéutica hipoglicemiante
oral exclusiva propostos para [*F]-FDG PET

Farmaco Evidéncia Atuagio recomendada
Nateglinida
Glipizida ?ecretagi)gc.) . Omite‘ toma no dia prévio
(duragio de acao inferior e no dia do exame (retoma
a 24h) no dia seguinte)
Gliclazida
libertagio imediata
Gliclazida
libertagao
prolongada ou
modificada Secretagogo Omite toma nos 2 dias

(duragio de agdo supetior antes e no dia do exame

a24h)

Glibenclamida : ;
(retoma no dia seguinte)

Glimepirida

Metformina Pode interferir na absor¢io | Suspender nas 48h antes e

entérica de glicose no dia do exame se:
etumor/metastizagio
gastrointestinal
ecaptagio intestinal
aumentada de [*F][FDG
em exame prévio
(retoma no dia seguinte)

Pioglitazona Evidéncia preliminar Manter terapéutica como

sugere que pode aumentar | habitual

a capta¢io de "F-FDG nas

lesdes tumorais'®

Acarbose

Linagliptina
Sitagliptina
Vildagliptina
Saxagliptina

Sem evidéncia contra a Manter terapéutica como

manutengio de terapéutica habitual

Alogliptina

Empaglifozina
Dapaglifozina
Ertuglifozina

Liraglutido
Dulaglutido
Semaglutino

Tabela 2 — Recomendagdes para doentes sob insulinoterapia propostos
para [¥F]-FDG PET

Horario de
administra¢io habitual

Insulina Atuagio Recomendada

Insulina de agio lenta Noite Administrar como
habitual
Insulina de acio . .
. P Administrar apenas apos
intermédia -
Manha/tarde 0 exame

Insulina pré-mistura

Administrar como habitual na véspera do exame

No dia do exame:

o Omitir a administracio da refei¢io que néo realiza
porque esta em jejum

o Se exame agendado para a tarde, pode tomar o
pequeno-almogo e administrar insulina (desde que
intervalo supetior a 3-6h* entre a administracao
da insulina e a de ['*F|]FDG)

Insulina de agao
ultrarrapida

Insulina de acao rapida

Insulina regular

*mediante duracio da a¢io da insulina (consultar tabela 3)

2. Sistema de perfusio continua de glicose (“bomba de

insulina”)

Este sistema usa apenas insulina de agdo rapida ou

ultrarrapida (tabela 3) e administra insulina subcutinea

através de um cateter (ndo metdlico) colocado mais

frequentemente na regido abdominal, lombar ou glitea.

o [nsulina basal o sistema administra, automaticamente,
a cada hora, um débito variavel de insulina, calculado



Tabela 3 — Tipos de insulina disponiveis no mercado

Farmaco (nomes comerciais comuns)

Duragdo de agido

Insulina de ag3o lenta

Degludec (Tresiba) até 42h
Glargina (Lantus, Abasaglar, Semglee, Tonjeo) 24h
Detemir (Levenir) até~20h$

Insulina de agdo intermédia

Insulina humana isofanica (Humulin NPH, Insulatard,Insuman Basal) 12-18h

Insulina regular

Actrapid, Humulin, Insuman Rapid

Insulina de ag3o rapida(analogos)

Lispro (Humalog) ~4h
Glulisina (Apidra) ~4h
Aspartica (NovoRapid) ~4h
Fiasp ~3h
Lyumjer ~3h

Insulina pré-mistura (agio rapida ou humana +isofinica)$

Humalog Mix50

NovoMix30

Humnlin M3

Mixtard 30

12-18h

Insuman Comb25

Humalog Mix25

# duracio ¢ dose-dependente (frequentemente administrada de forma bidiaria)
$ algarismo no nome comercial corresponde a percentagem de insulina de agido ripida ou humana da pré-
mistura; a duracao ¢ determinada pelo componente isofanico

pelo Endocrinologista. O utilizador pode reduzir ou
incrementar este débito por um periodo de tempo
personalizavel (basal temporaria)

o [nsulina prandial e de corregio: administrada, por ordem
do utilizador, respetivamente mediante os hidratos de
carbono e glicemia introduzidos no sistema pelo préprio.
O sistema calcula a dose de insulina a administrar
mediante estes inputs ¢ o fator de sensibilidade e relagio
insulina: hidratos de carbono, programados na bomba
pelo endocrinologista.

Nota importante: Contrariamente aos esquemas de

multiplas administragbes diarias, quando o sistema de

perfusio continua de glicose ¢ suspenso, o doente fica
sem insulina basal e predisposto a eventos de cetoacidose
diabética.

Procedimento pré-exame

e Doente sob multiplas administra¢cdes diarias de insulina:
seguir recomendacdes para doentes sob insulinoterapia
(tabela 2)

e Doente com bomba de insulina:

e Manter em modo basal até 2 hora do exame; o
doente deve suspender e desconectar a bomba antes
de entrar para o aparelho.

e Se exame prévio com alteracio da habitual
biodistribui¢do do radiofirmaco: pedir ao doente
para instituir basal temporaria a 50% com inicio 2
horas antes da administracao do radiofirmaco

e A bomba nio deve ser suspensa mais do que uma
hora, no total.

D. Recomendagdes para situagdes excecionais

e Doentes sob perfusiao endovenosa continua de insulina:
preferencialmente, o exame deve ser adiado; se urgente,
a perfusio endovenosa deve ser suspensa 90-120min
antes da administracio do radiofirmaco. Contatar
Endocrinologia.

e Doentes sob fluidoterapia endovenosa com glicose ou
sob nutricio parentérica: deve ser descontinuada pelo
menos 4h antes da administraciao do radiofarmaco.

ITI. Abordagem da hiperglicemia (>200mg/
dL)

No Servico de Medicina Nuclear, as canetas de insulina
usadas para correcio de hiperglicemia (lispro, glulisina
ou aspartica) devem ser conservadas no frigorifico até a
primeira utilizacdo. Apds a primeira utilizagdo devem ser
conservadas a temperatura ambiente, em local seco e sem
significativa flutuacdo de temperatura (a administracao de
insulina fria atrasa a absorcio e, consequentemente, o seu
efeito hipoglicémico). Depois de utilizada, a validade da
caneta de insulina ¢ de 30 dias.
Perante glicemia>200mg/dL documentada a admissio no
servico de Medicina Nuclear, os seguintes procedimentos
podem ser adotados:
o Adiamento de exame, com indicacio para contatar o
médico assistente para ajuste de medica¢ao antidiabética.
o Hidratar, com reavaliacio de glicemia a cada 30min:
recomendado para glicemias ligeiramente acima do alvo

(200-225mg/dL)
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e Corre¢io com insulina de acdo ultrarripida/rapida
subcutanea.

Caso se opte pela dltima alternativa, a corregao deve ser

orientada pelos algoritmos 1 e 2. Nos doentes sob bomba

de insulina, deve ser solicitado ao doente a realizacio de um

Deve ser avaliada e registada glicemia capilar a cada
30minutos. A administracio do radiofirmaco deve
aguardar no minimo 3 horas (no caso das insulinas de acdao
ultrarrapida) ou 4 horas (no caso das insulinas de acdo
rapida) ap6s a hora de injecio subcutinea de insulina.

bélus de correcdo, mediante os pardmetros pré-definidos
do sistema de perfusio.

Algoritmo 1 — Esquema de correcao de hiperglicemia para doentes sob terapéutica hipoglicemiante oral exclusiva e sem obesidade

Doentes sob terapéutica hipoglicemiante oral exclusiva e IMC<30kg/m?*

Tempo de espera até administragio de
Intervalo de glicemia (mg/dL) Unidades (U) de insulina de agio rapida ou [*F]FDG
ultrarrapida a administrar (horas)
Insulina agdo Insulina de agdo
ultrarrapida rapida
200-250 30
251-300 4U
301-350 5U 3 4
351-400 6U
401-450 7U
451-500 8U 3-5% 4-6*
>500 100 3-5% 4-6*

*com doses mais elevadas, a duragio de insulina ativa estimada ¢ superior: avaliar glicemia capilar a cada 15min apds as 3h ou 4h (se insulina de a¢do ultrarripida ou rapida,
respetivamente), se 3 medi¢des com variagio < 30mg/dL, pode assumir-se que a insulina em circulagdo ¢ negligenciavel e proceder 2 administragio do radiofirmaco.

Algoritmo 2 — Esquema de corre¢ao de hiperglicemia para doentes com obesidade, sob insulinoterapia ou terapéutica com corticoides

Doentes sob insulinoterapia** ou doentes com IMC 230kg/m? ou doentes sob corticoterapia suprafisiologica***

Tempo de espera até administragdo de
Intervalo de glicemia (mg/dL) Unidades (U) de insulina de agio rapida ou [*FIFDG
ultrarrapida a administrar (horas)
Insulina agio Insulina de agdo
ultrarrapida rapida
200-240 4U
241-280 6U 3 4
281-320 7U
321-360 8 U
361-400 9U
401-440 10U
3-5% 4-6*
441-480 1nu
481-520 12U
>520 130

*com doses mais elevadas, a duracio de insulina ativa estimada ¢ superior: avaliar glicemia capilar a cada 15min ap6s as 3h ou 4h (se insulina de agdo ultrarrapida ou rapida,
respetivamente), se 3 medi¢des com variagio < 30mg/dL, pode assumir-se que a insulina em circulacio ¢ negligenciavel e proceder a administracio do radiofirmaco.

* Nos doentes sob insulina rapida em ambulatério, pode ser solicitado e administrado o esquema préprio de correcio do doente.

*** Superior a 5mg de prednisolona/ dia ou equivalente
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