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Cintilografia Miocardica para Estudo da

Inervacao Simpatica

As inervacdes simpatica e parassimpética do coragao
regulam a funcdo miocéardica, freqliéncia cardiaca e fluxo
sangliineo miocardico em individuos normais e portadores
de doenga cardiaca. Entre essas, se destacam as
sindromes isquémicas, insuficiéncia cardiaca, morte stbita
e diabetes. A meta-iodo-benzil-guanidina (MIBG) é um
analogo da guanetidina, um falso neurotransmissor, que
é captado pelos neurdnios adrenégicos a semelhanca da
norepinefrina (figura 1), mas que néo participa do
metabolismo intracelular.

as caracteristicas descritas, a MIBG vem sendo utilizada
na avaliacéo in vivo do papel do sistema nervoso simpatico
cardiaco em condigbes fisioldgicas e fisiopatologicas. Tais
imagens representam a densidade dos receptores e o
ténus simpatico.

A MIBG pode ser marcada com iodo-123 ou iodo-
131. Quando marcada com iodo-131 (radioisétopo beta
e gama emissor de média energia, meia-vida fisica de 8
dias), a dose administrada deve ser baixa para nao expor
o0 paciente a dosimetria alta.

Norepinefrina e MIBG-12|

Norepinefrina

Figura 1 - Mostra a férmula da norepinefrina e da meta-iodo-benzilguanidina, anélogo que permite a marcacdo “in vivo” da inervagao

autonémica do ventriculo esquerdo.

A sua localizagdo no musculo cardiaco é dependente
dos mecanismos de recaptacdo da norepinefrina, com
entrada do agente nas vesiculas de estocagem nas
terminagdes nervosas pré-sinapticas e nas células da
medula adrenal. O que reforga essa teoria é a reducédo
da captacdo quando se administra previamente a
reserpina, desmetilimipramina ou antidepressivos
triciclicos. Bloqueadores alfa e beta nédo interferem com
sua captagao.

A captacao da MIBG pelo musculo cardiaco se faz por
um mecanismo neuronal de alta afinidade (uptake-1 ou
reuptake) e nao neuronal de baixa atividade (uptake-2).
O fato de o efluxo da MIBG do compartimento n&o neuronal
ser rapido em relacdo ao neuronal, facilita a avaliagéo
da distribuicao autondémica cardiaca. A MIBG néo é
metabolizada pela monoamino-oxidase (MAO) nem pela
catecol-orto-metil-transferase (COMT). Sua captacéo é
maior nas areas de inervagao normal e menor nas areas
de denervacdo anatdémica ou funcional. Por apresentar

O paciente deve receber iodo frio, na forma de iodeto,
para bloguear a tiredide. As imagens planas podem ser
semiquantificadas, usando pulmao ou mediastino como
referéncia. Quando marcada com iodo-123 (emissor gama
puro de baixa energia, meia-vida fisica de 13 horas), as
doses podem ser maiores. Blogueia-se também a tiredide,
e as cintilografias sao obtidas na forma plana ou
tomogréafica (figura 2) com o objetivo de ver a
biodistribuicdo cardiaca e, se necessario, também
quantificar de forma relativa.

Técnica - Para a realizacdo de imagens com a MIBG,
€ necessario que o paciente se submeta a um preparo
prévio, que consiste em suspensao dos farmacos que
interferem com a captagéo: reserpina e guanetidina
(deplecdo de granulos); fenilefrina, pseudo-efedrina,
fenilpropanolamina (agonistas); antipsicoticos;
antidepressivos triciclicos; bloqueadores dos canais de
célcio (exceto di-hidropiridinicos); e betabloqueadores.
E necessario também, o blogueio para protecao da
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Perfusdo X Inervacao

Figura 2 - Paciente portador de doenca de Chagas. As imagens superiores correspondem & cintilografia de perfusdo miocardica em que se observa
discreta alteragcdo perfusional na parede infero-lateral. Nas imagens inferiores, na cintilografia com MIBG-'?%l, ha praticamente auséncia de
atividade autonémica na mesma parede do ventriculo esquerdo mostrando que essa alteragdo precede a alteragdo perfusional do miocérdio.

tiredide com iodeto ou lugol, pois a MIBG é marcada
com iodo radioativo, sendo mais freqliente com o iodo-
123. As imagens planas podem ser realizadas utilizando-
se uma dose de 37 a 100 MBq (I1mCi = 37MBq) de
MIBG marcada com iodo-123 ou iodo-131. Adquirem-
se pelo menos 1.000.000 de contagens nas projegdes
anterior e obliqua anterior esquerda a 45° do térax, 20
minutos (imagens precoces) e 2-4 horas (imagens tardias)
apos a administragao do radiofarmaco. Pode-se calcular
a relagdo coragao-mediastino (normal: menor que 1,8)
e a taxa de clareamento (normal: menor que 10%). As
imagens tomogréficas também podem ser adquiridas nos
tempos precoce e tardio. Faz-se a reconstrucao das
imagens em 3 planos: eixo curto, eixo longo horizontal e
longo vertical. Verifica-se a taxa de clareamento (por
parede miocardica), os mapas polares (o que permite
comparagao com grupo normal), ou pode-se comparar a
intensidade de contagens nas paredes do ventriculo
esquerdo com a sua cavidade.

Aplicacoes Clinicas

Doenca cardiaca isquémica - As fibras simpéticas estéo
distribuidas da base até o &pice do coragéo e penetram do
epicardio para o endocéardio paralelo aos vasos
coronarianos. As fibras parassimpéticas sao em muito menor
nimero e penetram do endocérdio para a superficie do
epicardio. Quando ha infarto sem onda Q, a denervagédo
corresponde a zona do infarto, enquanto que, nos eventos
com onda Q, a area denervada é maior que a do infarto. A
denervacao ocorre por necrose das fibras, mas essas
também se alteram temporariamente pela isquemia. Na
isquemia miocardica com recuperagao da perfusao, pode-
se verificar denervacdo transitéria. Isso demonstra que os
midcitos sdo menos sensiveis a isquemia do que as fibras
nervosas. Outro fato importante é que a area denervada é
hipersensivel a catecolaminas, sendo uma das justificativas
do aumento de arritmias nos eventos agudos.

Diabete mellitus - Quando h& diabete mellitus com
neuropatia autondémica, aumentam as taxas de morbidade
e mortalidade. Os principais efeitos sao hipotensao postural,
taquicardia de repouso, alteragéo na regulagdo do fluxo
sangliineo miocardico, disfuncdo ventricular e isquemia
silenciosa. Pacientes com neuropatia autonémica diabética
apresentam maiores alteragdes na cintilografia com MIBG
mesmo na auséncia de arteriosclerose coronariana. Por
outro lado, melhora no controle da glicemia resulta em
restauragéo da inervagao simpética observada por imagens
com MIBG. Isquemia silenciosa é mais comum em
pacientes diabéticos e esta associada com morte sUbita.
Tem sido postulado que pacientes com diabetes sofrem
interrupcao dos sensores aferentes e eferentes das fibras
cardiacas nervosas, o que pode levar a perda da percepgéo
da dor. Nao foram demonstradas diferencas entre
cintilografia de perfusao miocardica e de MIBG em pacientes
com diabetes com ou sem isquemia silenciosa.

Insuficiéncia cardiaca congestiva e cardiomiopatia -
Pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) tém
evidéncias de aumento da ativacdo do sistema nervoso
simpatico manifestado pelo elevado nivel de norepinefrina
circulante, com sinais de alteragdo da funcéo cardiaca
simpética. Uma das formas de medir a funcdo nervosa
simpatica do coracdo é avaliar a capacidade dos nervos
terminais em captar catecolaminas pelo transportador
uptake-1. Essa avaliagdo pode ser feita de forma nao invasiva
com MIBG medindo a relagéo da captacéo cardiaca com a
captacdo do mediastino (C/M). Essa relacdo declina com a
progressao da ICC. Por isso, quanto maior a reducao, pior o
prognostico. Além disso, essas anormalidades se
correlacionam com a FEVE, classe funcional (NYHA) e
alteracoes histopatologicas. A cintilografia cardiaca com
MIBG na ICC mostra alteracoes difusas, diferentemente da
doenca isquémica. O grau de anormalidade da relacdo C/M
mostrou ser preditor independente de mortalidade e melhor
do que a fracdo de ejecdo ventricular esquerda, volumes
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ventriculares e da classe funcional.

Na doenca de Chagas, ha alteracdo da inervacao
simpatica que pode ser observada pela cintilografia com
MIBG. Partes de pacientes na forma indeterminada
mostram hipocaptagao inferior e apical. Quando
estudados simultaneamente com a perfusao miocéardica,
foram observados defeitos de inervagdo maiores que os
de perfuséo, sugerindo que a denervagao precede a fibrose
nessa doenga, como mostra a figura 2.

A terapia de ICC com betabloqueadores melhora as
taxas de morbidade e mortalidade. Durante a terapia,
pode ser observada, pela cintilografia com MIBG, a
melhora progressiva do indice C/M. A cintilografia com
MIBG mostra melhora na concentragcao do marcador
antes mesmo da resposta da FEVE, com valor progndstico
adicional daqueles que irao responder ao tratamento. Na
ICC causada por acéo toxica de quimioterapicos como a
familia da antraciclina, a alteracao da funcao adrenérgica
medida pela MIBG precede a queda da FEVE, mostrando
ser instrumento sensivel para monitorar cardiotoxidade.

Transplante Cardiaco- Todos os pacientes submetidos
a transplante cardiaco apresentam denervagao miocardica
que persiste por tempo variadvel apés a cirurgia,
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diagnostico e progndstico da cintilografia com MIBG para
a avaliagao do sistema nervoso autonémico cardiaco.
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