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RESUMO

Introducéo: As sindromes demenciais tém uma grande importancia social, pois
interferem nas fun¢des ocupacionais, domésticas e sociais dos pacientes, tendo
como principais sindromes a doenca de Alzheimer (DA), deméncia
frontotemporal (DFT), deméncia vascular (DV) e deméncia por corpos de Lewy
(DCL), que sé&o as que possuem maior prevaléncia na populacéo de idosos. Com
o0 intuito de auxiliar no diagnéstico dessas sindromes, a Ressonancia Magnética
(RM) é utilizada como ferramenta da neuroimagem e assume um papel cada vez
mais importante no auxilio diagnostico e na diferenciacdo dessas sindromes.
Objetivo: Caracterizar os achados na neuroimagem por RM nas doencas de
Alzheimer, deméncia Frontotemporal, deméncia vascular e deméncia por Corpos
de Lewy. Metodologia: Trata-se de uma revisao sistematica de literatura, guiada
pelo protocolo PRISMA, nas bases eletrénicas PubMed e Lilacs. Resultados:
Foram encontrados pelo exame de RM, que pacientes portadores de DA
apresentam em sua maioria, atrofia temporomedial e diminuicdo volumétrica do
hipocampo. Pacientes com DFT apresentaram atrofia da lobos frontotemporal e
cortical global. Individuos com DCL, apresentaram microinfartos, porém nesse
caso, esse achado nao foi considerado um auxiliador para diagndstico diferencial
dessa doenca. Por fim, nos pacientes com DV, foi encontrado hiperintensidade
da matéria branca e a presenca de infartos lacunares. Concluséo: A utilizacao
da RM tem servido como auxilio para os diagndsticos das sindromes demencias.
A presenca de mudancas estruturais identificadas pelos métodos da
neuroimagem tem ajudado a caracterizar as alteracbes nas doencgas, tais como
atrofia hipocampal na DA, atrofia da regido frontotemporal na FTD e lesdes

vasculares na DV.

Palavras-chaves: Deméncias.Ressonancia Magnética.Neuroimagem



ABSTRACT

Introduction: Dementia syndromes have a great social importance, as they
interfere in the occupational, domestic, and social functions of patients, with the
main syndromes being Alzheimer's disease (AD), frontotemporal dementia
(FTD), vascular dementia (VD) and Lewy body dementia (LBD), which have the
highest prevalence in the elderly population. To assist in the diagnosis of these
syndromes, Magnetic Resonance Imaging (MRI) is used as a neuroimaging tool
and plays an increasingly important role in aiding the diagnosis and differentiation
of these syndromes. Objective: To characterize MRI neuroimaging findings in
Alzheimer's diseases, Frontotemporal dementia, vascular dementia, and Lewy
body dementia. Methodology: This is a systematic literature review, guided by
the PRISMA protocol, in the Pubmed and lilacs electronic databases. Results: It
was found by the MRI exam that most patients with AD have temporomedial
atrophy and hippocampal volumetric decrease. Patients with FTD had atrophy of
the frontotemporal and global cortical lobes. Individuals with LBD had
microinfarcts, but in this case, this finding was not considered an aid to the
differential diagnosis of this disease. Finally, in patients with VD, white matter
hyperintensity and the presence of lacunar infarcts were found. Conclusion: The
use of MRI has served as an aid for the diagnosis of dementia syndromes. The
presence of structural changes identified by neuroimaging methods has helped
to characterize these disease alterations, such as hippocampal atrophy in AD,

atrophy of the frontotemporal region in FTD and vascular lesions in VD.

Keywords: Dementia. Magnetic Resonance. Neuroimage.
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1 INTRODUCAO

Atualmente, cerca de 47 milhdes de pessoas no mundo, em sua maioria idosos, sao
portadoras de sindromes demenciais, com tendéncia de aumento deste nUmero com
o envelhecimento da populacédo. Estima-se que em 2050 cerca de 131 milhdes de

pessoas viverdo com alguma forma de deméncia 1.

As sindromes demenciais tém uma grande importancia social, pois interferem nas
funcdes ocupacionais, domésticas e sociais dos pacientes 2. Além disso, devem ser
entendidas como sindromes causadas pelo comprometimento organico do sistema

nervoso central, de evolucao crénica e, em sua maioria, irreversivel.

De forma resumida, as deméncias sdo doencas que causam comprometimento em
um ou mais dominios cognitivos (memoaria, atencédo, linguagem, funcdo executiva,
praxia, fungbes visuoespaciais, visuoperceptivas e visuoconstrutivas), com
consequente impacto em algum nivel da funcionalidade. Podem ocorrer
secundariamente a doencas vasculares, como o acidente vascular encefalico, ou
devido a processos degenerativos que acometem o encéfalo, como ocorre na Doenca
de Alzheimer 3. Nesse trabalho serdo abordados as principais sindromes demenciais
gue possuem maior prevaléncia na populacao de idosos, doenca de Alzheimer (DA),
deméncia frontrotemporal (DFT), deméncia vascular (DV) e deméncia por corpos de
Lewy (DCL) 4.

As manifestacdes clinicas das diversas formas de deméncias podem ser bastante
semelhantes entre si, tendo por este motivo a neuroimagem assumido um papel cada
vez mais importante no auxilio diagnostico e na diferenciagcdo das sindromes
demenciais, especialmente nos casos de manifestacdes atipicas, possibilitando aos
profissionais de saude e aos pacientes um diagndstico mais assertivo, e,

consequentemente, melhores definicbes de prognaostico e tratamento.

Uma das modalidades de neuroimagem utilizadas para diagndstico € a imagem por
ressonancia magnética (RM), que é utilizada para avaliar alteracdes estruturais

encefalicas permitindo uma avaliacdo diagnostica complementar e diferencial das
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sindromes demencias bem como outras patologias. Entretanto, devido a rapida e
dindmica evolucgao das técnicas de neuroimagem e dos conhecimentos acerca dessas
patologias, ainda € um desafio estabelecer um diagnostico que combine as

informacdes clinicas e os achados desse exame °.

Este trabalho tem o intuito de identificar os achados da neuroimagem relacionados as
principais sindromes demenciais da pratica clinica, respondendo a seguinte
problematica: Quais achados da neuroimagem por ressonancia magnética (RM) séo

caracteristicos das principais sindromes demenciais?

O objetivo desse estudo é caracterizar os achados na neuroimagem do exame de RM
nas principais deméncias, através de uma revisdo sistemética da literatura, com o

intuito de auxiliar o diagnéstico dessas doencas pelos profissionais de saude.

Espera-se ao final desse trabalho relacionar informacdes que ajudem os profissionais
da area a identificar os achados de neuroimagem nas principais sindromes
demenciais, de modo a estabelecer um diagnostico mais assertivo através das

caracteristicas encontradas.



11

2 OBJETIVO

Caracterizar os achados na neuroimagem por RM nas doencas de Alzheimer,

deméncia Frontotemporal, deméncia vascular e deméncia por Corpos de Lewy.
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3 REVISAO DE LITERATURA
3.1 PRINCIPAIS SINDROMES DEMENCIAIS

As deméncias séo caracterizadas pelo processo de comprometimento da funcéo
cognitiva, com impacto funcional dos individuos acometidos, seja ele atividades
avancadas, instrumentais ou basicas da vida diaria. A utilizacdo da neuroimagem nas
sindromes demenciais vem se tornando um importante instrumento para o auxilio

diagndstico das diversas condi¢cdes encontradas na pratica clinica.

3.1.1 DOENCA DE ALZHEIMER

A doenca de Alzheimer (DA) € caracterizada pela perda cognitiva, comumente
acometendo memdria, ocorrendo devido a processo neurodegenerativo. Esse
processo € caracterizado pelo acumulo de fragmentos da proteina precursora do
amiloide, os peptideos beta-amiloide (beta-A), e emaranhados neurofibrilares,
compostos pela proteina Tau, sendo responsaveis pela formacdo das placas
neuriticas 2. A presenca dessas placas causa inflamagdo neuronal, tendo como
consequéncia lesdo tecidual e sua degeneracdo, que repercute com o declinio

cognitivo 87,

Os individuos que apresentam a doenca tém como principal sintoma a perda da
memoria recente, com dificuldade de memorizar novas informacdes. Com a
progressdo do quadro, os transtornos de linguagem, praxias, dificuldade de
reconhecimento e alteracbes do sono-vigilia vdo surgindo, com o acometimento de
novas areas cerebrais lesadas e acentuacdo dos danos nas areas ja acometidas. As
estruturas que inicialmente sdo lesadas séo as estruturas paralimbicas, giro para-
hipocampal, polo temporal e neocortices frontal, dorsolateral e temporal. Na fase mais
grave da doenca, a degeneracéo se torna difusa e o quadro clinico evolui: 0 nimero
de palavras diminui, ocorre o descontrole de esfincteres e a disfuncdo motora passa

a acontecer 8.
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O processo degenerativo resulta nas mudancas neuroanatbmicas encontradas
comumente na neuroimagem dos portadores do Alzheimer, como atrofia do lobo
temporal médio no exame de ressonancia magnética, envolvendo o hipocampo e

estruturas adjacentes 2.

3.1.2 DEMENCIA VASCULAR

A deméncia de etiologia vascular (DV) € a deméncia de origem nao primaria mais
comum, podendo ser secundaria a eventos isquémicos, hemorragicos e de
hipoperfusao do parénquima cerebral. A fisiopatologia da doenga envolve eventos que
diminuem o fluxo sanguineo cerebral, levando o tecido a hipoxia e ao aumento de
permeabilidade vascular devido a efeitos vasculares e neuronais toxicos,
promovendo, dessa maneira, a neurodegeneracdo e deposicdo de amiloide nas

células neuronais, ocorrendo consequentemente injlria cerebral 8.

Os individuos que apresentam a doenca podem apresentar como sintomas déficit
cognitivo abrupto, fraqueza sensomotora, deficiéncias neurologicas focais, déficit
visual, disartria, anormalidade de marcha e perda de memdéria, normalmente
associados a eventos encefalicos prévios, como acidente vascular isquémico ou
hemorragico. O sofrimento vascular pode causar alteracbes degenerativas e
neuroanatdbmicas, com a estenose ou ocluséo de vasos, areas com infartos e lacunas

subcorticais 2.

3.1.3 DEMENCIA POR CORPOS DE LEWY

A deméncia por corpos de Lewy (DCL) é causada pelo depdésito anormal de agregados
de alfa-nucleina nos neurdnios, formando estruturas com inclusdes citoplasmaticas
conhecidas como corpos de Lewy, que se encontram, comumente, difusos no cortex
e no interior da substancia nigra. Em exames de imagem é possivel encontrar

alteracées nos nucleos da base e na regido occipital 6°.



14

Os individuos que apresentam a doenca tém como principais sintomas, uma ou mais
caracteristicas de parkinsonismo (bradicinesia, tremor de repouso ou rigidez),
dificuldade visouespacial com um padrédo subcortical de disfuncéo, baixa atencao,

disfuncéo executiva e perda de meméoria °.

3.1.4 DEMENCIA FRONTOTEMPORAL

A deméncia frontotemporal (DFT) é caracterizada pela degeneracao dos lobos frontal
e temporais. E causada pelas alteracdes na funcdo da proteina Tau, que participa da
formacdo do citoesqueleto das células neurais, e a ubiquitina elevada, que, em
conjunto, trazem como consequéncia a ndo formacao das células nervosas gerando

0 processo degenerativo na regiédo frontotemporal 7.

Os individuos que apresentam a doenc¢a tém como sintomas principais, a desinibicdo
comportamental, perda precoce de empatia, apatia precoce ou inércia,
comprometimento da linguagem (afasia progressiva primaria e deficiencia linguistica),
comportamento obsessivo/compulsivo, mudangas na dieta (incluindo compulséo
alimentar), disfuncdo executiva em testes formais, com manutencdo relativa de

memodria episddica e habilidades visuespaciais %°.

O processo de lesdo modifica a neuroanatomia, sendo possivel encontrar atrofia
bilateral dos lobos frontal e temporais, com alteracdo da substancia branca, que

apresenta gliose e hipometabolismo na regido frontotemporal 6-°.

3.2 NEUROIMAGEM

Na contemporaneidade, a medicina passou a utilizar os exames de imagem do

sistema nervoso central (SNC), a neuroimagem, para identificar alteracdes neste
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complexo nervoso e correlaciona-las com as manifestacfes clinicas encontradas. A
neuroimagem € definida como o estudo radiolégico pouco invasivo do SNC que
permite avaliar os componentes deste sistema, identificando possiveis achados como
atrofias, presenca de hemorragias, tumores e distarbios metabdlicos, tornando
possivel a correlacdo clinica com a apresentacdo dos sintomas neuroldgicos de um

paciente 1011,

Uma dessas modalidade de estudo € a ressonancia magnética (RM) que é um exame
de imagem muito utilizado como exame complementar para o diagnéstico diferencial
e para acompanhamento de pacientes com suspeita de deméncia. Sendo atualmente
um dos exames de primeira escolha, pois permite avaliar as alteracbes estruturais,

bem como mensurar alteragGes volumétricas encefalicas 12.

No mesmo cenario, entretanto, surge o desafio de padronizar os achados radiolégicos
e suas interpretacfes, bem como seu papel no auxilio do diagnéstico das patologias,
aqui em especial as sindromes demenciais. Esse desafio surge no processo de
compreensao do que é identificado, tendo em vista que sem um parametro que
caracterize os principais achados de cada deméncia, profissionais podem ter

dificuldade na interpretacdo da neuroimagem.

E comum que a apresentacdo de muitos distirbios neuroldgicos que comprometem a
funcao intelectual seja semelhante, sendo a neuroimagem utilizada na avaliacdo dos
diagnésticos diferenciais, resultando em um diagndstico mais acurado, e
consequentemente, permitindo que os profissionais de saude definam plano
terapéutico e prognéstico mais adequados para cada paciente 13.

4 METODO
4.1 DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de uma revisao sistematica da literatura. O estudo foi guiado conforme a
metodologia Preferred Reporting Itens for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA) 14,
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4.2 BASE DE DADOS E ESTRATEGIA DE BUSCA

A busca de literaturas foi realizada nas bases de dados eletronicas Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias Sociais (LILACS) e National Library of Medicine
(via PubMed), por meio de descritores. Os descritores, obtidos pela plataforma de
Descritoes de Ciencia da Saude (DeCS), usados para a busca foi relacionado aos
parametros que se deseja estudar: “MRI” OR " magnetic resonance imaging" AND
"Alzheimer" OR "vascular dementia” OR "lewy body disease"” OR "frontotemporal
dementia® AND " observational study”. Ademais, aplicou os seguintes filtros:
publicacdes nos idiomas inglés e portugués e artigos publicados no periodo de 2015
a 2020.

4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Os critérios de inclusdo foram trabalhos com desenhos de estudos observacionais,
coorte, transversais e caso-controle. Os critérios de exclusdao foram estudos de
revisdo sistematica com ou sem metanalise, relatos de casos e correspondéncia e

estudos feitos com animais.

Os artigos selecionados foram avaliados, quanto a qualidade metodolégica de revisédo

sistematica e metandlises, de acordo com o protocolo PRISMA 14,

4.4 IDENTIFICACAO E SELECAO DOS ESTUDOS

Os artigos foram pré-selecionados de acordo com descritores nas bases de dados. O
autor fez separadamente a leitura dos titulos e resumos de cada trabalho pré-
selecionado, a fim de identificar somente os estudos que preenchiam corretamente os
critérios de inclusdo. Em seguida, foi feita a leitura dos artigos, pelo autor, a fim de

assegurar os critérios da revisao sistematica.
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Para a avaliacdo da qualidade metodoldgica dos artigos selecionados utilizou-se a
iniciativa STROBE: subsidios para a comunicacdo de estudos observacionais,
atribuindo-se uma classificagdo em relacdo a cada item como: item integralmente
atendido; parcialmente atendido; ou néo ficou claro o cumprimento do item 1°. Aqueles
gue atenderam aos critérios de qualidade na presente revisdo sistematica obtiveram
pelo menos 15 itens integral ou parcialmente atendidos. (Anexo A — STROBE
Checklist).

4.5 EXTRACAO DE DADOS

A extracdo e sumarizacdo de dados foi realizada de forma sistémica através da
ferramenta Excel. As informacdes extraidas dos estudos foram: titulo, autor, ano de
publicacdo, tipo de estudo, sindrome demencial estudada, modalidade do exame

utilizado, regido cerebral estudada e resultado do exame.

4.6 CONSIDERACOES ETICAS

Este estudo utilizou dados auxiliares (secundarios), sem a necessidade de submisséo

e aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa para o desenvolvimento.



5 RESULTADO

5.1 Identificacao e selegcdo dos estudos

18

Foram encontrados 26 trabalhos nas bases de dados eletronicos, com a presenca de

3 duplicacdes. Desses, 4 foram excluidos apés a leitura do titulo e resumo, sendo o

restante selecionados para leitura integral. ApOs essa etapa, dos trabalhos

selecionados, verificou-se que 9 artigos alcancaram de maneira satisfatoria pontuacéo

acima de 15 dos aspectos do STROBE (Figura 1). Os artigos selecionados eram

estudos observacionais coorte, caso-controle e transversal.

Figura 1. Fluxograma da sele¢&o dos artigos.

Identificacao

Registros identificados
por meio da pesquisa na
base de dados,
PUBMED (n = 20)

Registros identificados por
meio da pesquisa na base
de dados, LILACS (n = 6)

Avaliacao

Elegibilidade

Inclusao

Estudos pré-
selecionados (n = 26)

Registros excluidos (n =7)

* 4 ndo mantém relacdo com o
tema
e 3 duplicados

Artigos selecionados
para leitura integral (n
=19)

Artigos completos excluidos (n = 10)

e 8 nao contemplam o objetivo do
estudo
e 2indisponivel para leitura

Estudos incluidos na
revisdo sistematica
apos avaliagdo do

STROBE (n=9)
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5.2 Caracteristicas dos estudos selecionados

Os 9 artigos selecionados, a partir da base de dados PubMed e Lilacs, foram
publicados no periodo de 2015 a 2020. Todos os artigos corresponderam a estudos
observacionais, sendo 5 coorte, 2 caso-controle e 2 transversais. Na Tabela 1

podemos identificar as caracteristicas gerais dos estudos selecionados.

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos estudos selecionados, ordenados por ano de publicacao.

Pais/Ano  Desenho de Doenca Modalidade RM

estudo estudada

Welmoed Holanda/2 Estudo DFT 3T Signa HDxt 22

Krudop et al 015 observacional Scanner
coorte
K. Miwa et al Japéo/20 Estudo DV N/I 22
15 observacional
coorte
David Weise et al Alemanha Estudo DA N/I 22
/2015 observacional
transversal
Everard G.B. Holanda/2 Estudo DFT 3T Signa HDxt 21
Vijverberg et al 016 observacional whole-body, 3D
coorte heavily T1-

weighted gradient-
echos, 3D T2-

weighted FLAIR e

T2-weighted fast

spin-echo.

(continua)
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Tabela 1. Caracteristicas gerais dos estudos selecionados, ordenados por ano de publicacao.

(continuacao)

Pais/Ano Desenho de Doenca Modalidade RM Strobe

estudo estudada

Linda J.C. Holanda/20 Estudo DA T1 weighted in 21
vanWaalwijk 16 observacional SPMS
van Doorn et caso-controle
al
Kamalini G. EUA/2016 Estudo DFT N/I 22
Ranasinghe observacional
et al caso-controle
Tammy M. EUA/2018 Estudo DA Symphony 1.5T. 22
Scott et al observacional Scanner da Siemens,
transversal T1 axial, T2 spin eco

axial e T1-gradiente
eco e Inversion

Recovery Turbo SE

Aozhou Wu et  EUA/2019 Estudo DA 3-T scanners, T1- 22
al observacional weighted scans e T2-

coorte weighted.
Paul Donaghy Reino Estudo DCL e DA 3T scanner e 3D 22
et al Unido/2020 observacional sagital

coorte

Doenca de Alzheimer,DA; Deméncia de Corpos de Lewy, DCL;Deméncia Frontotemporal, DFT;

Deméncia Vascular, DV; N&o informado,N/I; Ressonancia Magnética, RM
Fonte consultada: o préprio autor

O estudo de Welmoed Krudop et al foi realizado na Holanda, envolvendo um total de
137 individuos. O K. Miwa et al, foi realizado no Japao e obteve um total de 803
individuos. O David Weise et al, realizado na Alemanha, obteve um total de 54
participantes. Everard G.B. Vijverberg et al, realizado na Holanda, envolveu um total

de 111 participantes. Linda J.C. van Waalwijk van Doorn et al, realizado na Holanda,
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obteve uma amostra de 730 participantes. Kamalini G. Ranasinghe et al, realizado nos
EUA, obteve um total de 90 participantes. Tammy M. Scott et al, realizado nos EUA,
contou com um total de 340 participantes. Aozhou Wu et al, realizado nos EUA, obteve
uma amostra de 1553 individuos. Por fim, Paul Donaghy et al, realizado no Reino

Unido, obteve um tamanho amostral de 68 participantes.

Welmoed Krudop et al, cujo trabalho avaliou individuos com DFT, utilizou como
parametros para avalicio as mudancas comportamentais. Essas mudancas
consistiam em apatia, desinibicdo e/ou comportamento tipico compulsivo e/ou
comportamento estereotipado, além de uma pontuacdo acima de 11 no Frontal
Behavior Inventory (FBI), sendo necesséario o relato de médicos ou informantes
confiaveis confirmando essas alteracdes. Foi utilizado a RM nas areas corticais e
areas dos lobos temporamediais para analisar as diferentes mudancas estruturais
encontradas nesses individuos. No trabalho, os pacientes foram divididos em dois
grupos, um com provavel/possivel DFT, pacientes que apresentavam achados
clinicos da doenca e achados na imagem, e outro com ndo provavel, pacientes que
nao apresentavam esses achados. No grupo com provavel DFT, 15% apresentaram
atrofia frontal e/ou temporal.

K. Miwa et al avaliou individuos com DV, através de aspectos clinicos, como idade,
riscos cardiovasculares e histérico de acidente vascular cerebral, utilizando a RM
como instrumento de andlise de todo encéfalo, sendo encontrado nesses pacientes
hiperintensidade da substéncia branca, atrofia do lobo temporomedial, e, associado a
isso, doencas de pequenos vasos. Além disso, K. Miwa comparou as alteracfes
encontradas no grupo de DV com individuos diagnosticados com DA, sendo
encontrado apenas atrofia do lobo médio temporal, nos portadores de DA, o que foi
estatisticamente significante com p<0,05. Ja os pacientes diagnosticados com DV,
apresentaram infarto lacunar, hiperintensidade da matéria branca e atrofia do lobo

temporomedial com valor de p<0,05.
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David Weise et al estudou as alteracdes em pacientes com DA, a partir da andlise da
regido do lobo temporal, encontrando que os pacientes com DA apresentaram atrofia

do lobo temporomedial, sendo um achado estatisticamente significante p<0,05.

Everard G.B. Vijverberg et al, analisou individuos com DFT, através de uma avali¢céo
de toda regido cortical e temporomedial, e constatou a presenca de hiperintensidade
da substancia branca pela RM. Os autores consideraram o diagnéstico de deméncia
frontotemporal quando encontrado atrofia frontal ou/e anterior com atrofia cortical
global. Os achados na RM foram considerados significantes com p <0,05, sendo eles,
atrofia temporomedial, atrofia cortical global, com mudancas predominantes do lado
direito do que no esquerdo e sendo mais comum no lobo temporal do que no frontal.
Cerca de 19 pacientes com provavel DFT e 1 com diagnostico definido de DFT
possuiam atrofia frontotemporal, e 8 ndo apresentaram alteracdes significativas no
RM. O que chamou atenc¢éo dos pesquisadores foi a presenca de atrofia hipocampal,

gue foi significamente mais alta nos provaveis casos de DFT.

Linda J.C. van Waalwijk van Doorn et al buscou avaliar alteracbes do volume
ventricular em pacientes com Alzheimer. Foram analisados os volumes dos
ventriculos laterais e do terceiro ventriculo, além dos volumes da substancia branca e
cinzenta. A atrofia temporomedial foi utilizada para mensurar a atrofia hipocampal e
para correlacionar a atrofia hipocampal e o volume ventricular (VV). Entdo, foi
estabelecido uma pontuacdo que variou de 0 (sem atrofia) a 4 (atrofia grave), sendo
avaliado a largura da fissura coroide, largura do corno temporal do ventriculo lateral e
a altura do hipocampo. Dos individuos que possuiam DA, DFT ou outros tipos de
deméncia, foi encontrado o aumento do volume ventricular (VV), p<0,05, quando
comparado ao grupo controle que possuia uma média de 24 cm? enquanto que 0s

pacientes com DA e DFT possuiam, respectivamente, 40 cm3 e 52cms.

Em relacdo as medidas hipocampais, foi encontrado atrofia hipocampal quando
correlacionada com o volume ventricular, demostrando significancia, p<0,05, e foi

encontrado que a medida que o volume ventricular aumenta a pontuagédo da atrofia
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temporomedial também aumenta, sendo considerado um marcador da progressao da
doenca. Foi estabelecido uma correlagcéo entre VV e a atrofia do hipocampo, indicando
que o efeito de diminuicdo pode ser parcialmente explicado pela continua atrofia
cerebral na doenga de Alzheimer.

Kamalini G. Ranasinghe et al avaliou pacientes com DFT pela RM, e relatou a perda
de substancia cinzenta nos lobos temporais, giro reto, areas subcalosas, no giro
cingulado anterior, insula anterior, prosencéfalo basal, frontal, opérculos, giros orbitais
posteriores e amigdalas. Foram analisadas a rede de saliéncia (RS), responsavel pelo
processamento autondmico socioemocional, e o chamado de limbico ou rede de
avaliacdo semantica (RAS), responsavel pela avaliacdo pessoal semantica. O RS
inclui a insula frontal e as estruturas cinguladas anteriores pré-genais e esta proximo
ao RAS, que inclui o lobo temporal, o estriado ventral, o cértex cingulado subgenual e
a amigdala basolateral. Os individuos foram divididos em 4 subgrupos de acordo com
o volume médio de substancia cinzenta de cada regido de interesse para cada
paciente e foi utilizado uma analise de grupos com base na distancia euclidiana para

derivar 4 grupos.

Kamalini traz que a doenca se desenvolve diferentemente entres os grupos, sendo a
principal hipétese a diferenca nas alteracdes da RAS e RS. Os volumes achados das
estruturas de RS e RAS, revelam principalmente o grau geral de atrofia cortical. Dois
grupos demostraram uma alta diminui¢do do volume das estruturas do RS. O primeiro
grupo mostrou perda significante de substancia cinzenta nas regides frontal e
temporal, com envolvimento subcortical. O segundo grupo mostrou envolvimento
frontal e subcortical. Ja o terceiro grupo, cujo pacientes possuiam maior grau de atrofia
das estruturas do RAS, demostraram atrofia localizada na regido do lobo temporal
direito com envolvimento subcortical. O dltimo grupo demostrou alteracdes corticais

minimas e uma predominancia de atrofia subcortical.

Tammy M. Scott et al analisou pacientes com DA, através da avalicdo da presencga no

RM de infartos de pequenos e grandes vasos, de hiperintensidade da substancia
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branca, e da avaliacdo da gravidade e da localizac&o, supervisionando o cérebro, a
regido ventricular e realizando as medi¢cdes do volume intracraniano. Regiées com
hiperintensidade da substancia branca localizados a 1lcm adjacente a margem
ventricular lateral foram chamados de periventriculares (pvHSB) e lesdes nao
adjacentes ao ventriculo lateral de subcortical (scHSB). A presenca de pvHSB foi um
achado em comum em pacientes com DA, paciente com possivel/provavel tiveram
achados de infartos de pequenos vasos, grandes vasos e pvHSB comparado com
paciente do grupo controle, sem deméncia. Individuos com a presenca de doenca
cérebro vascular (presenca de infartos em vasos pequenos e grandes, e pvHSB)
apresentaram uma maior frequéncia de atrofia cerebral, p<0, 05, com um maior risco

de desenvolver a doenga.

Aozhou Wu et al apresentou as regides mais afetadas pela Alzheimer, sendo relatadas
como regides de assinatura da DA, que incluem o hipocampo, cértex parahipocampal,
cortex entorrinal, I6bulo parietal inferior, precuneus e cuneus, e ainda foi analisado o
volume da regido cortical cerebral total através dessas mesmas areas. Além disso, foi
investigado nos pacientes sinais de deméncia por comprometimento vascular, como
hiperintensidade da substancia branca e infartos lacunares. Os achados em pacientes
com suspeita de deméncia foram as pequenas alteracdes nas areas de assinatura de

DA, sendo essas consideradas de alto risco de incidéncia para a doenca.

As mesmas associa¢des foram vistas em alteracées do volume do hipocampo e dos
sinais ndo hipocampais, p<0,05, em pacientes que apresentaram atrofia e diminuicéo
do volume hipocampal e de regides ndo hipocampais, e microhemorragias lobares.
Alguns apresentaram aumento do volume da area de hiperintensidade da substancia
branca. Dos pacientes que apresentaram simultaneamente sinais de DA e de
deméncia por comprometimento vascular, foi encontrado hiperintensidade da

substéancia branca e infarto lacunar, com significancia p <0,05.

Paul Donaghy et al comparou achados no RM de individuos com DA ou DCL com o

grupo controle, analisando todo o cérebro para avaliar a presenca de
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microsangramentos. Os pacientes com DA e DCL apresentaram uma predominancia
de microsangramentos lobares. Participantes com DCL apresentaram uma melhor
perfusdo parietal, p<0,05, quando comparados ao grupo controle e DA, porém em
casos mais severos isso se tornou insignificante, valor p>0,05. Ja pacientes com DA
apresentaram uma maior presenca de microsangramentos, quando comparado aos
outros dois grupos, sendo que 50% dos participantes com DA tinham
microsangramentos. Os autores concluiram que a presenca de sangramentos é mais
prevalente em pacientes com DA, e consideraram a presenca de microsangramentos

em DCL incerta para significancia clinica (Tabela 2).

Tabela 2. Caracteristicas encontrados no exames de RM dos estudos selecionados.

Achados nos exames de Doenca Areas analisadas
neuroimagem por RM estudada
Welmoed Atrofia frontal e/ou temporal. DFT Cortical global e lobo
Krudop et al temporamedial.
K. Miwa et al Hiperintensidade da  substancia DV Cortical global.

branca e atrofia  do lobo
temporalmedial, associado a doencga

dos pequenos vasos e infarto lacunar.

David Weise et Atrofia do lobo temporomedial. DA Lobo temporomedial.

al

Everard G.B. Atrofia frontotemporal e atrofia DFT Cortical global, lobo

Vijverberg et al  cortical global, com predomin&ncia no temporomedial e substancia
lado direito e lobo temporal. branca.

Kamalini G. Atrofia cortical global, apresentacdo DFT Lobos temporais, giro reto,

Ranasinghe et de atrofia nas areas analisadas. areas subcalosas, giro

al cingulado anterior, insula

Perda de substancia cinzenta nas
. anterior, prosencéfalo basal,
regidbes frontal e temporal, e
) ) frontal, opérculos, giros
envolvimento subcortical.

orbitais posteriores e

amigdalas.

(continua)
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Tabela 2. Caracteristicas encontrados no exames de RM dos estudos selecionados.

(concluséo)

Achados nos exames de Doenca Areas analisadas
neuroimagem por RM estudada
Linda J.C. Aumento do volume ventricular. DA Volume ventricular lateral e
van Waalwijk Atrofia hipocampal associada a do terceiro ventriculo,
van Doorn et aumento do volume ventricular. substancia branca e
al cinzenta, lobos

Atrofia temporomedial. o
temporomediais e

hipocampo.
Tammy M. Hiperintensidade da substéncia DA Substancia branca, volume
Scott et al branca nas regioes cerebral, ventricular e
periventriculares. intracraniano.
Infarto em pequenos e grandes
vasos.
Aozhou Wu et Atrofia e diminuicdo do DA Hipocampo, cortex
al hipocampo e regides nao parahipocampal, cértex
hipocampais. entorrinal, I6bulo parietal

. . . inferior, precuneus e cuneus.
Microhemorragia lobar e infarto

lacunares. Volume cérebro cortical total.
Hiperintensidade da substancia Substéncia branca.
branca.

Paul Microhemorragia lobar. DCL Cortical global

Donaghy et al

Doenca de Alzheimer,DA; Deméncia de Corpos de Lewy, DCL;Deméncia Frontotemporal, DFT;
Deméncia Vascular, DV; Ndo informado,N/I;

Fonte consultada: o préprio autor

Nos trabalhos de Welmoed Krudop et al, Everard G.B. Vijverberg et al e Kamalini G.
Ranasinghe et al, que tiveram como objeto de estudo a deméncia frontotemporal,

foram encontradas alteracbes semelhantes como as atrofias dos lobos frontais e
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temporais nos individuos. Ja os estudos de Everard G.B. Vijverberg et al e Kamalini

G. Ranasinghe et al, foi encontrado atrofia cortical global (Tabela 3).

Ja nos trabalhos de David Weise et al, Linda J.C. van Waalwijk van Doorn et al, Tammy
M. Scott et al e Aozhou Wu et al que pesquisaram sobre as alteracdes encontradas
na doenca de Alzheimer, foram encontrados resultado semelhantes em dois estudos,

os David e Linda, com achados de atrofia temporomedial.

Tabela 3. Associacfes estatisticamente significantes entre alteracées encontradas no RM na

deméncia frontotemporal por Welmoed, Everard e Kamalini.

Autor Alteracdes encontradas no RM

Welmoed Atrofia frontal e/ou temporal.
Krudop et al
Everard G.B. Atrofia frontotemporal.

Vijverberg et al i ) o o
Atrofia cortical global, com predominancia no lado direito e lobo temporal.

Kamalini G. Atrofia frontal e/ou temporal.

Ranasinghe et al . .
Atrofia cortical global.

Perda de substancia cinzenta nas regides frontal e temporal, e envolvimento

subcortical

Fonte consultada: o préprio autor

O estudo de Linda J.C. van Waalwijk van Doorn et al, também obteve resultado
semelhante ao de Aozhou Wu, no qual os participantes apresentaram atrofia
hipocampal. Por fim, os participantes dos estudos de Tammy M. Scott et al e Aozhou
Wu et al apresentaram hiperintensidade da substancia branca e presenca de infartos
(Tabela 4).
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Tabela 4. Associacfes estatisticamente significantes entre alteracdes encontradas no RM na doenca

de Alzheimer por David Weise, Linda J.C. van Waalwijk van Doorn, Tammy M. Scott e Aozhou Wu

Autor Alteracbes encontradas no RM

David Weise et
al

Atrofia do lobo temporomedial.

Linda J.C. van

Waalwijk van

Atrofia temporomedial

Aumento do volume ventricular.

Doorn et al

Atrofia hipocampal associada a aumento do volume ventricular.
Tammy M. Hiperintensidade da substancia branca nas regiées periventriculares.
Scott et al

Infarto em pequenos e grandes vasos.

Aozhou Wu et

al

Atrofia e diminuicdo do hipocampo e regiées ndo hipocampais.
Microhemorragia lobar e infarto lacunares.

Hiperintensidade da substancia branca

Fonte consultada: o préprio autor
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6 DISCUSSAO

Nesse estudo foram encontradas as caracteristicas das principais sindromes
demenciais, através do exame de ressonancia magnética, que podem ajudar no
auxilio diagnostico dessas sindromes. Nos casos de deméncia frontotemporal (DFT),
o achado caracteristico de mudanca estrutural detectado pela RM foi a atrofia
frontotemporal. Semelhante a isso, muito da literatura traz que € comum a presenca
dessa alteracdo estrutural e a aponta como caracteristica de auxilio para identificar
essa sindrome 1817, Além disso, alguns trabalhos ainda relatam que a atrofia cortical
global € um achado comum nessa doenca. Cabe ressaltar que as alteracdes das
regides frontal e temporal foram associadas as mudangas comportamentais, afasicas

e semanticas que sdo caracteristicas da apresentacdo da DFT?417,

Ja nos casos de Doenca de Alzheimer (DA), a presenca de atrofia temporal e a
diminuicdo volumétrica hipocampal foram marcantes no exame de RM. Essas
alteracdes também foram relatadas em véarios trabalhos, semelhante aos resultados
encontrados no nosso trabalho. Os pacientes com DA tem como principais achados
pela RM a atrofia hipocampal e a atrofia do lobo temporo medial (LTM), sendo incluido
o cortex entorrinal (CE), que é umas das regides responsaveis pela consolidacédo da
memodria 1819, Adicionalmente, a diminuicdo do volume hipocampal esta diretamente

ligada aos déficits no funcionamento executivo e na memaria dos pacientes com DA.

Contudo, alguns estudos trazem que a atrofia do CE avaliada pela RM seria a primeira
alteracao fisiopatologica detectavel na DA, ao invés da diminuicdo do hipocampo.
Além disso, as estruturas subcorticais passariam por degeneracbes devido a
arcaboucos conectados a elas, como o hipocampo, porém esse achado nao foi
identificado no presente estudo *°. Outras areas que podem estar alteradas, mas que
nao foram observadas neste trabalho, sdo o0s giros temporais mediais, para-
hipocampais e giros fusiformes, que também auxiliam na diferenciacédo dessa doenca

da Deméncia por Corpos de Lewy (DCL) e da Doenca de Parkinson 2418,
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Em pacientes com DCL, foi encontrado no exame de RM a presenca de
microsangramentos. Entretanto, esse nao é considerado um achado suficiente para o
auxilio no diagnostico dessa doenca. De acordo com a literatura, em pacientes com
DCL os achados no exame de RM sao o volume hipocampal preservado ou um
padrao de afinamento cortical caracteristico, o0 que inclui as regides cinguladas, como
talamo, putamen, pallidum, hipocampo, amigdala, regibes temporais posteriores e

orbitofrontais laterais 2:20:21,

Entretanto, varios artigos apontam que na DCL a presenca de atrofia em matéria
cinzenta e a presenca de microinfartos em grandes quantidades podem estar
presentes concomitantemente. Assim, no presente estudo, a presenca de
microsangramentos em pacientes com DCL também n&do chama a atengdo como um
achado para essa doenca. Entdo, faz-se necessério, para o diagndstico de DCL, a
presenca de outras estruturas lesionadas no RM, ja citadas acima 2022,

Por fim, sobre deméncia vascular (DV), no presente estudo os pacientes com esse
diagnéstico apresentaram na RM hiperintensidade da substancia branca e atrofia do
lobo temporalmedial, associado a doencas dos pequenos vasos e infarto lacunar.
Adicionalmente aos nosso resultados, esses achados ainda estdo associados a
presenca de alargamento do espaco perivascular, sendo este um sinal indicativo de
doenca degenerativa 2223, O aumento desse espaco é atenuado em pacientes com
idade avancada, portadores de hipertensdo, com provavel angiopatia amiloide
cerebral, com presenca de lacunas e de siderose superficial do sistema nervoso
central. A presenca de lesdes profundas e extensas periventricular e da substancia
branca € comum e associada a pacientes com historico de acidente vascular

encefalico?s.

Apesar do acervo de informacdes encontradas, ainda sao consideravelmente
insuficientes os estudos existentes nesse ambito e existem lacunas que precisam ser
preenchidas para a melhor compreensao dos achados de neuroimagem por RM nas

sindromes demenciais, principalmente, nas doencas por corpos de Lewy e deméncia
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vascular. Espera-se que, com 0 avanco da tecnologia, as caracteristicas dessas
doencas estejam mais bem fundamentadas, por isso ainda é justificavel que novos

trabalhos na area sejam desenvolvidos.
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7 CONCLUSAO

Considerando os achados de neuroimagem pela ressonancia magnética na avaliacdo
de cada sindrome demencial, abordada no presente estudo, e sua similaridade com
eles em outras literaturas, conclui-se que os resultados das alteracdes encefalicas,
mesmo nao sendo patognomonicos, quando analisados em conjunto, reforcam a
caracterizagcdo das mudangas cerebrais nessas sindromes e estabelecem um

subsidio para o diagndstico dessas doencas.
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ANEXO A — STROBE CHEKLIST

STROBE Statement—checklist of items that should be included in reports of

observational studies

ltem
No Recommendation
Title and abstract 1 (@) Indicate the study’s design with a commonly
used term in the title or the abstract
(b) Provide in the abstract an informative and
balanced summary of what was done and what was
found
Introduction
Background/rationale 2 Explain the scientific background and rationale for
the investigation being reported
Objectives 3 State specific objectives, including any prespecified
hypotheses
Methods
Study design 4  Present key elements of study design early in the
paper
Setting 5 Describe the setting, locations, and relevant dates,
including periods of recruitment, exposure, follow-
up, and data collection
Participants 6 (a) Cohort study—Give the eligibility criteria, and the

sources and methods of selection of participants.

Describe methods of follow-up

Case-control study—Give the eligibility criteria, and
the sources and methods of case ascertainment
and control selection. Give the rationale for the

choice of cases and controls
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Cross-sectional study—Give the eligibility criteria,
and the sources and methods of selection of

participants

(b) Cohort study—For matched studies, give
matching criteria and number of exposed and

unexposed

Case-control study—For matched studies, give
matching criteria and the number of controls per

case

Variables

Clearly define all outcomes, exposures, predictors,
potential confounders, and effect modifiers. Give

diagnostic criteria, if applicable

Data sources/

measurement

8*

For each variable of interest, give sources of data
and details of methods of assessment
(measurement).  Describe  comparability  of

assessment methods if there is more than one

group

Bias

Describe any efforts to address potential sources of

bias

Study size

10

Explain how the study size was arrived at

Quantitative variables

11

Explain how quantitative variables were handled in
the analyses. If applicable, describe which

groupings were chosen and why

Statistical methods

12

(a) Describe all statistical methods, including those

used to control for confounding

(b) Describe any methods used to examine

subgroups and interactions
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(c) Explain how missing data were addressed

(d) Cohort study—If applicable, explain how loss to

follow-up was addressed

Case-control study—If applicable, explain how
matching of cases and controls was addressed

Cross-sectional study—If applicable, describe
analytical methods taking account of sampling

strategy

(e) Describe any sensitivity analyses

Results

Participants 13* (a) Report numbers of individuals at each stage of study—eg
numbers potentially eligible, examined for eligibility,
confirmed eligible, included in the study, completing follow-
up, and analysed
(b) Give reasons for non-participation at each stage
(c) Consider use of a flow diagram

Descriptive 14* (a) Give characteristics of study participants (eg

data demographic, clinical, social) and information on exposures

and potential confounders

(b) Indicate number of participants with missing data for each

variable of interest

(c) Cohort study—Summarise follow-up time (eg, average

and total amount)
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Outcome data

15*

Cohort study—Report numbers of outcome events or

summary measures over time

Case-control study—Report numbers in each exposure

category, or summary measures of exposure

Cross-sectional study—Report numbers of outcome events

or summary measures

Main results

16

(a) Give unadjusted estimates and, if applicable, confounder-
adjusted estimates and their precision (eg, 95% confidence
interval). Make clear which confounders were adjusted for

and why they were included

(b) Report category boundaries when continuous variables

were categorized

(c) If relevant, consider translating estimates of relative risk

into absolute risk for a meaningful time period

Other analyses

17

Report other analyses done—eg analyses of subgroups and

interactions, and sensitivity analyses

Discussion

Key results

18

Summarise key results with reference to study objectives

Limitations

19

Discuss limitations of the study, taking into account sources
of potential bias or imprecision. Discuss both direction and

magnitude of any potential bias

Interpretation

20

Give a cautious overall interpretation of results considering
objectives, limitations, multiplicity of analyses, results from

similar studies, and other relevant evidence

Generalisability

21

Discuss the generalisability (external validity) of the study

results
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Other information

Funding 22 Give the source of funding and the role of the funders for the
present study and, if applicable, for the original study on

which the present article is based

*Give information separately for cases and controls in case-control studies and, if
applicable, for exposed and unexposed groups in cohort and cross-sectional studies



