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RESUMO

A medicina nuclear usa substancias radioativas para diagnosticar e tratar doencas. Esse ramo
médico, eficiente em proporcionar comunicados fisioldgicos e metabdlicos, se tornou uma
ferramenta crucial para a constatacdo prévia de muitos problemas relacionados a saude
humana, sobretudos varios tipos de células malignas. Nesse sentido, para o diagnéstico,
utilizam-se frequentemente o0s radioisotopicos artificiais, 0os quais sdo chamados de
radiotracadores. Esses radioisétopos, ao serem carregados, pelo corpo do individuo, emitem
radiagbes que permitem seu monitoramento, sabendo por onde passaram e onde se
depositaram. Isso permite que o médico possa fazer um mapeamento de 6rgaos, e assim
conseguir finalizar o diagnostico. Ademais, para as aplicacdes de diagndstico na Medicina
Nuclear utilizam-se radiofarmacos que possuem na sua estrutura radionuclideos emissores de
radiacdo y (gama) ou de pésitrons (B+). O presente artigo descreve brevemente a o inicio
histéricos da medicina nuclear, os principios biofisicos relacionados ao diagndstico por
radiois6topo, bem como bésicos conceitos de radioatividade.Para a realizacdo do artigo foram
utilizados como bases diversos artigos cientificos relacionados ao tema.
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INTRODUCAO

A energia nuclear tem um variado espectro de fun¢gbes na sociedade moderna,
principalmente no meio hospitalar. Pode ser aplicada com finalidade diagnéstica e também
terapéutica, através do uso de substancias emissoras de radiacdo, chamadas de is6topos
radioativos ou radiois6topos (CAMARGO, 2015). A area da Medicina que se baseia na
utilizacao desta forma de energia € denominada Medicina Nuclear.

Os radionuclideos entéo, irdo sofrer decaimento radioativo, com emissdo de energia
radioativa que pode ser particulada (alfa e beta) ou eletromagnética (gama). A radiagédo
eletromagnética é utilizada principalmente em procedimentos diagndsticos, como cintilografia,
tomografia por emissédo de pésitrons, onde se deseja a menor interacdo lesiva aos tecidos do
paciente. Quando a finalidade é terapéutica, como no caso de radioterapias, a preferéncia é por
radiacdo particulada, para que atue lesando as células cancerosas (ARAUJO, 2005;
CAMARGO, 2015).

Para serem administrados, os radionuclideos sédo ligados a moléculas, dando origem ao
gue chamamos de radiofarmacos, que irdo mimetizar o metabolismo dos 6rgaos, definir sua
interagdo com os tecidos, sua eliminacao do corpo, sendo sua maioria utilizada no diagndstico
de enfermidades (ARAUJO, 2005; OLIVEIRA, 2006; CAMARGO,2015)

Diante da importancia do tema, este artigo surge para revisar 0Ss conceitos gerais e as
aplicagbes dos radiois6topos.
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OBJETIVOS
Revisar o mecanismo de a¢éo, a importancia e a aplicacdo do uso de radiois6topos na
area da Saude.

METODOLOGIA
Este estudo constitui uma revisao bibliografica de carater analitico a respeito do Uso de
Radioisétopos na Medicina. Foram selecionados artigos publicados entre 1993 a 2017.

A coleta de dados foi realizada nos meses de maio a junho de 2019, e utilizou-se para a
pesquisa as bases de dados Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS), Scientific Eletronic Library Online (SCIELO), National Library of Medicine (PUBMED),
além de livros publicados sobre o tema de Medicina Nuclear.

REFERENCIAL TEORICO

A histéria da radioatividade foi descoberta por Henri Becquerel, em 1896, porém quem
de fato terminou as descobertas sobre essa area foi o casal Pierre e Marie Curie. De fato, o
imenso poder diagnéstico da medicina nuclear se firmou quando Paul Harper e seus
funcionarios introduziram o radionuclideo 99mTc como marcador.Esse nuclideo possui meia-
vida de 6 horas, possibilitando estudos em intervalos de tempo pequenos.Outro aspecto
extremamente relevante desse nuclideo € a facilidade com que 0 99mTc é capaz de marcar um
namero diversificado de farmacos, o que contribui para o tornar aplicavel em estudos de
praticamente todos os 6rgaos e sistemas do corpo humano.

A Radioatividade é uma area que estuda os episddios nucleares que resultam da
irradiacédo de energia por atomos, causada em virtude de uma desintegracdo, ou instabilidade,
de elementos quimicos. Neste sentido, um atomo pode se transformar em outro atomo e,
assim, significa que ele é radioativo. Chama-se isétopo radioativo ou radioisétopo aquele que é
instavel.Atualmente, o melhor termo que denomina radiois6topo € radionuclideo, isto €, um
nuclideo instavel. Um nuclideo é uma espécie caracterizada pelo seu nimero atébmico (Z) e
namero de massa (A), a qual a estabilidade é determinada pela relagdo entre o nimero de
prétons e néutrons. Sempre que um ndcleo é instavel (radionuclideo), transforma-se
espontaneamente em outro mais estavel, o que faz com que ocorra a emissao de particulas (q,
B- , B+ , elétrons Auger) e/ou radiagao eletromagnética, a qual a emissao pode ocorre por:
particulas alfas (formada por 2 prétons e por 2 néutrons); radiagéo (ou raios) gama, a qual € a
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radiacdo eletromagnética de maior energia; particulas betas menos (elétrons) ou beta mais
(pOsitrons, os quais sao elétrons com carga elétrica positiva); néutrons (particulas sem carga
elétrica) (OLIVEIRA et al, 2006).

Mesmo que as radiagdes B e y tenham um poder de penetragcdo maior dos que as
particulas a, sdo as que causam menores danos. Estes danos biolégicos aumentam em meios
aquosos. A desintegracao permanece até que um isétopo se torne estavel. Dessa forma,quanto
mais instavel, mais radiagédo é emitida.

Um critério muito utilizado para caracterizar um radionuclideo é a meia-vida fisica (t1/2),
0 qual é caracterizada pelo tempo que metade dos ndcleos de uma substancia radioativa leva
para diminuir a sua massa.

NN

NI, = 2,0 dinn

0.6 dia r,, ™ 1.0 dia
2 4 o o 10
Tempo (dia)

Figura 01 - Esquema para representar o decaimento radioativo
Fonte: Okuno (2013)

A medicina nuclear € uma area da medicina que utiliza os radioisotdpicos, tanto em
diagnésticos quanto em terapias. Séo utilizados para fazer o diagnéstico: Na Spect —, em
portugués, tomografia computadorizada de féton Unico, e a A PET (sigla, em portugués, para
tomografia por emissao de pdésitrons) usa radiofarmacos emissores de pdsitrons. Essa area usa
substancias radioativas, como os radiofarmacos. Nesse ambito, os radiofarmacos séo
denominadas substancias, sem agdo farmacoldgica, que possuem na sua estrutura um
radionuclideo e sdo utilizados constantemente nessa area, para diagnéstico e terapia de
diversas enfermidades. Alguns métodos clinicos existentes utilizam as proje¢bes planas das
distribuicdes volumétricas contendo o radiofarmaco a fim de conseguir informagdes, enquanto
gue a outra faz uso das imagens tomograficas por emissao, reconstruidas a partir das
projecfes, para apresentar os conteudos em cortes ou volumes (ROBILLOTA, 2006).

Os radiofarmacos usados no diagnéstico tém na sua composicdo um radionuclideo
emissor y ou emissores de positrons (B+),uma vez que o decaimento destes radionuclideos
causa a radiacao eletromagnética penetrante, que é capaz de perfurar os tecidos e pode ser
localizada externamente facilmente.

Nesta conjuntura, € bom que o radionuclideo incorporado no radiofarmaco ndo emita
particulas a ou B, uma vez que estas apenas serviriam para aumentar a dose de radiagao
absorvida pelo paciente. Os radiofarmacos utilizados para diagnosticar os individuos podem ser
divididos em duas classes: em radiofarmacos de perfusdo (12 geracdo), bem como
radiofarmacos especificos (22 geragao).
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Os radiofarmacos de perfusdo séo transportados pela corrente sanguinea e alcangam o
orgdo alvo. Ademais,os radiofarmacos especificos se orientam por moléculas biologicamente
ativas, como anticorpos, que se aderem a receptores das células ou s&o conduzidos em
direcdo ao interior de algumas células. A capacidade da molécula identificar os receptores é o
gue determina a fixacdo do radiofarmaco no tecido alvo(JURISSON et al., 1993; FICHNA et al.,
2003; OLIVEIRA, 2006).

O tipo de emissdo nuclear, meia-vida e energia das particulas e/ou radiacdo
eletromagnética emanada s&o caracteristicas fisicas a serem consideradas na nomeacéo de
um radionuclideo para a producao de um radiofarmaco para seu uso em diagndstico. A energia
do féton y emitido pelo radionuclideo que entra na composicdo do radiofarmaco para
diagnostico deve situar-se entre os 80-300 keV (SAHA, 1998; OLIVEIRA, 2006).

Quando um radiofarmaco € aplicado a um paciente sofre processos de distribui¢éo,
metabolizacdo e excrecdo. A excrecdo do radiofarmaco é feita por meio dos mecanismos
existentes (excrecdo renal, excrecao biliar, etc) e segue uma lei exponencial semelhante ao
decaimento do radionuclideo. Num sistema bioldgico, o desaparecimento de um radiofarmaco
deve-se ao decaimento fisico do radionuclideo e a eliminagédo biolégica do radiofarmaco. A
combinacgdo destes dois parametros é designada por tempo de meia-vida efetiva. Pretende-se
um tempo de meia-vida efetiva suficientemente curto para minimizar a exposi¢cao do paciente a
radiacdo, mas suficientemente longo para permitir, 0 processamento das imagens.

O radiofarmaco deve ser inserido seletivamente pelo 6rgdo que se deseja investigar
sendo também desejavel localizagdo rapida no oOrgdo alvo, metabolizacdo e excregéo
eficientes, de modo a ampliar o contraste da imagem e reduzir a dose de radiacdo absorvida
pelo paciente (OLIVEIRA, 2006).

INDICACOES

Ao longo dos anos, a importancia destes tipos de exames vem ganhando cada vez mais
reconhecimento, se tornando uma ferramenta fundamental para a deteccéo precoce de muitas
desordens apresentadas pelo o corpo humano.E impossivel observar muitos processos
fisioldgicos de forma ndo invasiva sem a Medicina Nuclear. A quantidade de radiacdo que o
paciente recebe em um exame de medicina nuclear € menor que a radiacao recebida numa
radiografia ou uma Tomografia Axial Computadorizada que visualize as mesmas estruturas. A
guantidade de substancia estranha é normalmente tdo baixa que ndo ha perigo de interferir
significativamente no corpo

Um dos processos mais utilizados € a Tomografia por emissdo de pasitrons (PET-TC),
onde é um exame de imagem que avalia o metabolismo das estruturas analisadas, mais
especialmente 0sso, musculo, entre outros 6rgaos. A maioria dos exames sao realizados em
aparelhos sincronizados como tomaografos computadorizados. Essa técnica € muito utilizada na
Oncologia, onde o exame é realizado apds administracao intravenosa de um material radioativo
(radiofarmaco ou radiotragador) que se acumula na area do corpo a ser examinada. Nesse
local ocorre emissdo de raios gama que podem ser colhidos por um detector de radiacfes
(tomografia por emissdo de pésitrons), acoplado a um computador que forma as imagens. O
paciente recebe uma injecéo intravenosa de glicose marcada com um composto radioativo que
se distribui pelo corpo todo, mas que se concentra em maiores quantidades nos tecidos
tumorais, porque os tumores malignos apresentam metabolismo mais acelerado e consomem
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mais glicose que os tecidos normais. O contador de cintilagdes acoplado a tomografia colhe as
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imagens, que aparecerdo como manchas ou regiées de brilho mais intenso nas areas em que
houver lesdes tumorais. O exame nao apenas detecta a presenca de tumores, mas é capaz de
medir a intensidade luminosa que aparece nas imagens. Por meio da analise dessa
intensidade, temos nocdo da atividade metabdlica tumoral: quanto maior, mais intenso é o
brilho.

Recomendacdes podem ser feitos em casos clinicos como: em casos de cancer de
mama, o0 método é utilizado para a detec¢cdo de cancer de mama metastatico ou recorrente
para pacientes com suspeita clinica de metastases ou recidiva, reestadiamento em pacientes
com recidiva locorregional ou metastase, avaliacdo de resposta ao tratamento em paciente
com doenca localmente avancada ou cancer metastatico e acompanhamento pos-tratamento
(JUNIRO, 2010). A Cintilografia Mamaria é recomendada apos a realizacdo da mamografia, a
primeira técnica de detec¢do de tumores mamarios. A cintigrafia s6 é usada se houver davidas
ap6s mamografia. Sdo usados 0 99mTc-MIBI ou 0 99mTc-Tetrofosmina.

Marme direlte ) Marna osqgues do
Corvr 4 ot Crawniocw sl
OO A (1EMt MO RO O MAGIr 30 OO

Mama direlta Mamn o g ueda
MO MR 6 £V OCIOR T e OUwicgu s 1o Ltoemt

Figura 02 - A respectiva imagem é uma imagem molecular mamaria de uma
mulher com 59 anos de idade, que apresentava mamografia inconclusive com mamas
densas (BI-RADS 0). A biépsia demonstrou carcinoma ductal invasor com metastase

linfonodal.

Fonte: Barra (2012).

Na cardiologia a realizacdo da Angiografia de radionuclideos de Equilibrio (ARNE) pode
ser indicada para a sua efetuacao e é utilizada para avaliar a funcéo ventricular, especialmente
a do ventriculo esquerdo. O tecnécio-99m é feito reagir quimicamente com a hemoglobina dos
eritrécitos € injetado no sangue. Estes eritrocitos marcados espalham-se por todo o sangue da
pessoa rapidamente o que torna possivel entdo fazer um filme do batimentos cardiacos a partir
das emissdes e avaliar a quantidade de sangue que permanece nos ventriculos aquando da
sistole e da diastole (célculo da fracdo de ejecdo). Estes filmes dao indicac6es sobre a
performance cardiaca em casos de miocardiopatias, valvulopatias e outros.
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Outros casos, para a obtencéo de imagens chamadas cintilografias do Sistema linfatico, a
Linfocintigrafia que se caracteriza como a técnica de determinacdo do ganglio sentinela. O
ganglio sentinela é o primeiro ganglio linfatico que drena uma neoplasia, e é o primeiro a
receber células metastaticas. E essencial apos descoberta de tumor maligno verificar se o
ganglio sentinela esta invadido, pois o inicio de metastizacdo determina estratégias
terapéuticas mais agressivas. Sdo usados derivados da albumina com tecnécio radioativo em
solucédo, que sao injectados no tumor.

RADMNOFARMACO APLICACOES
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Figura 03 - Radiofarmacos de percursédo para diagndstico clinico e sua aplicabilidade.
Fonte: Oliveira (2006)

MECANISMO BIOFISICO

Os radiofarmacos sdo produzidos em locais especializados, chamadas de
radiofarmécias, que podem ser industriais, ou estarem no préprio servico de Medicina Nuclear,
as chamadas radiofarmacias hospitalares, e possuem caracteristicas préprias de meia-vida,
toxicologia, metabolismo, excre¢cdo (CAMARGO, 2015; HIRONAKA, 2017). Eles devem ter
tempo de meia vida curto o suficiente para diminuir as acdes da radiacdo sobre o paciente e
longa o suficiente para que gerem a imagem dos exames (OLIVEIRA, 2006). Os farmacos irdo
transportar os radionuclideos e sdo escolhidos com base no 6rgdo de atuacdo, auséncia de
alteracdo na funcionalidade do 6rgado, e ndo possuem efeitos adversos, ja que ndo alteram a
funcdo do organismo. Os radionuclideos, por sua vez, séo selecionados com base no tempo de
decaimento, tipo de radiagdo e energia.(CAMARGO, 2015).
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Sua obtencao através de ciclotrons se baseia no mecanismo de acelerar particulas alfa,
déutrons e prétons a velocidades muito elevadas, com a finalidade de que haja colisédo contra
um alvo, para gerar novos compostos que tenham utilidade para a medicina nuclear. Os
ciclotrons se baseiam em eletrodos posicionados entre os pélos de um poderoso eletroima, e
tem a funcdo de acelerar as particulas (CAMARGO, 2015). O reator nuclear se baseia no
principio da fissdo nuclear. Hastes contendo elemento radioativo combustivel, como o Uranio-
235, sdo bombardeadas por néutrons provenientes de uma fonte (fonte de Radio e Berilio),
ocasionando em uma “quebra” do nucleo do elemento combustivel, 0 que gera mais emissao
de particulas e mais “quebra” de nucleo, em uma reagdo em cadeia, formando radionuclideos a
partir da fissdo dos nucleos de urénio, além de energia na forma de calor. Por isso estes
reatores sao mantidos em tanques de agua, e dispdem de vastas medidas de seguranca, como
hastes de Boro, que tem a capacidade de absorver o fluxo de néutrons (HIRONAKA, 2017). Por
fim, os geradores de radionuclideos se fundamentam no decaimento de elementos de meia
vida longa, dito radionuclideo-pai, que irdo gerar elementos de meia vida curta que serao
utilizados na medicina, chamados de radionuclideo-filho(HIRONAKA, 2017).

Alguns exemplos de radionuclideos séo: Tecnécio 99, lodo 131, lodo 123, Galio 67,
Flior 18.(CAMARGO, 2015).

Para acdo terapéutica, os radionuclideos devem emitir particulas alfa e beta, que
guando atravessam os tecidos humanos, ionizam a agua ali existente, através da transferéncia
de energia cinética, assim, formam perdxido de hidrogénio, que alteram estruturas celulares,
matando as células tumorais (HIRONAKA, 2017). Para a finalidade diagndstica, os
radionuclideos devem ser emissores de fotons gama, de energia de 30 a 300 keV, pois
energias abaixo de 30 keV séo absorvidas pelos tecidos humanos, logo ndo produzem
imagem, e energias acima de 300 keV ndo sdo adequadamente processadas em imagem,
contudo esse espectro depende do cristal utilizado nos detectores de fétons (HIRONAKA,
2017). Os radiofarmacos entdo podem se distribuir de acordo com a perfusdo sanguinea, ou,
através da ligacdo a receptores ou transporte para o interior das células, se direcionarem a
locais e 6rgaos especificos (OLIVEIRA, 2006).

A radiacdo de fotons gama emitida pelo paciente (apés a administragcdo do
radiofarmaco) deve chegar até um cristal, geralmente de iodeto de sédio, que gera brilho apés
interagcdo com a radia¢do. Portanto, a radiagcdo que é emitida pelo paciente, passa por um
sistema de colimadores, que consistem em milhares de pequenos tubos de chumbo, que irdo
conduzir os fétons até o cristal de iodeto de sodio. O cristal de cintilacdo, isolado
hermeticamente, transforma a energia de cada raio emitido em fétons de luz infravermelha, que
sdo absorvidos por tubos fotomultiplicadores que liberam elétrons e posteriormente é enviada
informacdo com as diferentes intensidades que foram medidas, para que um computador faca
a analise e de o resultado em formato de imagem (CAMARGO, 2015).

CONCLUSAO

Dessa forma, esse ramo médico, se tornou um mecanismo o crucial para a constatacao
precoce de diversas doencas, como o cancer. A deteccdo externa da radiacdo emanada pelo
radiofarmaco permite diagnosticar antecipadamente muitas doencas, enquanto que as
alteracGes anatbmicas, muitas vezes, ndo sdo possiveis de ser percebidas sendo em estagios
avancados, como no caso de diversos tipos de cancer.
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Assim, em Medicina Nuclear ndo possuem efeitos farmacolégicos, sendo um
procedimento ndo agressivo que permite avaliar a funcdo e ndo apenas a estrutura do 6rgéo.
Em relacdo ao paciente, as técnicas sdo bésicas e apenas necessitam de administracdo
endovenosa, oral ou inalatéria de um radiofarmaco e as reacdes adversas sdo excepcionais
(DILWORTH et al., 1998; OLIVEIRA, 2006).
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