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RESUMO

MESQUITA, Aline Monte. Acuracia da tomografia computadorizada de mdaltiplos
detectores dual-source no diagnéstico da doenca arterial coronariana: revisao
sistematica, 2010. 97 f. Dissertacdo (Mestrado em Saude Coletiva) - Instituto de
Medicina Social, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2010.

A Tomografia Computadorizada Dual-Source (TCDS) € uma tecnologia de
imagem que permite a visualizacdo da estenose coronaria de uma maneira nao-
invasiva. Estudos recentes demonstraram uma alta acuracia deste teste diagnéstico,
guando comparado ao padrao de referéncia, a angiografia coronaria invasiva (ACI).
O objetivo deste trabalho foi sintetizar as evidéncias de acuracia desta tecnologia
por meio de uma revisdo sistematica e uma sintese quantitativa (meta-analise) e
avaliar possiveis diferenciais de acuracia relacionados aos seguintes subgrupos de
pacientes: com frequéncia cardiaca elevada, arritmias cardiacas, escore de calcio
elevado e indice de massa corporal (IMC) elevado. Foi realizada uma busca
bibliografica nas bases de dados MEDLINE e LILACS no periodo de janeiro de 2000
a outubro de 2009. Foram selecionados estudos em inglés, espanhol e portugués
gue comparassem a TCDS com a ACI em pacientes com suspeita ou doenca arterial
coronariana (DAC) e que permitissem a extragdo de dados suficientes para a
construcdo de uma tabela 2X2. Trés avaliadores independentes extrairam as
caracteristicas dos estudos e resultados, com as divergéncias resolvidas por
consenso. Foram incluidos 20 estudos na revisdo sistematica, que utilizaram trés
unidades de analise: paciente, vaso e segmento arterial. Nas unidades de analises
paciente, vaso e segmento arterial, os valores das sensibilidades sumarias foram
respectivamente de 98% (IC de 95%, 96% a 99%), 94% (IC de 95%, 89-% a 97%) e
93% (IC de 95%, 89% a 95%) e das especificidades suméarias foram
respectivamente 84% (IC de 95%, 76% a 89%), 92% (IC de 95%, 87% a 95%) e
96% (IC de 95%, 91% a 98%). Também foi avaliada a acuracia nos subgrupos de
pacientes com frequéncia cardiaca elevada e escore de célcio aumentado. Na
analise por subgrupos de pacientes, a sensibilidade e especificidade se mantiveram
altas em pacientes com frequéncia cardiaca elevada — 93% (IC de 95%, 90% a
95%) e 98% (IC de 95%, 95% a 99%), respectivamente. Ja em pacientes com
elevada calcificacdo (> 400 unidades de agatston) a especificidade diminuiu
bastante, caindo para 79% (IC de 95%, 25% a 98%). A evidéncia disponivel aponta
para uma elevada acuracia da TCDS para a deteccdo da estenose coronaria.
Entretanto, a populacédo que mais se beneficiaria desta tecnologia — populagcdo com
dor torécica e risco intermediario de DAC — geralmente ndo esteve incluida nos
estudos. Foram incluidos pacientes com alta probabilidade pré-teste da doenca, ja
gue os estudos foram realizados usualmente em centros de referéncia, com
individuos com indicag&o prévia de angiografia coronaria invasiva.

Palavras-chave: Tomografia computadorizada dual source. Doenca arterial
coronariana. Estenose coronéria. Acuracia diagnéstica. Meta-andlise. Avaliacdo de
Tecnologia em Saude



ABSTRACT

Dual-source computed tomography (DSCT) is an imaging technology that
enables the visualization of coronary artery stenosis in a non-invasive way. Earlier
studies showed high accuracy compared to conventional coronary angiography. The
aims of this study were to evaluate the evidence of this technology using a meta-
analytic process and its accuracy in different subgroups such as patients with high
heart rates, arrhythmia, increased calcium score and high body mass index. A search
of the literature in MEDLINE and LILACS was performed and articles published
between January 2000 and October 2009. Studies in English, Spanish and
Portuguese that compared DSCT with conventional coronary angiography performed
for all patients and included sufficient data for compilation of 2 X 2 tables were
included. Three investigators independently extracted the characteristics of the
studies and differences were settled by consensus. Twenty studies were included in
the systematic review, using three units of analysis: patient, vessels and segment.
Analysis of patients, vessels and segments yielded a sensitivity of 98% (95% CI,
96% to 99%), 94% (95% CI, 89% to 97%) and 93% (95% CI, 89% to 95%) and a
specificity of 84% (95% CI, 76% to 89%), 92% (95% ClI, 87% to 95%) and 96% (95%
Cl, 91% to 98%)), respectively. We also analyzed the accuracy of DSCT in subgroups
of patients with high heart rate and increased calcium score. The analyses of
patients’ subgroups demonstrated that sensitivity and specificity remained high in
patients with high heart rate — 93% (CI 95%, 90% to 95%) and 98% (Cl 95%, 95%
to 99%), respectively. In patients with increased calcium score (> 400 Agatston units)
the specificity declined significantly, falling to 79% (95%, 25% to 98%). The available
evidence points to a high accuracy of DSCT for the detection of coronary artery
stenosis. However, the population who might benefit from this technology -
individuals with chest pain and intermediate risk of coronary artery disease, CAD —
have not generally been included in the retrieved studies since the studies were
usually conducted in reference centers where patients usually have an indication for
invasive coronary angiography, and consequently a high pretest probability of CAD.

Keywords: Dual source computed tomography. Coronary artery disease. Coronary
artery stenosis. Accuracy. Meta-analysis. Health Technology Assessment.
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INTRODUCAO

Esta dissertagdo teve como objetivo a avaliagdo de uma tecnologia proposta
para o diagnéstico da doenca arterial coronariana (DAC): a Tomografia
computadorizada de multiplos detectores dual-source (TCDS), do inglés Dual Source
Computed Tomography .

Esta tecnologia de imagem tem sido proposta como uma alternativa néo
invasiva a angiografia coronaria invasiva para o diagnoéstico da DAC, principalmente
nos individuos com risco intermediario de ter a doenca, aonde ha incerteza
diagndstica ap0s outros exames nao-invasivos ndo conclusivos, como o
eletrocardiograma em repouso (ECG) e o ecocardiograma de stress (ECO). A TCDS
seria mais uma opc¢do diagnostica para estes pacientes, reduzindo o niumero de
angiografias corondrias invasivas desnecessarias e 0S riscos associados a esta
intervencdo (EUROPEAN NETWORK FOR HEALTH TEHNOLOGY ASSESSMENT,
2008). Cabe ressaltar que esta tecnologia tem algumas desvantagens similares a
angiografia coronaria invasiva, destacando-se a exposi¢cdo a radiagdo e o uso de
meio de contraste.

A angiografia coronaria invasiva € o padrdo de referéncia para o diagnostico
da DAC e determinacdo do grau de estenose coronaria, permitindo a identificacédo
direta da luz coronaria. Este procedimento é indicado quando ha suspeita de uma
estenose coronaria em pacientes com alta probabilidade de DAC. Apesar do risco
reduzido, ha a possibilidade de complicacbes neurolégicas, hemodinamicas, infarto
do miocardio e morte, além da necessidade de hospitalizacdo para a realizacdo do
exame (BUDDOFF et al, 2005).

A tomografia computadorizada de multiplos detectores (TCMD) surgiu em
1997 e, desde entdo, foram desenvolvidas varias geracdes do equipamento. Com o
seu desenvolvimento técnico e o acréscimo progressivo de fileiras de detectores,
originaram-se 0s equipamentos de 4, 8, 16, 32, 64, 128 e 256 cortes com uma fonte
Unica de radiacdo. Outra trajetoria de desenvolvimento resultou no acréscimo de
outra fonte de radiacdo, originando os equipamentos de duas fontes de radiacdo
(TCDS). O aumento do numero de cortes permitiu examinar grandes volumes
corporais, com obtencdo de cortes finos e rapidos no curto periodo de uma apnéia

(DIKKERS et al, 2009). As geracdes de tomografias de uma unica fonte e de duas



fontes de radiacdo sdo aprovadas pela Anvisa, agéncia responsavel no Brasil pelo
registro para comercializagdo e uso de uma tecnologia (Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria, 2009a), portanto, pode-se esperar que haja precocemente
demanda para a incorporacéo desta tecnologia nos sistemas de saude do pais, tanto
no SUS quanto na saude suplementar.

A TCMD destacou-se na cardiologia, pois permitiu a visualizagéo das artérias
coronarias de uma forma nao-invasiva, por meio da angiotomografia
computadorizada coronaria (ATCC). A imagem cardiaca € tecnicamente um desafio.
O coracdo é um Orgao em constante movimento e as artérias coronarias possuem
anatomia tortuosa e diametro reduzido. Portanto, para que uma modalidade de
imagem consiga visualizar as artérias coronarias, 0S pré-requisitos necessarios sao
as altas resolucdes temporais e espaciais (ROPERS, 2006). O aumento da
resolugcdo temporal diminuiria os artefatos de movimento do ritmo cardiaco e a alta
resolucdo espacial permitiria avaliar um maior nimero de segmentos, pois artérias
pequenas e de anatomia complexa poderiam ser melhor visualizadas (HAMON et al,
2006).

Diversos estudos foram publicados avaliando o desempenho diagndstico de
diferentes geracdes de equipamentos de uma Unica fonte de radiacdo para a ATCC
(JANNE D’OTHEE et al, 2007; HAMON et al, 2006). A ATCC com equipamentos de
4 cortes mostrou resolucfes temporal e espacial limitadas, além da necessidade do
paciente ter que prender a respiracao por aproximadamente 40 seg, resultando em
um alto nimero de segmentos de vasos que ndo podiam ser avaliados. A
angiotomografia coronaria com equipamentos de 16 cortes mostrou melhora na
acurdcia diagndstica, com reducao no tempo de apnéia e aumento das resolucées
temporal e espacial. Entretanto, as ATCC utilizando equipamentos de 4 a 16 cortes
ainda nao tinham suficientemente robustez para serem utilizados na pratica clinica
(MEIJBOOM et al, 2008). Os equipamentos de 64 cortes foram o0s primeiros a
permitir uma boa acuracia para identificacdo de estenoses coronarianas, devido ao
aumento de suas resolucdes espacial (165 ms) e temporal (abaixo de 0,33s). Em
particular, o alto valor preditivo negativo da TCMD de 64 cortes permitiria a exclusao
de estenoses significativas. Entretanto, mais de 12% dos segmentos ainda nédo
podiam ser analisados (SCHEFFEL et al, 2006). As principais razbes para a nao-
andlise dos segmentos eram as calcificacdes coronarias graves e artefatos de

movimento causados, principalmente, pela alta frequiéncia cardiaca (BASTARRIKA



et al, 2009). Varios estudos utilizando a TCMD demonstraram uma relacdo
inversamente proporcional entre qualidade de imagem e frequéncia cardiaca
(ROPERS et al, 2007; HERZOG et al, 2006; GIESLER et al, 2002). Por esta razéo,
muitos autores propdem a utilizacdo de betabloqueadores antes da realizagcdo do
exame em pacientes com frequéncia cardiaca maior que 65 ou 70bpm (RIST et al,
2007; ZHENG et al, 2009).

Estudos mais recentes demonstraram que, com a introducéo da nova geracao
de equipamentos de TCMD com duas fontes de radiagio — a Tomografia
Computadorizada Dual-Source —, houve melhora na qualidade da imagem e
consequentemente da acuracia diagnostica, mesmo em pacientes com alta
freqliéncia cardiaca, arritmias cardiacas e calcificacédo coronaria® (TSIFLIKAS et al,
2009). Ao contrario dos sistemas de uma Unica fonte de radiacdo, que dependem de
técnicas de reconstrucdo de multisegmentos, a resolucado temporal € independente
da freqiéncia cardiaca no sistema de duas fontes de radiagcdo que utliza a
reconstrucdo de segmento Unico (ZHENG et al, 2009, DIKKERS et al, 2009).
Estudos preliminares demonstraram o seu papel potencial em visualizar os vasos
coronérios com alta qualidade de imagem, mesmo com frequiéncia cardiaca maior
gue 75bpm (ROPERS, 2006).

N&o ha revisdes sistematicas sobre esta nova tecnologia e, apesar de ter sido
desenvolvida em 2005, ndo ha a incorporacdo desta no SUS e na Saude
Suplementar (Agéncia Nacional de Saude Suplementar, 2008). Neste sentido, o
projeto de dissertacao ora proposto tem como objetivo geral identificar e sintetizar as
evidéncias disponiveis sobre a acuracia da Tomografia computadorizada Dual-
Source no diagndstico da doenca arterial coronariana. Além disso, pretende ainda
avaliar potenciais diferenciais de acuracia em diferentes subgrupos de pacientes —
com escore de calcio elevado, arritmias cardiacas e frequéncia cardiaca elevada —
bem como analisar a qualidade dos estudos identificados. Esse conjunto de
informacfes podera subsidiar eventuais decisbes de incorporacdo nos sistemas de
saude.

Uma busca na literatura cientifica pertinente também nao permitiu identificar a

presenca de revisdes sistematicas sobre esta nova tecnologia. A avaliacdo de

! Artefato de imagem que ocorre nas areas adjacentes as calcificagdes e ddo a impress&o que estas sd0 maiores
do que realmente sdo. Além disso, estenoses préximas a grandes calcificagfes sdo geralmente sobrestimadas
nas imagens causando relativamente baixa especificidade (RIST et al., 2007).



tecnologias sanitarias (ATS) constitui uma ferramenta importante para subsidiar
decisOes relativas a incorporagédo de novos equipamentos e procedimentos, tanto na
arena clinica, quanto nos sistemas de saude (MOLLA et al, 1992). A ATS é o
processo continuo de analise e sintese dos beneficios para a saude, das
conseguéncias técnicas (quase sempre clinicas), econémicas e sociais do emprego
das tecnologias, considerando 0s seguintes aspectos: seguranc¢a, acuracia, eficacia,
efetividade, custos, custo-efetividade e aspectos de equidade, impactos éticos,
culturais e ambientais envolvidos na sua utilizacdo. O objetivo é subsidiar as
instancias decisorias quanto a incorporagcdo e monitoramento da utilizacdo de
tecnologias no sistema de saude, além de orientar os profissionais de salde e
usuarios em relacdo a seguranca, aos beneficios e aos custos (BRASIL, 2007).
Entre os diversos atributos de uma tecnologia, é particularmente importante no que
se refere a tecnologias de uso diagnostico, a acuracia. A acuracia é baseada em
estudos que comparam os resultados de um teste que esta sendo avaliado (teste
indice) com os resultados do padrdo de referéncia (o melhor método para determinar
a presenca ou auséncia da doenca). A medida de acuracia expressa a concordancia
entre os resultados do teste indice em relacdo ao padrédo de referéncia (RUTJES et
al, 2007). Uma acuracia elevada é condicdo para que essas tecnologias possam,
eventualmente, alterarem o0 manuseio clinico-terapéutico dos pacientes e
potencialmente impactarem nos desfechos em saudde.

Desse modo, as ATS podem orientar decisdes estratégicas ndo s6 sobre as
formas de cuidado aos pacientes, mas, também, acerca da cobertura de
procedimentos e alocacdo de recursos, podendo ajudar profissionais de saude e
gestores dos setores publico e privado na tomada de decisGes relacionadas ao
desenvolvimento de tecnologias; aprovacdao de comercializagdo; aquisicdo e uso,

pagamentos referentes a utilizacéo, etc.
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