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Resumo

Introducdo: A doenca de Parkinson (DP) € uma doenca neurodegenerativa que afeta
os idosos e causa problemas de movimento. A DP € causada pela perda de células
gue produzem dopamina na substancia negra do cérebro. O diagndstico é clinico, mas
pode ser auxiliado por métodos de imagem, como PET e SPECT, que medem a
atividade da dopamina. A ressonancia magnética (RM) é o principal método de
imagem para avaliar a DP e o parkinsonismo atipico, usando técnicas avancadas que
se correlacionam com a gravidade da doenca. Objetivo: Com o presente estudo,
espera-se compreender se 0 uso dos exames de imagem realmente sdo métodos
eficientes para o diagndstico precoce de Parkinson. Métodos: Foi realizada uma
revisao bibliografica e reunido de informacdes selecionadas em plataformas virtuais
tais como: Pub Med e Scielo. Reviséo de literatura: Existem dois métodos de imagem
mais eficazes para avaliar a fungdo dos sistemas neurotransmissores no cérebro: a
tomografia por emissao de positrons (PET) e a tomografia por emissao de féton unico
(SPECT). A PET é mais precisa, mas também mais cara e menos acessivel do que a
SPECT, que é mais pratica e ja é usada como ferramenta diagndéstica. A ressonancia
magnética (RM) é o principal exame de imagem para o diagndstico diferencial e para
evidenciar alteracdes estruturais no cérebro. A RM convencional costuma ser normal
ou mostrar apenas mudancas relacionadas ao envelhecimento, mas técnicas
avancadas de RM, como a imagem ponderada em difusdo (IPD) e a imagem por
tensor de difusdo (ITD), permitem obter indices que quantificam o movimento das
moléculas de agua e a direcado preferencial da difusdo, revelando alteracbes na
integridade dos tecidos e na conectividade neuronal. Essas técnicas podem servir
como biomarcadores potenciais para a doenca de Parkinson e outras sindromes
parkinsonianas, fornecendo informacfes sobre a neuropatologia, 0s mecanismos de
neurodegeneracdo e a evolucdo da doenca. Consideracdes finais: A difusdo por
ressonancia magnética (RM) tem sido amplamente utilizada para estudar doencas
neurodegenerativas, devido a sua capacidade de revelar alteracées microestruturais
no tecido cerebral. Esta técnica tem se destacado no diagndstico diferencial entre a
doenca de Parkinson e o parkinsonismo atipico, mas ainda sdo necessarios mais
estudos para permitir um diagndéstico precoce da doenca de Parkinson.
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Abstract

Introduction: Parkinson's disease (PD) is a neurodegenerative disease that affects
the elderly and causes movement problems. PD is caused by the loss of dopamine-
producing cells in the substantia nigra of the brain. Diagnosis is clinical, but can be
aided by imaging methods, such as PET and SPECT, which measure dopamine
activity. Magnetic resonance imaging (MRI) is the primary imaging method for
assessing PD and atypical parkinsonism, using advanced techniques that correlate
with disease severity. Objective: With the present study, we hope to understand
whether the use of imaging tests are really efficient methods for the early diagnosis of
Parkinson's. Methods: A literature review was carried out and selected information
was gathered on virtual platforms such as Pub Med and Scielo. Literature review:
There are two most effective imaging methods for assessing the function of
neurotransmitter systems in the brain: positron emission tomography (PET) and single-
photon emission tomography (SPECT). PET is more accurate, but also more
expensive and less accessible than SPECT, which is more practical and is already
used as a diagnostic tool. Magnetic resonance imaging (MRI) is the main imaging test
for differential diagnosis and to show structural changes in the brain. Conventional MRI
is usually normal or shows only age-related changes, but advanced MRI techniques,
such as diffusion-weighted imaging (DPI) and diffusion tensor imaging (ITD), allow
indices to be obtained that quantify the movement of water molecules and the preferred
direction of diffusion, revealing alterations in tissue integrity and neuronal connectivity.
These techniques can serve as potential biomarkers for Parkinson's disease and other
parkinsonian syndromes, providing insight into neuropathology, mechanisms of
neurodegeneration, and disease progression. Final considerations: Diffusion
magnetic resonance imaging (MRI) has been widely used to study neurodegenerative
diseases due to its ability to reveal microstructural changes in brain tissue. This
technique has stood out in the differential diagnosis between Parkinson's disease and
atypical parkinsonism, but more studies are still needed to allow an early diagnosis of
Parkinson's disease.
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INTRODUCAO

As doencas crbnicas degenerativas sdo distinguidas pela incapacidade de
regeneracao dos sistemas afetados e pelo desenvolvimento de um efeito progressivo

e severo, resultando em sofrimento e desgaste para o idoso. A segunda doenca



neurodegenerativa mais prevalente entre os idosos é a Doencga de Parkinson (DP),
afetando de 1 a 3% dessa populagéo.?

A doenca de Parkinson (DP) é uma doenca neurodegenerativa progressiva e
ocorre por causa da degeneracédo de células da camada ventral situada na regido do
cérebro chamada substancia negra. As células produzem uma substancia chamada
dopamina que conduz as correntes nervosas (neurotransmissores) ao corpo. A
diminui¢cdo da dopamina produz varios sintomas, principalmente distirbios motores.

Os disturbios motores sdo os principais sinais da doenca que sdo: rigidez
muscular, tremores, instabilidade postural e lentiddo de movimentos?.

O diagndstico da Doenca de Parkinson e do parkinsonismo atipico €
fundamentalmente clinico. No entanto, os métodos de imagem desempenham um

papel importante no diagndstico diferencial e na detecgéo de lesdes estruturais,
como lesdes vasculares e tumorais. Atualmente, os métodos de imagem mais eficazes
para a deteccao da Doenca de Parkinson sao: A Tomografia por Emissao de Pdsitrons
(PET) e a Tomografia Computadorizada por Emissdo de Foton Unico (SPECT)3. A
Tomografia por Emissdo de Positrons (PET) mede o metabolismo da dopamina no
corpo estriado, enquanto a Tomografia Computadorizada por Emissé&o de Féton Unico
(SPECT) utiliza um tracador sensivel aos transportadores de dopamina. No entanto,
esses métodos requerem um longo periodo de exame, possuem um custo elevado e
sd0 pouco acessiveis em Nosso meio*.

A Ressonancia Magnética (RM) € um método de diagndstico relativamente
simples, acessivel e menos dispendioso em comparacdo com outros meétodos
funcionais. Varios estudos tém demonstrado a eficacia deste método no diagndstico
da doenca, por isso a Ressonancia Magnética (RM) é o principal método de imagem
para avaliacdo da Doenca de Parkinson e do parkinsonismo atipico.>®

Com o desenvolvimento de técnicas avancadas, como espectroscopia de
prétons, imagem pesada em difusdo (IPD), imagem de tensor de difusdo (ITD),
imagem de transferéncia de magnetizacdo, imagem pesada em suscetibilidade
magnética, perfusdo, relaxometria T2/T2*, neuromelanina e RM funcional, seu papel
tem se expandido no diagndstico precoce da Doenca de Parkinson e no diagndéstico
diferencial com parkinsonismo atipico’. Além disso, essas técnicas avancadas se
correlacionam com as escalas de gravidade da Doenca de Parkinson, ganhando

importancia também no estadiamento, progndstico e orientacdo da conduta®®.



Dentro desse contexto, o presente trabalho teve como objetivo compreender se
0 uso dos exames de imagem realmente sdo métodos eficientes para o diagndstico

precoce de Parkinson.

METODOS

Esta pesquisa € um estudo de revisdo bibliografica e andlise critica de trabalhos
pesquisados eletronicamente por meio do banco de dados Scielo, PubMed, livros e
dissertacbes. Foram selecionados trabalhos da literatura médica inglesa e
portuguesa, publicados no periodo de 1989 a 2017.

DOENCA DE PARKINSON

A Doenca de Parkinson é uma condi¢cao neurolégica que afeta a populacao
mundial de forma indistinta, independentemente de classe social, raca ou género.
Embora possa se manifestar em qualquer idade, sua incidéncia € maior entre as
pessoas de 55 a 65 anos, sendo mais prevalente no sexo masculino. Essa doenca
atinge aproximadamente 1% dos individuos com mais de 65 anos, correspondendo a
até dois tercos dos pacientes que procuram os grandes centros especializados em
distlrbios do movimento em todo o planeta?.

Uma condicao neurolégica crbnica e degenerativa do Sistema Nervoso Central
(SNC) é a Doenca de Parkinson (DP), que afeta principalmente o controle motor dos
individuos. A DP resulta da degeneracdo de neurbnios dopaminérgicos na parte
compacta da substancia negra do mesencéfalo, que s&do responsaveis pela
transmissdo de dopamina na via nigroestriatal, essencial para a regulacdo dos
movimentos. Os sintomas motores mais caracteristicos da DP sdo o tremor em
repouso, a rigidez muscular, a bradicinesia e a instabilidade postural, que interferem
na qualidade de vida dos pacientes. Além disso, a DP estd associada ao acumulo
anormal de proteinas denominadas a-sinucleinas em diversas regides do SNC e do
sistema nervoso periférico, que podem estar envolvidas na patogénese da doenca. A
DP foi descoberta pelo médico inglés James Parkinson em 1817, mas ainda ndo ha
uma cura definitiva para essa enfermidade®1°,

A Escala de Hoehn e Yahr Modificada € um instrumento de avaliacdo da

incapacidade funcional dos pacientes com Doenca de Parkinson (DP) usado pelos



fisioterapeutas, que permite estimar o seu estado geral de forma rapida e pratica. A
escala consiste em cinco estagios de classificacdo baseados em medidas globais de
sinais e sintomas que indicam o nivel de gravidade da DP. Os pacientes classificados
nos estagios de 1 a 3 apresentam incapacidade funcional leve a moderada, enquanto
0S que estdo nos estagios 4 e 5 apresentam incapacidade funcional grave®®

ESTAGIOS SINAIS

Estagio 0 Sem sinais da doenca
Estagio 1 Doenca unilateral
Estagio 1,5 Acometimento unilateral mais axial

Doenca bilateral, sem comprometimento

Estagio 2 .
dos reflexos posturais
o Doenca bilateral leve, com recuperagao nos
Estagio 2,5 _
testes de reflexos posturais
Doenca bilateral de leve a moderada. Ha
Estagio 3 instabilidade postural, independente das
atividades diarias
i Alto grau de incapacitagdo; ainda consegue
Estagio 4 _ _
andar ou ficar em pé com auxilio
i Confinado a cama ou a cadeira de rodas, a
Estagio 5

menos que ajudado

PARKINSONISMO ATIPICO

O parkinsonismo atipico € um conjunto de sinais e sintomas que podem ter
diversas origens, mas que se caracterizam por uma alteracdo do movimento. Quando
esses sinais e sintomas ndo se enquadram no padrdo classico da doenca de
Parkinson, denomina-se parkinsonismo atipico. Entre as causas de parkinsonismo
atipico, destacam-se trés sindromes neurodegenerativas esporadicas que sao as
mais frequentes: atrofia de multiplos sistemas, paralisia supranuclear progressiva e

degeneracdo corticobasal. Essas sindromes tém manifestacdes clinicas especificas,



mas a sua origem e mecanismo ainda sdo desconhecidos. Nao ha, até o momento,
marcadores biol6gicos ou tratamentos eficazes para essas condi¢cdes?t:,

Algumas condi¢cdes neurodegenerativas podem manifestar um conjunto de
sinais e sintomas caracteristicos da sindrome parkinsoniana, simulando o quadro
clinico da doenca de Parkinson??,

O diagnéstico da doenca de Parkinson requer uma avaliagcdo cuidadosa e
criteriosa, pois se trata de uma condicdo complexa e heterogénea, que pode se
manifestar de formas diferentes em cada paciente e se confundir com outras doencas
neuroldgicas. O diagnostico precoce e correto € fundamental para o planejamento
terapéutico adequado e para a melhoria da qualidade de vida dos pacientes. No
entanto, estudos indicam que até 25% dos casos sao diagnosticados erroneamente,
mesmo em servigos especializados em disturbios do movimento, devido a auséncia
de biomarcadores especificos que possam distinguir a doenc¢a de Parkinson de outras
entidades clinicas.

Diante desse contexto, torna-se essencial a integracdo de outros métodos
diagnosticos complementares a avaliacdo clinica, e os que tém demonstrado maior
avanco nos ultimos anos sado os exames de imagem funcional e estrutural,
abrangendo PET, SPECT e RM convencional®®.

PET e SPECT

A tomografia por emissdo de pésitrons (PET) é um método que utiliza radio
tracadores para avaliar in vivo a funcdo dos sistemas dopaminérgicos e outros
sistemas neurotransmissores. A PET é um instrumento confiavel para determinar a
perda de células nigrostriatais (importante no controle da atividade motora somatica.),
porém ndo € muito aplicavel na pratica clinica, pois a técnica sO esta disponivel em
um namero restrito de centros, tem um custo elevado e requer experiéncia em
imagens cerebrais por PET.

A tomografia por emissao de féton unico (SPECT) € uma técnica mais pratica,
menos onerosa e mais acessivel do que a PET e ja foi incorporada na maioria dos
centros como ferramenta diagnostica. Estudos recentes demonstraram que a imagem
por SPECT pode ser um método sensivel para determinar a degeneracao

dopaminérgica nigroestriatal'?.

RESSONANCIA MAGNETICA
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O reconhecimento da doenca de Parkinson e do parkinsonismo atipico baseia-
se principalmente nos critérios clinicos, porém, os exames de imagem desempenham
um papel relevante para o diagnéstico diferencial e para evidenciar a existéncia de
alteracbes estruturais, como de origem vascular ou neoplasica. A ressonancia
magnética (RM) é o principal exame de imagem nesta avaliacdo, e com o
desenvolvimento de técnicas avancadas, ademais, essas técnicas avancadas se
correlacionam com escalas de severidade da doenca de Parkinson, adquirindo
importancia também no estadiamento, progndstico e orientagdo do tratamento?°.

As técnicas habituais de ressonancia magnética na Doenga de Parkinson
abrangem T1, T2, T2/FLAIR e densidade proténica, costumam ser normais ou
evidenciar somente modificagbes associadas ao envelhecimento. Alguns achados,
como a atrofia putaminal na degeneragédo de multiplos sistemas, apresentam elevada
especificidade para o reconhecimento de outras etiologias de sindromes
parkinsonianas; contudo, a sensibilidade desses sinais é restrita, sobretudo nas fases
iniciais da enfermidade'®6,

Os aprimoramentos nas técnicas de imagem por ressonancia magnética tém
aumentado a habilidade na identificacdo das mudangas da doencga de Parkinson,
assim como na distingdo entre esta e outras sindromes parkinsonianas. Ademais, a
ressonancia magnética tem revelado, em anos recentes, diversos biomarcadores
potenciais, que poderao fornecer informacdes relevantes sobre a doenca e que,
espera-se, encontrem evidéncias neuropatoldgicas precoces e mecanismos de
neurodegeneragao concomitantes, além de correlaciona-los com a evolugao da
doenga, possibilitando acompanhar o seu estado’”.

As técnicas de imagem ponderada em difusdo (IPD) e de imagem por tensor
de difusédo (ITD) permitem obter diversos indices que quantificam o movimento das
moléculas de agua (coeficientes de difusdo aparente e difusibilidade média), a diregao
preferencial da difusdo com a anisotropia fracionada, bem como os parametros da
difusdo ao longo do eixo principal da difusao (axial ou longitudinal) e ortogonal a ele,
possibilitando a analise de alteragbes na integridade dos tecidos* 2.

Nos ultimos anos, a IPD e ITD se destacaram como técnicas avancadas na
deteccdo e mensuracao de alteragdes microestruturais em areas cerebrais que até

entdo se mostravam como normais na ressonancia magnética (RM) convencional '°.
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Essas técnicas oferecem uma oportunidade singular para analisar as
alteracbes na conectividade neuronal, possibilitando avaliagcbes quantitativas da
integridade dos nucleos celulares e das vias neuronais®.

IPDe ITD

A IPD mede o movimento das moléculas de agua em trés diregdes ortogonais,
aplicando um gradiente de difusdo entre dois pulsos de radiofrequéncia. A difusividade
da agua em cada diregéo € determinada pelo coeficiente de difusdo aparente (ADC),
que permite a estimativa da difusividade média em cada tecido'®.

A ITD é uma técnica que permite avaliar a integridade da substancia branca
cerebral em diferentes regides do encéfalo, sendo considerada uma ferramenta
potencial no diagnéstico diferencial entre as sindromes parkinsonianas. Varios
estudos demonstraram que a difusibilidade da agua no putadmen, medida por regides
de interesse, apresenta alteracdes em pacientes com atrofia de multiplos sistemas e
predominio de sintomas parkinsonianos, possibilitando a diferenciagdo com a doenca
de Parkinson mesmo em estagios iniciais, quando ndo ha evidéncias de redugao
volumétrica ou alteragdo de sinal na RM convencional?'.

Uma das aplicagdes que a ITD também vem sendo utilizada é para investigar
os aspectos ndo motores da doenca de Parkinson e compreender seus mecanismos
neurofisioldgicos. Alteragdes cognitivas discretas podem se manifestar em pacientes
no estagio inicial da Doenga de Parkinson, sobretudo em idosos, porém,
comprometimento cognitivo grave na Doenca de Parkinson costuma ocorrer em fases

mais tardias e esta relacionado com maior risco de morbidade e mortalidade'°.

CONSIDERAGOES FINAIS

A difusdo por ressonancia magnética (RM) tem sido amplamente pesquisada
em doencgas neurodegenerativas e, com o avango tecnologico, o seu papel tem se
destacado no diagndstico diferencial entre doenga de Parkinson e parkinsonismo
atipico, contribuindo também para o entendimento dessas patologias e na
determinagao de correlatos anatomofuncionais.

Apesar dos resultados promissores, outros estudos ainda sao requeridos para
possibilitar um diagnostico precoce de doenga de Parkinson, assim como para um

correto estadiamento, avaliagdo progndstica e direcionamento de conduta.
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