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RESUMO
A doenca de Alzheimer (D.A.) € a causa mais frequente de deméncia no mundo. Sua etiologia é
multifatorial associada principalmente a transtornos neurodegenerativos progressivos. Avangos
tecnoldgicos tém inspirado os pesquisadores a explorar novas técnicas de diagnostico. Exames
laboratoriais, testes cognitivos e exames de imagens, sdo 0s mais utilizados no diagnostico, porém sé ha
comprovacao do diagnéstico com a andlise do tecido cerebral via autdpsia. O objetivo deste estudo foi
ressaltar a importancia dos meios de diagnostico da D.A., evidenciando o uso de biomarcadores de
imagem como ferramenta em seu diagnéstico. Os biomarcadores de imagem com maior precisdo e
confiabilidade s&o os de ressonancia magnética (RM) e a tomografia por emissdo de prétons (PET). Sua
utilizacdo se tornou essencial, visto que se contribuiu para maior especificidade e rapidez do
diagnostico.
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INTRODUCAO

O Alzheimer é uma disfuncdo neurodegenerativa progressiva e irreversivel, caracterizada pelo
comprometimento da atividade cognitiva, a qual ocasiona perda de memoria, deméncia e outras
alteracdes neuropsicoldgicas comumente associadas ao envelhecimento podendo até gerar a morte do
individuo (Nitzsche BO, 2015).

A condicdo neurolégica foi descrita pelo neuropatologista alemdo Alois Alzheimer em 1907,
suas caracteristicas principais sdo a presenga de placas senis com depositos da proteina B-amiloide (AB),
que se acopla as placas causando danos as células cerebrais, e a apresentacdo de emaranhados fibrilares
compostos de proteinas Tau hiperfosforilada (FRIDMAN, 2012).

Os emaranhados fibrilares sdo associados as condicdes clinicas observadas nas pessoas afetadas,
uma vez que atraves dessas alteracOes, € possivel notar uma diminuicdo do numero de neurdnios,
afetando também o ndmero de sinapses, resultando em uma reducdo gradual do volume cerebral. Esse
processo ndo ocorre de forma homogénea, sendo as areas da memoria e pelas fun¢Ges motoras as mais
afetadas (SANTOS, 2017).
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A D.A. é uma doencga de relativa alta prevaléncia no mundo, com possibilidade de aumento do
namero de casos com o envelhecimento da populacdo mundial. No Brasil essa observacdo também se
faz valer, dados do Ministério da Saude indicam que em torno de 1,2 milh&o de pessoas tém a doenca e
100 mil novos casos sdo diagnosticados por ano, sinalizando a importancia da aplicacdo dos mais
modernos métodos diagnosticos para 0 acompanhamento dos casos.

Observa-se que apesar de ainda ndo haver cura para o Alzheimer, hé tratamento médico que é
voltado a diminui¢do dos sintomas por meio do uso de farmacos e até mesmo métodos com intervencao
cirurgica. Os tratamentos nao inibem completamente a doenga, mas fazem com que sua progressdo seja
mais lenta, permitindo aos pacientes uma melhor qualidade de vida estabelecida por mais tempo
(ALVES, B./O./0.-M, 2023).

O diagndstico precoce é feito através dos achados clinicos, associado a exames de triagem, testes
neuropsicoldgicos e exames de ressonancia magnética (RM) e tomografia computadorizada (CT). O uso
de novas técnicas mais especificas esta auxiliando na descoberta de distdrbios neurologicos. Estas
técnicas baseiam-se na deteccdo de alteracdes metabdlicas através de identificacdo de proteinas ou
biomarcadores intra e extracelulares (BRASIL, 2014).

METODOLOGIA
O presente trabalho consiste em uma revisao bibliografica com base em artigos cientificos nas
areas de diagndstico por imagem, fisiopatologia neuroldgica, tomografia computadorizada, ressonancia
magnética e biomarcadores neuronais, publicados no periodo de 2012 até 2023, cujo enfoque
direcionado a doenca de Alzheimer.
As informac6es foram retiradas de base de dados bibliograficos, como Pubmed, Scielo, LILACS,
Ministério da Saude e da base de dados Alzheimer Disease Neuroimaging Initiative (ADNI), centro de

pesquisas de desenvolvimento de biomarcadores para detecgcdo e acompanhamento da D.A.

DESENVOLVIMENTO - REVISAO DE LITERATURA
A Doenca de Alzheimer € um transtorno neurodegenerativa progressiva e fatal que se manifesta
por declinio cognitivo, como perda de memdria, linguagem, raciocinio e autocuidado. Cientistas
apontam a idade como um dos fatores de risco, sendo mais comum em idosos com mais de 60 anos,
além de historico familiar, genética, eventual traumatismo craniano e isolamento social como principais
fatores capazes de desenvolver e/ou potencializar o surgimento da D.A. (AZEVEDO D, 2016).
Os sintomas classificam-se em quatro estagios: estagio | (inicial) — no qual surgem as primeiras

alteracbes na memoria e personalidade; estdgio Il (intermedidria) — nesse estadgio & observada
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dificuldade na comunicacéo, executar tarefas e coordenar movimentos; inquietacédo e insonia; estagio 11l
(grave) — aqui a pessoa se torna incapaz de realizar tarefas diérias, incontinéncia urinéria/fecal,
deficiéncia motora gradual; estagio IV (terminal) — no estagio mais avancado da D.A. ocorre a restri¢do

ao leito, mutismo, odinofagia e infeccdo concomitante. (REIMER DNS, 2019).

NEUROPATOLOGIA

A D.A. é caracterizada por perda sinaptica macica e morte neuronal, observada nas regifes
cerebrais responsaveis pelas fungdes cognitivas como a memoria recente: hipocampo, cortex entorrinal e
estriado ventral. Quanto a sua fisiopatologia a hipdtese da cascata amiloide € a mais aceita, que esta
relacionada a proteina precursora da amiloidal. H& aumento da producao ou diminuicao da degradacéo e
depdsitos de beta-amiloide (AP), no espago extracelular, formando "placas" neurotdxicas. Ha também o
acimulo de proteina tau hiperfosforilada nas células, levando a formagdo de ‘“emaranhados

neurofibrilares”, que também causam danos neuronais (FRIDMAN et al., 2012).

DIAGNOSTICO

O diagndstico definitivo s6 é possivel por meio de exame neuropatolégico apds a morte do
paciente, detectando a presenca das placas senis e emaranhados neurofibrilares (SANTQOS, 2017).

Os biomarcadores mais utilizados e com maior credibilidade e precisdo no diagnéstico sao os de
ressonancia magnética (RM), devido sua boa visualizacdo e distingdo dos tecidos. Sua identificacdo
aponta para atrofia cerebral na regido temporal, a progressdao da doenca pode ser vista através de
alteracdo na substancia branca e envolvimento do giro cingulado e no cértex temporoparietal
(TEIXEIRA, 2015).

Pode-se observar na figura 1 alteragcdes no encéfalo provocadas pelo avanco da doenca. A figura
demonstra a “perda de massa cinzenta”, composta pelo aglomerado de corpos de neurénios, podendo ser
notada uma diferenca entre um paciente saudavel e um paciente com a doenca. Também percebe-se um
alargamento dos ventriculos, no centro do cérebro do paciente com Alzheimer, e 0s espacgos entre 0s
sulcos (REIMER DNS, 2019).
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Figura 1: Imagem de Ressonancia Magnética, a esquerda o cérebro de um paciente saudavel

(imagem A) e a direita, o cérebro de um paciente com Alzheimer (imagem B).

Fonte: Adaptado de NUNES T, 2021.

Outra técnica de observagdo do avanco do quadro da D.A. é a tomografia por emisséo de protons
(PET). Esse exame de imagem ocorre por meio da analise do metabolismo cerebral de glicose (via a
fluordeoxiglicose), essa sintese de glicose € reduzida comumente na regido temporal e no cingulo, ou da
disposicdo da proteina BETA-amildide (KANG, 2015).

A figura 2 mostra a atividade metabdlica em um individuo normal e em um individuo com
Alzheimer, onde pode-se perceber através de uma marcacdo vermelha, a intensa atividade metabdlica no
cortex cerebral no estado de normalidade. J& em um perfil com DA, a atividade metabdlica encontra-se

reduzida, principalmente nos lobos temporal e parental (BENADIBA, 2012).
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Figura 2: Imagem do biomarcador de imagem PET.

.

Normal Doenca de Alzheimer
Atividade metabolica presente em Reducdo da atividade metabolica
todo o cortex cerebral nos lobos temporais e panetais

Fonte: Adaptado de FILHO, 2012.

CONCLUSOES

Conclui-se que as técnicas de ressonancia magnética e a PET sdo extremamente importantes,
pois sdo confidveis e precisas para a avaliagdo do Alzheimer no inicio da doenga, durante o
acompanhamento e nos estagios iniciais.

A deteccdo e quantificacdo dos depdsitos de proteina amiloide e tau por biomarcadores tornam o
diagnostico mais auténtico, e a deteccdo precoce dessas alteracdes fisiopatologicas possibilitam avaliar
métodos de tratamento e novos farmacos a fim de retardar ou prevenir a progressao da doenga.

E preciso considerar a importancia das comorbidades e medicacBes concomitantes na
interpretacdo do diagnostico dessa patologia. Ao procurar biomarcadores para DA, é importante ter um
diagnostico clinico completo. Os médicos devem reunir todos 0s critérios intrinsecos e extrinsecos para
fazer um diagndstico correto (incluindo historico médico, historico familiar, marcadores sanguineos

gerais, neuropsicologia, neuroimagem e exclusao de outros disturbios).
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