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A tomografia por emissdo de positroes
na investigacao da relagao
comportamento / fun¢do cerebral

O titulo da comunicacdo de Alexandre Quintanilha, «Uma visdo
biofisica do stress nos sistemas vivosy, € sem duvida muito abrangente,
visto incluir processos que vao do celular ao social.

Os agentes de stress desencadeiam perturbacdes complexas a nivel
fisiolégico, com repercussdo neurologica, enddcrina, auto-regulatoéria e
comportamental. Por exemplo, o conjunto das altera¢des fisico-quimicas
associadas a estas reacgdes pode induzir aumentos da frequéncia e débito
cardiacos, elevagdo da pressdo sanguinea e redistribui¢cdo da volémia.
Igualmente, e ainda no conjunto das alteragdes, sdo observados valores
elevados nas catecolaminas plasmaticas, cortisol e opidcios endogenos.

Vive-se, presentemente, uma fase de expectativa em medicina com o
desenvolvimento de métodos de analise da bioquimica humana no vivo
com o PET (Positron Emission Tomography), a RMN (Ressonéncia
Magnética Nuclear) funcional e o SPECT (Single Photon Emission
Computorized Tomography). Estes estudos sdo parte de um conjunto que
se espera poder melhorar o conhecimento das relagdes entre a bioquimica
do cérebro, a personalidade e o comportamento humanos. Devido
sobretudo a condicionalismos técnicos, a aproximagdo global que tem sido
efectuada é tomografica. As maquinas rodam em torno dos pacientes,
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adquirindo informagdes de diversos tipos, como por exemplo circulagdo
sanguinea, concentragdo protdnica, actividade quimica e alteragdes
metabolicas de substincias especificas, reconstruindo, a partir dai,
mapeamentos da propriedade adquirida, em tomogramas (cortes) do
paciente.

A PET utiliza radionuclidos artificiais de baixo peso molecular,
emissores puros de positrdes, para fornecer imagens paramétricas de
fungdes metabolicas. A informagéo veiculada pela PET ¢ essencialmente
metabdlica e difere da fornecida pela TAC ou RMN, que s@o informagdes
sobretudo de natureza estrutural. A PET permite detectar alteragdes
exclusivamente funcionais e é mais sensivel do que as segundas na
detecgdo precoce de processos patologicos, visto, sistematicamente, as
perturbagdes metabolicas precederem as alteragdes estruturais na evolucdo
destes processos.

A tomografia de emisséo de positroes (PET) utiliza a aniquilagdo de
positrdes, emitidos por radioisétopos que se ligam a farmacos a fim de
obter imagens quantitativas de func¢des regionais do cérebro e outros
orgdos. A circulagdo sanguinea cerebral, a utilizacdo do oxigénio, o
metabolismo da glucose, varios sistemas neurotransmissores [dopamina,
opiacios, serotonina, acetilcolina (muscarinica), acido g-aminobutirico e
glutamato] e numerosos processos farmacoloégicos foram e estdo a ser
investigados pela PET. Em alguns centros de investigacdo, o interesse
centra-se no estudo das modifica¢des neuroquimicas associadas a estados
de vigilia. Isto tem particular relevancia para a activagdo neuronal em
algumas situagdes patologicas, onde a interligagdo entre a resposta da
circulagdo cerebral e a neuroquimica pode estar alterada, o que tem
consideravel interesse cientifico. Com estas metodologias, surgiram novos
conhecimentos na area das interrelagdes entre as fungdes sensorial, motora
e cognitiva, assim como da fisiopatologia das doencas cerebrais.

A PET fornece, de forma nao invasiva, informagdes funcionais a nivel
cerebral, uma possibilidade onde os outros métodos ndo sdo competitivos.
De facto, a sensibilidade dos estudos com tragadores no vivo com a PET
¢ ordens de grandeza maior que a da RMN funcional e também
substancialmente superior as modalidades mais avangadas da SPECT.

Apesar de menos sensivel, a RMN funcional permite, em algumas
situagdes, utilizando sequéncias de impulsos apropriadas, efectuar, com
melhor regulacdo espacial do que a PET, estudos do caudal sanguineo local,
volume sanguineo e oxigenac¢do. Quando na RMN funcional a resposta ndo
¢ possivel, tal como na activagdo situacional unica ou quando o movimento
¢ um factor de perturbag@o, como no miocardio e em tumores periféricos,
a sensibilidade e especificidade da PET tornam-na o método indicado.
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Usando técnicas de PET, M. Raichle e os seus colegas da Universidade
de Washington decobriram, em 1985, que a antecipagdo de um choque
eléctrico activa a circulag@o sanguinea em ambos os l6bulos temporais.
Depois dos estudos quantitativos da activagdo regional cerebral, realizados
com a PET na década de 80, baseados na medida do caudal sanguineo
usando dgua marcada com 30, ha razdes para se acreditar que a medicina
nuclear pode ajudar a fechar o circulo entre comportamento e bioquimica
cerebral. Com uma focagem sobretudo na imagiologia molecular, parece
existir campo de convergéncia da PET com as areas de investigagdo mais
importantes da medicina molecular. Embora a PET permita a identificagdo
de estruturas moleculares especificas, associadas aos processos funcionais,
os defeitos funcionais detectados exigem posterior estudo bioquimico e
histoquimico.

Apesar do 6bvio interesse deste método, e de se tratar praticamente
do Unico que com alguma generalidade permite determinar as relagdes
entre comportamento e bioquimica cerebral, o numero de referéncias nas
quais os estudos funcionais de PET s@o utilizados para obter informagéo
sobre o stress € relativamente escasso.

Considerando a posig¢éo da PET no espectro da imagem médica, é de
esperar que venha a ter uma utilizag@o intensa e um longo futuro no estudo
de receptores, neurotransmissores, ligacdo de drogas e farmacologia geral.
Complementarmente, torna-se claro que dispde de capacidades unicas em
bioquimica/metabolismo e fisiologia. No que diz respeito a investigacao,
hé que dar relevo ao uso da PET no sentido de obter novas informagdes
nos processos associados as doengas com a finalidade de avaliar a eficiéncia
dos mecanismos de terapéutica e apoiar a descoberta e desenvolvimento
de novas drogas. A descoberta de informagdes novas sobre as doengas ¢é a
finalidade de muitos programas de investigagdo em neurociéncias,
baseados na PET, com um interesse sempre crescente na area psiquiatrica.

Apesar da complexidade do tema, ¢ notdvel observar como Alexandre
Quintanilha consegue tornar de facil compreensdo para o ndo especialista
alguns dos assuntos que aqui aflorei.
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A palavra «fronteiras» pode ser tomada em
diferentes sentidos. Pode referir-se aos limi-
tes, necessariamente provisorios, entre o
conhecido e o desconhecido, ou aos limites
entre o possivel e o impossivel, e, dentro do
possivel, entre o desejavel e o indesejavel.
Fronteiras podem também ser as delimi-
tacdes, nem sempre nitidas, entre ciéncia e
ndo-ciéncia, e dentro da ciéncia, entre as
varias disciplinas. Quais sdo entdo as fron-
teiras da ciéncia?

Neste livro, a resposta a esta pergunta é
dada, sequndo as mais diferentes perspecti-
vas, por um conjunto notavel de personali-
dades, cientistas ou ndo, entre as quais se
contam trés Prémios Nobel.

Rul Fausto, CARLOS FioLHAIS e JoAo FiLiPE QUEIRO
sdo, respectivamente, professores de Quimica,
Fisica e Matematica na Faculdade de Ciéncias
e Tecnologia da Universidade de Coimbra.
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