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RESUMO

A Doenca de Alzheimer (DA) é a principal causa de deméncia, afetando principalmente
pessoas com mais de 65 anos, e caracteriza-se por manifestagbes cognitivas e
neurocomportamentais, como perda de memoria e alteragées no humor. Estima-se
que, até 2050, o numero de casos de deméncia devido a DA alcance 150 milhdes
globalmente, com 5,7 milhdes no Brasil. O aumento da incidéncia da doenca esta
relacionado ao envelhecimento populacional, além de fatores genéticos, sociais,
ambientais e de estilo de vida. O diagnéstico é realizado por meio de avaliagdes
cognitivas, exames de neuroimagem (como ressonancia magnética e tomografia
computadorizada) e testes laboratoriais, sendo a ressonancia magnética essencial
para detectar alteragdes estruturais iniciais. A espectroscopia de protons e a
volumetria do hipocampo na RM complementam o diagndstico, permitindo a
identificac&do de alteragbes bioquimicas e do grau de atrofia hipocampal.

Palavras-chaves: Diagndstico por imagem. Doencga de Alzheimer. Espectroscopia
de ressonancia magnética.



ABSTRACT

Alzheimer's disease (AD) is the leading cause of dementia, primarily affecting
individuals over the age of 65. It is characterized by cognitive and neurobehavioral
manifestations, such as memory loss and mood changes. It is estimated that by 2050,
the number of dementia cases due to AD will reach 150 million worldwide, with 5.7
million in Brazil. The increase in the incidence of the disease is related to population
aging, as well as genetic, social, environmental, and lifestyle factors. Diagnosis is
made through cognitive assessments, neuroimaging tests (such as magnetic
resonance imaging and computed tomography), and laboratory tests, with magnetic
resonance imaging being essential for detecting early structural changes. Proton
spectroscopy and hippocampal volumetry in MRI complement the diagnosis by
identifying biochemical alterations and the degree of hippocampal atrophy.

Key words: Diagnostic Imaging. Alzheimer Disease. Magnetic Resonance
Spectroscopy.
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1 INTRODUGCAO

Atualmente, a Doenga de Alzheimer (DA) é responsavel pela maior parte dos
casos de deméncia, atingindo principalmente pessoas com mais de 65 anos. Trata-se
de uma patologia neurodegenerativa da qual tem manifestacbes cognitivas e
neurocomportamentais, apresentando sintomas que vao desde perda de memoria a
curto prazo e mudancas de humor até alucinagbes (SERENIKI, A. et al., 2008;
ROLLER, L. et al., 2024).

No mundo, aproximadamente 50 milhdes de individuos sdo diagnosticados com
algum tipo de deméncia, sendo 60% desses casos atribuidos a Doenga de Alzheimer.
Estima-se que, em 2050, os registros de deméncia devido a DA cheguem a 150
milhdes. No Brasil, o numero atingira 5,7 milhdes de afetados. Em comparagdo com
os dados do GBD (Carga Global de Doengas) de 2019, que indicaram 1,8 milhdo de
diagnosticos, o pais tera um aumento de 206% até 2050 (BRASIL, 2024; AVELAR, L.
et al., 2024).

O envelhecimento da populagdo € uma das principais causas para o aumento
da incidéncia da DA. Além da idade avangada, outros elementos, como fatores
genéticos, sociais, ambientais, psicologicos e estilo de vida, também influenciam o seu
desenvolvimento (ARAUJO, L. et al., 2024; SERENIKI, A. et al., 2008).

O diagndstico da DA pode ser feito por avaliagdo cognitiva, neuroimagem
(como Tomografia Computadorizada e Ressonéncia Magnética) e exames
laboratoriais. Os exames diagnosticos podem detectar danos estruturais que levariam
anos para apresentar os primeiros sintomas. Temos como 0s principais instrumentos
de avaliagao da funcao cognitiva na Doenga de Alzheimer a avaliagdo da memoéria, da
linguagem, das fungdes executivas e das praxias, e como um dos principais testes
para o rastreamento de deméncias o Mini-Exame do Estado Mental (MEEM)
(SCHILLING, L. et al., 2022; NITRINI, R. et al., 2005; ANDRADE, M. et al., 2018).

A Ressonancia Magnética é geralmente a principal opg¢ao no diagndstico
por neuroimagem, devido ao seu alto nivel de detalhamento, sendo fundamental para
a identificagdo de degeneragdes e algumas deméncias. Além disso, € um exame que
nao utiliza radiagado em sua realizagédo. Na RM é possivel complementar o diagnéstico

da DA, por meio da Espectroscopia de Protons, analisando as alteragdes bioquimicas,



e da volumetria de hipocampo, observando o grau de atrofia (SOUZA, K. et al., 2020;
CARANELLI, P. et al., 2011).
1.1 OBJETIVO

Este estudo tem como propdsito investigar a contribuicdo da ressonancia
magnética no diagnoéstico da Doenga de Alzheimer, enfatizando sua relevancia na
identificacdo precoce, no acompanhamento da progressdo da enfermidade e na
distingdo de outras patologias neurodegenerativas. Além disso, visa avaliar a
efetividade das técnicas de imagem por ressonancia magnética na detecgdo de
biomarcadores estruturais e funcionais relacionados a doenca, favorecendo um

diagndstico mais preciso.
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2 METODO

Este trabalho caracteriza-se como uma revisao bibliografica, com o objetivo de
compilar, analisar e sintetizar o conhecimento cientifico ja produzido sobre a
Ressonancia Magnética no diagnéstico da Doenca de Alzheimer. A pesquisa foi
conduzida por meio da selecdo e analise de artigos, livros e outros documentos
académicos relacionados ao tema, obtidos nas plataformas Google Scholar, PubMed
e SciELO, abrangendo o periodo de 2002 a 2024. Foram incluidos estudos publicados
nas linguas portuguesa e inglesa. Foram excluidos os estudos que ndo abordavam o

tema de forma relevante ou que eram considerados excessivamente antigos.
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3 DESENVOLVIMENTO
3.1 DOENCA DE ALZHEIMER

A Doenca de Alzheimer é uma patologia neurodegenerativa, que acomete, em
sua maioria, idosos com mais de 65 anos. Suas manifestacbes envolvem declinio
cognitivo e perda de memodria, podendo ter mudangas comportamentais,
agressividade, irritabilidade e até mesmo alucinagdes. Divide-se a DA de duas formas:
a LOAD (Late Onset Alzheimer’s Disease) ou de inicio tardio e a FAD (Familial
Alzheimer’s Disease) ou DA familiar. A FAD é menos comum, afeta individuos com
menos de 60 anos, tendo uma influéncia genética. Ja a LOAD, é a variante mais
comum da DA, dando inicio apos os 60 anos (SOUZA, K. et al., 2020; SERENIKI, A.
et al., 2008; AVELAR, L. et al., 2024).

Observa-se, ainda, que a incidéncia da doenca é maior em mulheres do que
em homens. No entanto, a maior expectativa de vida feminina pode justificar essa
diferenga. Estudos indicam que, entre os anos de 2014 e 2024, ocorreram 10.574
internacdes de mulheres no Brasil devido a DA, enquanto entre os homens esse
numero foi de 5.637. Outra variagédo de incidéncia no Brasil, sdo as regides do pais, a
Regido Sudeste tem a maior taxa de obitos pela DA, entre 2014 e 2024, foram 2041,
a regiao Sul, 380, a regiao Centro-Oeste, 217, a regido Norte, 63, a regidao Nordeste,
382 (AVELAR, L. et al., 2024).

Na Doenca de Alzheimer, ha degeneragao das sinapses e morte dos neurdnios
em regides como o hipocampo, cértex cerebral, cortex entorrinal e estriado ventral. A
doenca € caracterizada pela formacdo de placas amiloides extracelulares e
emaranhados intraneuronais. A hipétese da cascata amiloide, amplamente aceita para
explicar a DA, sugere que uma falha na clivagem da proteina precursora do amiloide
(APP — Amyloid Precursor Protein) resulta no acumulo do peptideo beta-amiloide (ARB).
Esse peptideo se agrupa formando as placas amiloides, que prejudicam a
comunicacado sinaptica, desencadeiam respostas inflamatérias e favorecem a
degeneragcdo e morte neuronal. Como consequéncia, ocorre o colapso do
citoesqueleto neuronal e a formagcdo de emaranhados intraneuronais, devido ao
acumulo de filamentos anormais da proteina tau

(DELANOGARE, E. et al., 2019; AVELAR, L. et al., 2024; SERENIKI, A. et al.,
2008).
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O diagndstico pode ser realizado por meio de testes cognitivos, exames de
neuroimagem, como Tomografia Computadorizada e Ressonancia Magnética, além
de analises laboratoriais. Os sintomas da Doenga de Alzheimer podem levar muito
tempo para serem manifestados, porém é possivel detectar o comprometimento
cognitivo leve (CCL), que ocorre quando ha um declinio cognitivo superior ao
esperado para a idade. O CCL é um dos fatores que permitem que a DA seja
descoberta de forma mais precoce. O CCL pode ser classificado como CCL amnéstico
(afeta principalmente a memodria) ou ndo amnéstico (afeta outros processos
cognitivas) e como dominio unico (apenas uma fungao cognitiva ou multidominio (mais
fungdes cognitivas). A avaliacdo cognitiva desempenha um papel fundamental no
diagnostico da Doenga de Alzheimer (DA). Um dos testes mais utilizados é o Mini-
Exame do Estado Mental (MEEM), que, quando combinado com outros testes
cognitivos, aumenta a confiabilidade na identificagao da doenga (SCHILLING, L. et al.,
2022; PACIFICO, H. et al., 2024; FREIRE, D. et al., 2017).

Na analise laboratorial, € recomendada a realizagdo de um hemograma
completo, avaliagao da fungao tireoidiana (TSH e T4 livre), exames hepaticos (TGO,
TGP e Gama-GT), fungao renal (creatinina e ureia), dosagem de calcio e sorologias
para sifilis e HIV. Além disso, em casos especificos, pode ser indicada a analise do
liquido cefalorraquidiano para dosagem de biomarcadores como o peptideo beta-
amiloide (AB) e a proteina tau fosforilada (SCHILLING, L. et al., 2022; CARANELLI, P.
et al,, 2011).

A Tomografia Computadorizada (TC) e a Ressonancia Magnética (RM) sao
exames de imagem que auxiliam no diagndstico da Doenga de Alzheimer (DA). Ambos
podem ser utilizados para descartar outras patologias, como tumores e hematomas
subdurais. Além disso, permitem a analise do hipocampo para identificar atrofia, sendo
a RM mais indicada por fornecer imagens mais detalhadas. No entanto, a TC
apresenta a vantagem de ser mais acessivel devido ao seu menor custo. A escala de
Atrofia Mesial Temporal (MTA) é utilizada tanto na TC quanto na RM, analisa a largura
da fissura coroidea e do corno temporal e a altura do hipocampo. Na RM, dois exames
sdo amplamente utilizados no diagnéstico da Doenca de Alzheimer: a Espectroscopia
de Proétons, que avalia alteragdes bioquimicas, e a volumetria do hipocampo, que
analisa o grau de atrofia (SCHILLING, L. et al, 2022).

3.2 ESPECTROSCOPIA DE PROTONS NA RESSONANCIA MAGNETICA
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A Ressonancia Magnética € um exame que nao emprega radiagcao
ionizante, gerando imagens por meio da interagdo entre um campo magnético e os
protons de hidrogénio presentes nos tecidos do corpo humano, devido a sua
abundancia. Durante o procedimento, pulsos de radiofrequéncia sdo emitidos e
captados por bobinas, permitindo a formagao das imagens (SOUZA, K. et al., 2020;
MAZZOLA, 2009).

A Espectroscopia de Protons por Ressonancia Magnética permite o estudo das
caracteristicas metabdlicas do encéfalo, comparando areas de tecido normal com
areas de tecido patolégico. A ERM segue o mesmo principio fisico da RM, mas, em
vez de gerar imagens, produz graficos que representam a intensidade (amplitude) dos
sinais emitidos pelos protons em diferentes frequéncias. As variagdes dessas
frequéncias sdo expressas em unidades de ppm (partes por milhdo). No exame, o
voxel € posicionado na regido de interesse para a obtencao do grafico dos metabdlitos,
sendo os principais o N-acetil aspartato (NAA), a Creatina (Cr), a Colina (Cho) e o Mio-
inositol (Mi). O exame pode ser feito com single voxel (um unico voxel) ou multivoxel
(multiplos voxels) (SOUZA, K. et al., 2020; BRANDAO; DOMINGUES, 2002).

Figura 1 - ERM single voxel.

Lact

frecuencia (ppm)

Fonte: MAJOS, 2004.
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Figura 2 — ERM multivoxel.

Fonte: GALVEZ, 2007.

A técnica de single voxel € amplamente utilizada, pois proporciona uma melhor
supressado da agua e da gordura. No entanto, sua cobertura anatdomica é limitada,
tornando essencial o correto posicionamento do voxel na regido de interesse. Ja a
técnica de multivoxel, permite a analise de uma area maior simultaneamente, porém
nao é recomendada em regides préximas ao liquor, 0sso ou vasos sanguineos, devido
a distorcdo do campo magnético, o que dificulta o processo de shimming que faz o
papel homogenizar o campo magnético. Os principais métodos utilizados na
realizacdo da ERM sdo o PRESS (Point Resolved Spectroscopy) e o STEAM
(Stimulated Echo Acquisition Mode). Ambos atuam na estimulagdo seletiva dos
prétons, garantindo que aqueles situados fora da regido de interesse sejam
minimamente excitados. O STEAM utiliza trés pulsos de 90°, enquanto o PRESS
aplica um pulso de 90° seguido por dois de 180°, proporcionando uma melhor relagéo
sinal-ruido (BRANDAO; DOMINGUES, 2002; RAMIN, S. et al., 2003).

O tempo de echo (TE) controla a informagao a ser obtida. Com o TE curto é
possivel observar N-acetil aspartato (NAA), a Creatina (Cr), a Colina (Cho) e Lactato
(Lact). Ja com o TE curto, Lipideos (lip), Glutamina e glutamato (Glx) e Mio-inositol
(Mi) (Brandao e Domingues, 2002).

No diagnédstico da DA, o voxel é posicionado na porgao posterior do giro do
cingulo (primeira area afetada pela doenga), o TE (tempo de echo) precisa ser baixo
para a identificacdo do Mio-inositol (Mi). A alteragdo mais precoce observada € o

aumento da relagdo Mi/Cr. Em estagios mais avangados, ocorre 0 aumento da relagéo
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Co/Cr e a reducédo da relagcdo NAA/Cr, indicando degeneragdo e comprometimento
neuronal (BRANDAO; DOMINGUES, 2002).

Figura 3 — A: Posicionamento do voxel B: ERM de um paciente com DA C: ERM de

um paciente saudavel.

A MRS voxel

Fonte: MURRAY, M., et al., 2014

3.3 RESSONANCIA MAGNETICA VOLUMETRIA DE HIPOCAMPO

O hipocampo esta associado a memobria episddica, responsavel pela
recordacdo de eventos e experiéncias passadas. Por isso, € uma das principais
regides analisadas na DA. A RM permite identificar sinais de atrofia hipocampal, em
cortes coronais, sendo o exame mais indicado para essa avaliagao devido a sua alta
resolucao anatomica. Além do hipocampo, também podem ser observadas alteragdes
no coértex entorrinal e no cingulo posterior, areas frequentemente afetadas pela
neurodegeneracdo. Embora a TC possa ser utilizada para excluir outras causas de
deméncia, sua capacidade de detectar atrofia hipocampal é limitada. As alteracdes
estruturais visiveis na RM indicam que o processo neurodegenerativo ja se encontra
em um estagio mais avangado, uma vez que as alteragdes iniciais da DA ocorrem em
nivel bioquimico e funcional antes de serem detectaveis por neuroimagem estrutural
(SCHILLING, L. et al., 2022; CARANELLI, P. et al., 2011; MURRAY, M. et al., 2014). A
atrofia das estruturas do hipocampo pode levar a uma perda de volume que varia entre
20% e 52% em relacdo aos controles saudaveis, com essa reducido sendo mais
acentuada conforme a doenca progride (BRANDAO; DOMINGUES, 2002).
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Figura 4 - Estruturas avaliadas na escala MTA. A: corno temporal; B:

fissura coroidea; C: hipocampo

Fonte: SHILLING, L. et al., 2022.

A escala de Atrofia Mesial Temporal (MTA) é utilizada tanto na TC quanto na
RM, analisa a largura da fissura coroidea e do corno temporal e a altura do hipocampo.
E um marcador sensivel da DA, porém ndo é exclusiva dessa condicdo. Essa
alteracado também pode ocorrer em individuos com depressao cronica e em outras
formas de deméncia, como a deméncia vascular e a deméncia frontotemporal. A MTA
Score varia de 0 a 4 para avaliar a atrofia do lobo temporal medial, sendo considerada
anormal em pessoas com menos de 75 anos quando o score € = 2, e em pessoas
com 75 anos ou mais quando € = 3. No grau 0, a largura da fissura coroidea e do
corno temporal, bem como a altura do hipocampo, sdo normais. No grau 1, ha um leve
aumento da largura da fissura coroidea, enquanto o corno temporal e a altura do
hipocampo permanecem normais. O grau 2 apresenta um aumento mais acentuado
da fissura coroidea, leve dilatagdo do corno temporal e reducao discreta da altura do
hipocampo. No grau 3, a fissura coroidea e o corno temporal apresentam aumento
significativo, e a altura do hipocampo diminui consideravelmente. No grau 4, ocorre
aumento severo da fissura coroidea e do corno temporal, com atrofia grave do
hipocampo (FERNANDES, 2022; SHILLING, L. et al., 2022).



Figura 5 - RM de hipocampo com os respectivos MTA Score.

Fonte: BALESTIERI, J. et al., 2020.

17



18

4 CONCLUSAO

A Ressonancia Magnética tem se mostrado uma ferramenta essencial no
diagnostico e no acompanhamento da Doenga de Alzheimer, proporcionando imagens
detalhadas das alteragdes estruturais e funcionais do cérebro. Este trabalho
evidenciou duas formas de diagndstico por RM: a Espectroscopia de Prétons por
Ressonancia Magnética e a volumetria do hipocampo.

A analise dos estudos apresentados demonstrou que, embora a RM nao seja
capaz de fornecer um diagnostico definitivo da doenga por si so, ela se configura como
um método complementar crucial a avaliacao clinica, auxiliando os profissionais de
saude na identificacdo precoce e no monitoramento da evolugao da doenca.

A Espectroscopia por Ressonéncia Magnética pode ser considerada um
marcador precoce da doenga, pois consegue identificar as alteragbes metabdlicas
antes de elas evoluirem para sintomas como a perda de memodria e a diminui¢gao da
funcao cognitiva. Por outro lado, a volumetria do hipocampo nao € considerada um
marcador precoce, uma vez que as alteragdes estruturais sé se tornam visiveis na
imagem quando a doenga ja esta em um estagio mais avangado. Portanto, trata-se
de um método eficaz para 0 acompanhamento da progressao da doenca.

E fundamental que as investigacdes sobre o uso da RM no diagnédstico da
Doenca de Alzheimer continuem a se expandir, explorando novas abordagens
tecnoldgicas e aprimorando a interpretacdo das imagens geradas.

Por fim, a Ressonancia Magnética se estabelece como uma ferramenta
indispensavel na atualidade para o diagnodstico da Doenga de Alzheimer,
proporcionando beneficios significativos na detec¢ao precoce, no acompanhamento
da evolugado da doenga e na definicdo de estratégias terapéuticas mais eficazes. Sua
contribui¢cdo para o avango da medicina neurocientifica é inegavel e promete continuar

sendo um pilar fundamental no manejo da Doencga de Alzheimer.
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