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RESUMO

A Esclerose Multipla (EM) é uma doenca neurolOgica, de carater autoimune que
compromete a estrutura lipidica dos neurénios denominada bainha de mielina,
ocasionando a interrupcao das informagcdes entre o sistema nervoso e as demais
estruturas corporais. Esses neurénios mielinizados possuem uma ampla distribuicao
tanto encefalico como medular, provocando uma variacdo na sintomatologia clinica e
dificultando o seu diagnéstico. Por isso, o protocolo de diagnose da EM relaciona os
exames que sao necessarios para a identificacdo dessa doenca os dividindo em
critérios de exclusdo que inclui exames laboratoriais e a realizacdo de Ressonancia
Magnética (RM), o que €& questionavel por alguns cientistas. Dessa forma, o
presente estudo, vem fortalecer a importancia da RM no mapeamento das areas
encefalicas/medulares com morfologia alteradas pela EM, através de uma revisao de
natureza narrativa exploratdoria de abordagem qualitativa/descritiva das imagens
radiograficas, baseando-se em dados das plataformas Scielo, PubMed, Google
Scholar, e dentro dos parametros estabelecidos na Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) e Associacédo Brasileira de Esclerose Multipla (ABEM). Acreditando que este
estudo fortaleceu entendimentos sobre a EM, se concluiu que a RM associada aos
exames excludentes, é o procedimento mais eficiente e eficaz para a resolucéo do

diagnostico desta doenca.

PALAVRAS-CHAVE: Diagnéstico. Esclerose Mdltipla. Neuroimagem. Protocolo de

McDonald. Ressonancia Magnética.



ABSTRACT

Multiple Sclerosis (MS) is a neurological disease of autoimmune character that
compromises the lipid structure of neurons called myelin sheath, causing the
nterruption of information between the nervous system and other body structures.
These myereinized neurons have a wide distribution of both brain and medullary,
causing a variation in clinical symptomatology and hindering their diagnosis.
Therefore, the MS diagnosis protocol lists the tests that are necessary to identify this
disease by dividing them into exclusion criteria that include laboratoryThus, the
present study strengthens the importance of MRI in mapping brain/medullary areas
with morphology altered by MS, through a review of exploratory narrative nature of
gualitative/descriptive approach to radiographic images, based on data from the
Scielo, Pubmed, Google Scholar platforms, and within the parameters established by
the World Health Organization (WHO) and the Brazilian Association of Multiple
Sclerosis (ABEM). Believing that this study strengthened understandings about MS, it
was concluded that MRI associated with excluding tests is the most efficient and
effective procedure for solving the diagnosis of this disease. tests and magnetic

resonance imaging (MRI), which is questionable by some scientists.

KEYWORDS: Diagnosis. Multiple sclerosis. Neuroimaging. McDonald's protocol.
Resonance. Magnetic.
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1 INTRODUCAO

A Esclerose Multipla (EM) é uma doenca neuroldgica de carater autoimune,
degenerativa, inflamatoria crénica, que lesiona o envoltorio da estrutura lipidica dos
axonios neuronais (bainha de mielina), provocando a interrup¢ao das informacgdes
entre o sistema nervoso e demais estruturas corporais, 0 que ocasiona a perca dos
impulsos nervosos (OLIVEIRA; SOUZA; 1998; DOMINGUITA, 2011).

A degeneracdo mielinica acontece em parte, pela desregulacdo das
metaloproteinases presentes na superficie da barreira hematoencefélica, permitindo
a diapedese de células T autorreativas oriundas da circulacdo periférica para os
espacos periventriculares no encéfalo. Predominantemente, linfécitos T Helper 1
(TH1) e T Helper 17 (TH17) reagem com antigenos da mielina, secretando citocinas
e estimulando o recrutamento leucocitario. Esse processo resulta na formacao de
cicatrizes/escleréticas no cortex cerebral, sendo a origem do nome da doenca
(CHIQUETTI; ROMANZINI. OLIVEIRA; GELINSKI, 2018).

Dependendo das areas encefalicas afetadas, a EM se manifesta de diferentes
maneiras, ocasionando uma gama de sinais e sintomas, tais como: fadiga intensa
com insensibilidade dos pés, dificuldade de marcha, espasmos involuntarios dos
membros com desequilibrios e parestesias, diminuicdo da acuidade visual, neurite
Optica, disfuncdo dos esfincteres intestinais e urinais, depressao, impoténcia sexual,
perda da memoria, distarbios do sono, humor e fala, os quais sao similares a outras
doencas neuroldgicas, o que dificulta o seu diagnostico (OLIVEIRA; SOUZA;1998;
CALMON; PEREIRA; MARIN; ALVARENGA, 2016; GRZESIEK et al, 2008).

A diagnose efetiva da EM se baseia nos discernimentos estabelecidos no
protocolo de McDonald, documento em que estdo preconizados 0S exames
laboratoriais como critérios de exclusdo para outras doencas neuroldgicas, sendo
incluidos exames de analises clinicas e por imagem. Nesses Ultimos, temos como
representantes os de radiacao ionizante - raio-x e tomografia computadorizada, e 0s
de ondas eletromagnéticas — ressonancia magnética (RM), o qual apresenta alta
gualidade na aquisicdo das imagens em diferentes planos de seccdo anatémicos.
(POLMAN et al., 2011; FINKELSZTEJN; LOPES; NOAL, 2014).

Diante disso, o presente estudo tem como finalidade ressaltar a importancia
da RM no diagnéstico da EM, reforcando seu procedimento técnico e suas
avaliacoes sobre as lesdes cicatriciais/escleréticas geradas por essa doenca em

tempo/espaco.



2 METODOLOGIA
Foi realizada revisdo bibliografica narrativa envolvendo pesquisa exploratéria
de abordagem qualitativa através de fontes de informacdes eletrbnicas das bases
Scielo, PubMed, Google Académico, MEDLINE e LILACS. Os descritores utilizados
em portugués foram: Diagndstico, Esclerose Multipla, Neuroimagem, Protocolo de
McDonald, Ressonancia Magnética, e, em inglés: Diagnosis, Multiple sclerosis,
Neuroimaging, McDonald's protocol, Resonance. Magnetic. O periodo da pesquisa
envolveu a selecdo de artigos publicados entre 2010 a 2021.
Foram apurados 54 (cinquenta e quatro) artigos onde 32 (trinta e dois) foram
excluidos. O critério de exclusdo dos artigos correspondeu aos que nao
apresentavam conteddo relevante para a presente revisdo e estudos de

delineamento metodoldgico que ndo permitiam identificar o objetivo proposto.

3 CARATERISTICAS GERAIS
A EM apresenta controvérsias em sua classificacdo, sendo utilizada a que
registra categorias baseadas nos surtos e tempo das manifestacdes: EM - Primaria
Progressiva (EM-PP) afeta menos de 15% dos pacientes, com avanco lento e
expressivo dos sintomas ao longo dos anos; EM - Secundaria Progressiva (EM-SP)
em 50% dos pacientes, na maioria das vezes, ndo apresentando surtos; EM -
Reminente Recorrente (EM-RR) com surgimento espontaneo dos sintomas que
melhoram em alguns dias ou semanas (representa 85% dos casos dos pacientes
diagnosticados precocemente); EM - Recidiva possui as mesmas caracteristicas da
EM-PP com evolucéao rapida e pior progndostico clinico, devido ao comprometimento
encefalico e sequelas cognitivas ou psicomotoras (CORREA, 2017).
Epidemiologicamente, a EM é mais prevalente em jovens adultos (20 a 40 anos
de idade) com incidéncia maior em mulheres (3:1). Nas pesquisas recentes,
segundo dados coletados através de enquete epidemiolégica em 138 paises, que
corresponde a 87% do globo, cerca de 2,8 milhdes de pessoas foram diagnosticadas
entre 2019 e 2020, representando cerca de 20% da populacdo mundial. No Brasil,
aproximadamente 40 mil pessoas foram diagnosticadas com a doenca nesse
mesmo periodo, o que equivale a 19 casos para cada 100.000 habitantes, segundo
dados obtidos pela Associacdo Brasileira de Esclerose Multipla (ABEM) que integra

uma parte da Federacéo Internacional de Esclerose Mdltipla (MISF) juntamente com



a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), o que é observado na Figura 1 (SOARES,
2020).
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Figura 1 — Mapa de prevaléncia da EM para cada 100.000 habitantes, dados disponiveis no atlas da
EM. FONTE: SOARES (2020).

A principal caracteristica epidemiologica que envolve a EM esta na relacao
com a linha do equador, onde os paises mais afastados dessa linha imaginaria séo
mais afetados por essa doencga. Essa afirmativa é justificada devida diminuicdo na
incidéncia de raios solares, fator essencial para a ativacdo da vitamina D e, que
segundo SOARES (2020) favorece a manifestacdo da EM.

4 DIAGNOSTICO

Para diagnéstico da EM, sédo avaliados: os surtos apresentados pelos
pacientes relacionando-os com os exames laboratoriais das areas de Imunologia,
Hematologia e Bioquimica para exclusao de outras doencas; a analise do liquido
cefalorraquidiano; o exame Potencial Evocado Visual (PEV), que avalia a integridade

do nervo Optico; a disfuncdo encefalica, e o exame de RM que possibilita a



visualizagdo das lesdes encefalicas e medulares disseminadas em tempo e espaco
(SOARES, 2020).

4.1 EXAMES LABORATORIAIS DE ANALISES CLINICAS PARA EXCLUSAO DE
OUTRAS DOENCAS

Os exames laboratoriais por si s6 ndo sdo suficientes para diagnostico
conclusivo da EM, porém servem como excludentes para outras doencas. Na area
de Andlises Clinicas sdo realizados: hemograma; velocidade de
hemossedimentacao (VHS); dosagem de vitamina D; exame fator reumatoide — para
distinguir das doencas reumaticas; exame soroldgico para Sifilis, para Chagas; para
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) — HIV(virus da imunodeficiéncia
humano) e HTLV(virus T-Linfotropico humano); dosagem de aquaporina 4 — para a
diferenciacdo com a neuromielite 6ptica; e dosagem da proteina C reativa —
marcador inespecifico de processos inflamatérios (MINQUETTI, 2001; SANTOS;
2018; SILVA, 2018).

4.2 ANALISE DO LIQUIDO CEFALORRAQUIDIANO
Em individuos com EM s&o encontradas elevadas concentracbes de

imunoglobulina G (IgG) e albumina no liquido cefalorraquidiano. Devido a esta
deteccao, é realizado o teste de Bandas Oligoclonais (BOC), também conhecido
como eletroforese de proteinas, sendo utilizado como amostragem o liquido
cefalorraquidiano e o soro. Apds dosagens, € liberado o resultado sobre a forma de
indice, no qual a relacdo dos valores de IgG e albumina do liquido s&o confrontadas
com a IgG e albumina soroldgicas. Os valores de referéncia (VR) em um individuo
normal é: para albumina = 15 a 45 mg/dL e para IgG = 0,3 a 3,0 mg/DI
(GAMA;2019).

4.3 EXAME POTENCIAL EVOCADO VISUAL (PEV)

O nivel de comprometimento no nervo Optico € realizado através do PEV
(registra a condugéo elétrica dos nervos até a retina). O procedimento consiste de
submeter o paciente a estimulos luminosos e imagens com conformacéo espacial de
um jogo de xadrez alternado, sendo captados os resultados por eletrodos metalicos
introduzidos sob a pele em pontos pré-delimitados na cabeca. Dura
aproximadamente 45 minutos e pode ser utilizado tanto para o diagnoéstico da EM
como para diferenciar da neurite optica (CALEFFI, 2018).



4.4 ANALISE DE DISFUNGAO ENCEFALICA

A disfuncdo cerebral provocada pela EM pode ser mensurada através da
tabela de incapacidade expandida, conforme Quadro 1. Equivale a perca da
capacidade cognitiva apresentada pelos pacientes relacionando com Varios
sistemas funcionais ocorridos durante a evolucdo da doencga. S&o gerados escores
de O (auséncia de incapacidade) até 10 (morte causada pela EM) (KURTZKE,
1983; MACHADO; ALMEIDA; PERLA. SCHEFFER, 2017).

Quadro 1 — Tabela de incapacidade expandida

Escores Caracteristicas
0 Exame neurolégico normal
1 Sem incapacidade
2 Incapacidade minima
3 Incapacidade moderadas em 1 sistema funcional; discreta em 3

sistemas funcionais e deambulando plenamente

4 Deambulando plenamente, até 500 metros sem ajuda ou cansago

5 Deambulando até 200 metros sem ajuda ou cansaco; incapacidade
impedindo atividades plenas; atividades diarias realizadas com

limitacdes

6 Assisténcia intermitente ou com auxilio unilateral constante de bengala,

muleta ou suporte.

7 N&o anda 5 metros mesmo com ajuda. Restrito a cadeira de rodas;

transfere da cadeira de rodas para cama.

8 Restrito ao leito, mas pode ficar fora da cama. Retém funcdes de

autocuidado como o uso dos bragos.

9 Paciente incapacitado no leito. Pode se comunicar, ndo come, nao

deglute

10 Morte por EM

FONTE: KURTZKE (1983).
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4.5 RESSONANCIA MAGNETICA (RM)

A RM é uma metodologia radioldgica, ndo invasiva, ndo ionizante, que possui
uma maior conformidade na avaliacdo morfofuncional do encéfalo e medula nos
pacientes com a EM, proporcionando a varredura das areas desmielinizantes
disseminadas em tempo/espaco e consequentemente aumentando a eficacia
terapéutica (GAMA,; 2016).

Esse exame é fundamentado na caracteristica dos nucleos atdmicos, por
possuirem um momento angular ou spins, e magnético. Nesse caso, se utiliza os
atomos de hidrogénio, que semelhante aos outros, possuem cargas negativas
(elétrons), positivas (prétons) e néutrons (neutras). Quando submetidos a um campo
magnético o proton desse atomo que estava com spin aleatério passa a ter o mesmo
sentido do campo. Dessa forma, perdem a sua instabilidade e ao receberem uma
onda de radiofrequéncia no mesmo sinal do hidrogénio, acumulam energia que é
liberada com o retorno dos prétons ao sentido de movimentacdo angular anterior.
Por fim, o sinal liberado pelo nucleo do hidrogénio é captado por uma bobina ou
antena especifica para cada exame e transportada para um computador que
converte em imagem (NUNES, 2017).

A RM possui a capacidade de detectar anormalidades ou lesGes encefélicas
caracteristicas da EM, na regido do corpo caloso, justacortical, periventricular,
cerebelar, no tronco encefélico e intraventricular nas sequéncias T1 com contraste
(Gadolinio), T2 - Flair com supresséao do liquido cefalorraquidiano, e a sequéncia de
susceptibilidade (SWI), perdendo a sua especificidade apenas para lesbes
medulares. Nesses casos, conforme os critérios de McDonald, registrados no
Quadro 2, os pacientes devem apresentar um ou mais surtos (episodios agudos dos
sintomas) e evidéncias clinicas (VALADO, 2018; RODRIGUEZ, 2020).



Quadro 2 - Critérios de McDonald
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APRESENTACAO CLINICA

DADOS ADICIONAIS PARA O
DIAGNOSTICO DA EM

2 ou mais surtos com evidéncias

clinicas de 2 ou mais lesdes

Apenas 1 ou 2 lesdes sugestivas de EM na
RM

2 ou mais surtos com evidéncias

clinicas de 1 lesao

Disseminagdo em espago, demonstrada
por RM com critérios de Barkhoff
(presenca de pelo menos 3 a 4
caracteristicas a seguir: pelo menos 1
lesdo impregnada pelo gadolinio ou pelo
menos 9 lesdes supra-tentoriais em T2;
pelo menos 3 lesdes periventriculares; pelo
menos 1 lesdo justacortical; pelo menos 1
leséo infra-tentorial ou R com 2 lesGes
tipicas e presenca de bandas Oligoclonais
ao exame do liquor ou aguardar novo

surto).

1 surto com evidéncia clinica de 2

lesbes

Disseminacdo em tempo, demonstrada por
RM apds 3 meses com novas lesbes ou
pelo menos 1 das mais antigas
impregnada pelo gadolinio ou aguardar

novo surto.

1 surto com evidencia clinica de 1

lesdo

Disseminagcdo no espago, demonstrada
por RM com critérios de Barkhoff ou RM
com lesdes tipicas e presenca de bandas
Oligoclonais no exame de licor e
disseminacdo em tempo, demonstrada por
RM apos 3 meses com novas lesées ou
pelo menos uma impregnada pelo

gadolinio ou aguardar novo surto.

FONTE: VALADO (2018)
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5 DISCUSSAO E RESULTADOS

Sabendo que a EM tem aspectos similares a doencas neurolégicas e
intercorréncias inflamatorias, o nUumero de exames que 0s pacientes se submetem,
até o diagndstico conclusivo, é extenso. Alguns autores estabelecem os exames
radiograficos como os de verdadeiros diagnosticos, chegando alguns a
mencionarem que ndo ha um exame com tal resposta conclusiva (CORREA, 2020).

Esclarecimentos pertinentes com relacdo aos exames radiogréaficos para a EM,
devem ser previamente esclarecidos. Os exames radiograficos sdo requeridos para
a analise macroscoépica dos 6rgaos, tecido 6sseo e vasos sanguineos nos variados
planos de seccédo, sendo realizados com ou sem o auxilio de meios de contraste.
Possuem como principio basico a utilizacdo da radiacao ionizante, como no raio-x e
na tomografia computadorizada ou de ondas eletromagnéticas como na RM. Dentre
esses exames, a radiografia convencional ou raios-x, no caso da EM, ndo permitem
a avaliacao da disseminacao das lesbes desmielinizantes e nem a sua delimitacéo.
A tomografia computadorizada, por sua vez, possibilita a identificacdo
morfofuncional do tecido cerebral, quando realizado com o auxilio de contraste
endovenoso (iodo) indicando a atividade da doencga durante um certo periodo. Nao
obstante, a tomografia € incapaz de detectar as areas desmielinizadas no inicio das
primeiras manifestacées clinicas (CORREA, 2020).

E notoria a importancia da RM no diagnéstico da EM. Esse procedimento é
realizado, na maioria das vezes, com a utilizacdo do meio de contraste
paramagnético (Gadolinio) que se impregna nos tecidos e reduz o tempo de
relaxamento em T1 e T2 para a aquisicdo das imagens. Ao contrario do que se
imagina, segundo JUNIOR e Colaboradores (2008) essas sdo geradas a partir do
efeito paramagnético desse contraste sobre as areas adjacentes. A partir desta
observacéo, as estruturas anatdmicas das Figuras 2 a 10, foram estudadas com as
placas desmielinizantes presentes na EM, onde algumas tém auséncia desse
composto  (LINDISEY, 2016; JUNIOR; SANTOS; KOENIGKAM-SANTOS;
NOGUEIRA-BARBOSA; MUGLIA, 2008).
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Figuras 2 e 3 — Ressonancia magnética de um encéfalo normal, corte sagital em sequéncia T1

normal em sequéncia T1 com contraste (Gadolinio) e com lesdes hiperintensas na regido

periventricular com reduc¢é&o do corpo caloso, respectivamente.

.

FONTE: RUDICK e Colaboradores (2008).

Na Figura 2, se observa o encéfalo de uma pessoa sem qualquer alteracao
morfologica aparente na sequéncia ponderada em T1. A nitidez da imagem nos
permite a identificagdo dos sulcos cerebrais, corpo caloso, septo pelacido,
pedunculo cerebral, ponte, medula oblonga, cerebelo e demais estruturas. Na
Figura 3 se percebe pontos ovais proximos ao giro cingulo com hipointensidade de
sinal semelhante ao encontrado no corpo caloso, devido ao liquido
cefalorraquidiano, com uma reducdo consideravel da espessura do corpo caloso
sugestivo da EM (RUDICK; GOLDMAN; BENNETT, 2008; GONCALVES; VALGAS,
2017).

As imagens relatadas anteriormente foram obtidas através da administracéo
endovenosa de gadolinio. Esse possui alta sensibilidade, permitindo a injecdo em
média 10 a 20 ml para a realizagdo desse procedimento e geralmente, ndo possui
efeitos adversos em pacientes sem comorbidades (RUDICK; GOLDMAN; BENNETT,
2008; GONCALVES; VALGAS, 2017).

Entretanto, quando administrado em pacientes com insuficiéncia renal cronica
desencadeia fibrose sistémica nefrogénica, deposito excessivo de colageno tecidual

gue pode endurecer a pele, o diafragma, o coracdo, 0S vasos sanguineos
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pulmonares e a musculatura esquelética, sendo fulminantes em 5 % dos casos
relatados. Por essa razdo, segundo JUNIOR e Colaboradores (2008) nao é
recomendado a administracdo desse contraste nesse grupo de pacientes.
Juntamente com as gestantes e lactantes que podem transferir essa substancia
através do aleitamento materno e barreira placentéria, respectivamente, para suas
gestas (JUNIOR; SANTOS; KOENIGKAM-SANTOS; NOGUEIRA-BARBOSA;
MUGLIA, 2008).

Figuras 4 e 5 — Ressonéncia magnética encefalica, corte sagital em sequéncia T2 demonstrando
LesBes em saca-bocado na face inferior do corpo caloso com afinamento virtual e desaparecimento

de alguns septos e em labera na corona radiada respectivamente.

FONTE: RUDICK e Colaboradores (2008).

As Figuras 4 e 5 sdo sequéncias ponderadas em T2, onde se destacam 0s
giros cerebrais, vasos sanguineos, liquido cefalorraquidiano, lesées denominadas
saca-bocado ou em dedos de Dawson na face inferior do corpo caloso com seu
afinamento virtual respectivamente. Essas sdo evidéncias sugestivas da EM e que
nao devem ser negligenciadas (RUDICK; GOLDMAN; BENNETT, 2008).
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Figuras 6 e 7 — Ressonancia magnética encefalica, corte coronal nas sequéncia T1 com contraste

(Gadolinio) e Flair respectivamente.

- £

FONTE: RUDICK e Colaboradores (2008).

Figuras 8 e 9 — Ressonancia magnética encefalica, corte axial nas sequéncias T2 e flair
demonstrando leses no hipointensas e hiperintensas com/ sem supressdo do liquido

cefalorraquidiano respectivamente.

FONTE: RUDICK e Colaboradores (2008).

As Figuras 6 e 7 e 8 e 9 sdo cortes coronais com lesées ovais nos nucleos
caudados presentes proOximos aos ventriculos e axiais com mudltiplas lesdes com

hiperintensidade de sinal no l6bulo frontal/temporal, trigono colateral, lobo insular e
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trato piramidal em paciente em estado avancada da EM(RUDICK; GOLDMAN,;
BENNETT, 2008).

Figura 10 e 11 — Ressonancia magnética da medula espinhal em corte sagital, na sequéncia
ponderada em T2 e Tl apds a administracdo de contraste (Gadolinio). Demonstrando lesdes

desmielinizantes hiperintensas miltiplas que abrangem apenas dois tercos da medula espinhal,

caracteristicas da Esclerose Multipla.

FONTE: RUDICK e Colaboradores (2008).

As Figuras 10 e 11 demonstram lesdes disseminadas ao longo da medula
cervical e isolada no bulbo cerebral. Essas contrariam as indagacfes de alguns
autores, que relatam a inespecificidade da RM para identificacdo da EM medular
(RUDICK; GOLDMAN; BENNETT, 2008).

As imagens observadas, quando associadas a dados clinicos dos pacientes
sdo suficientes para o diagnéstico, tornando a RM confiavel para a EM, possibilitam

ao paciente, o inicio do tratamento.

6 CONCLUSAO

A EM é uma doenca neurolégica que acomete jovens adultos, 0os quais se
encontram em plena atividade laborativa. Este fato € um propulsor de buscar
alternativas diagnosticas para elucida-la e iniciar tratamento com rapidez.

Este estudo possibilitou o entendimento sobre as particularidades da EM,
mostrando a dificuldade na obtencé&o de um diagnostico conclusivo, fortalecendo e

clareando a eficiéncia e eficacia do exame RM.
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Saber 0 que se tem e ter a possibilidade de um direcionamento correto para a
minimizacao do sofrimento é o objetivo do diagndstico, portanto a RM associada aos
exames excludentes, propicia tranquilidade e aspiracdo de um futuro melhor ao

cidadéo afetado por EM.
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