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A destruiciio de neurdnios do sistema nervoso auténomo tem
sido hd muito descrita em pacientes chagsicos®. Esta desnervacio
autondmica parece exercer um papel preponderante na patogénese
da forma digestiva da doenca, uma vez que a destruicao dos plexos
mioentéricos do esofago e do célon alteram o funcionamento
normal da musculatura lisa destas visceras, levando ao
desenvolvimento dos megas®. Enquanto o papel da desnervacio
autondmica digestiva na patogénese dos megas parece nfo deixar
dividas, o papel desta mesma desnervacio autondémica na
patogénese da cardiopatia ainda € alvo de grande discussdo®.

Koberle! propds a teoria neurogénica para o desenvolvimento
da cardiopatia chagdsica cronica, no qual a destruigao preferencial
dos ganglios intra-cardiacos vagais, por contigiiidade anatémica com
o tecido miocdrdico inflamado na fase aguda, levaria a uma disfuncio
vagal cronica com prevaléncia a longo prazo do sistema nervoso
simpdtico, reconhecidamente deletério a0 coraco. Entretanto, virios
achados, tais como, coracdes chagdsicos com miocardiopatia e
contagem neuronal normal, disfuncdo autondmica cardiaca
importante sem cardiopatia e lesdo simultinea do simpatico, tem
trazido intimeras duvidas sobre o papel da desnervacio autondmica
na génese da cardiopatia chagdsica. Apesar disso, desnervacio e
consequente disfuncio autondmica provavelmente desempenham
um papel importante na génese dos fendmenos arritmicos e talvez
da morte stibita, muito prevalente em pacientes chagasicos’.

0 emprego de modelos experimentais animais, para o estudo
da doenga de Chagas, tem permitido a aquisicio de um enorme
corpo de conhecimento sobre a patogénese da doenca e poderia
ser de grande valor para responder a importantes questionamentos
relativos ao sistema nervoso autonomo: Como se dd e em que fase
de evolugio da doenga ocorre a desnervacio e disfungdo autondmica
cardiaca? Quais divisdes do sistema nervoso autdnomo sio
preferencialmente acometidos, simpdtico ou parassimpdtico? Que
estratégias terapéuticas poderiam ser adotadas para minimizar o
impacto da disfunciio autondmica cardiaca?

Desnervacdo autondmica cardiaca tem sido descrita em
modelos experimentais da doenca de Chagas no cio, coelho,
rato, camundongo e hamster. Porém, tem sido pouco investigado
se a desnervacdo cardiaca descrita nestes modelos traz
repercussoes sobre a fungdo autondmica cardiaca. Junqueira
Jr. e cols.> demonstraram em ratos cronicamente infectados uma
atenuagfo da resposta vagal cardiaca a estimulacio barorreflexa,
a qual se correlacionou com a presenca de neuroganglionite
em ganglios intra-cardiacos®. Porém, as repercussdes destes
achados sobre a evolu¢do da cardiopatia e sobre as alteracoes
do ritmo cardiaco nio foram investigados.

Nos tltimos 20 anos, o emprego de métodos de andlise de
variabilidade de sinais cardiovasculares no dominio do tempo
(métodos estatistico) e no dominio da fregiiéncia (andlise espectral)
tem trazido grandes avancos no entendimento e na avaliacio da
funcdo autondmica cardiaca em pacientes e animais experimentais.
0 emprego destas ferramentas de andlise, pela primeira vez efetuado
no modelo experimental da doenca de Chagas em ratos, evidenciou
uma marcada redugo dos componentes espectrais de variabilidade
de baixa (“low frequency” —LF) e alta freqiiéncia (“‘high frequency”
—HF) do sinal de freqiiéncia cardfaca (intervalo RR), os quais tém
sido associados a2 modulagdo prevalentemente simpdtica e
parassimpatica cardiacas, respectivamente, durante a fase aguda
(20 dias) da infecgdo em ratos'. Surpreendentemente, todas estas
alteragdes autondmicas nao mais foram verificadas em ratos
chagisicos na fase cronica da doenga (180 dias), sugerindo uma
completa recuperagdo do sistema nervoso autondmo neste modelo’.
Assim sendo, 0 modelo de doenca de Chagas cronico em ratos parece
ndo simular muito bem o que ocorre na doenca humana, onde a
disfungio autondmica de grau variado é verificada em grande
percentual dos doentes, independente da forma clinica®°.

Em anos recentes, dados histopatoldgicos, imunoldgicos e
parasitologicos tém indicado que o hamster inoculado pelo T
cruzi desenvolve uma cardiopatia com caracteristicas
parasitolégicas e histopatolégicas muito semelhantes 2
cardiopatia chagdsica humana’. O estudo da funcio autondmica
cardiaca em hamster, durante a fase aguda da doenga de Chagas,
demonstrou, 2 semelhanga do rato, uma taquicardia persitente
em condigdes basais, associada a uma depressdo marcada na
variabilidade total da freqiiéncia cardiaca, bem como uma
sensivel diminui¢io do componente LF (modulagio simpitica)
e HF (modulagio parasimpdtica) (Figura 1)°. Nestes animais
agudamente infectados, bloqueio autondmico com atropina e
propranolol evidenciou um predominio do sistema nervoso
simpdtico, o que provavelmente estd implicado na génese da
taquicardia®’. Além disso, uma marcada atenuacio do reflexo
barorreceptor cardiaco foi observado. Todos os achados
funcionais observados correlacionaram-se fortemente com
os achados histopatoldgicos, principalmente uma miocardite
multifocal moderada a severa’. Na fase aguda da doenca, a
disfuncio autondmica também se amplia atingindo o
territorio vascular periférico, como pode ser sugerido pela
significativa redugdo associada do componente LF da
variabilidade da pressdo arterial’. Dados preliminares em
hamsters cronicamente infectados também demonstram uma
atenuacio da variabilidade da freqiiéncia cardiaca associada a uma
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Figura 1 - Sequéncias espectrais da variabilidade do intervalo RR representativas de um animal do grupo controle (painel
A) e de um animal chagasico na fase aguda apos 30 dias de infeccio (painel B). Note a presenca dos componentes espectrais
de baixa (LF) e alta freqiiéncia (HF) no hamster controle e a quase total auséncia dos mesmos no hamster chagisico agudo.

reduciio menos marcante na sensibilidade barorreflexa, além de
um quadro menos intenso de miocardite multifocal. Este resultados
fazem do hamster um provavel candidato de escolha para o estudo
da disfungdo autondmica cardiaca associada a doenca de Chagas.

Em conclusio, o emprego do modelo experimental da doenca
de Chagas em hamsters tem permitido avangos consideraveis no
entendimento da patogénese e das conseqiiéncias da disfungfio
autondmica cardiaca associada 2 doenca de Chagas. Entretanto,
estudos futuros sobre mecanismos moleculares e sobre o papel
de diversas estratégias terapéuticas que minimizem os efeitos da
disfuncio autondmica cardiaca fazem-se ainda necessarios.
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