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Introducao

A Espectroscopia por Ressonancia Magnética (MRS) permite uma avaliacao
metabdlica do sistema nervoso central (SNC) humano in vivo de forma nao
iInvasiva. Atraves da gquantificacdo do sinal de MRS é possivel identificar os
metabolitos e estimar suas concentracoes relativas. As distonias sao disturbios
caracterizados por contracdoes musculares involuntarias, produzindo
movimentos lentos e repetitivos ou posturas anormais. A verificacao o©
alteracoes metabdlicas em pacientes com distonias, utilizando MRS, pod
auxiliar no entendimento dos mecanismos metabolicos deste grupo c
doencas.
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Objetivo

O objetivo deste trabalho foi a aplicacao da tecnica de MRS utilizando o
nucleo do hidrogénio (*H-MRS) para verificar alteracdes nas concentracoes de
metabolitos no cerebelo de pacientes com distonias em relacao a individuos
sadios (grupo controle).

Principios da Ressonancia Magnética (MR) e Formacao dos
Espectros

A MR origina-se da interacao entre um atomo e um campo magnético externo.
A propriedade necessaria para este fenOmeno € o0 spin nuclear, que é
guantizado. Se uma amostra € colocada em um campo magnético externo de
intensidade B, 0s spins irao precessionar em torno do campo magneético com
uma frequéncia igual a frequéncia de Larmor, dada por

=y B,.
A interacao entre o0 momento magnetico e o campo B, € conhecida como
Interacao Zeeman, e causa o desdobramento dos niveis de energia.

O sinal obtido na MR (FID) consiste de um sinal oscilatdério qgue decai com 0
tempo e € origihado a partir de uma excitacao por um pulso de
radiofrequéncia, que redistribui 0s spins nos niveis de energia, seguido de um
processo de relaxacao, no qual os spins liberam a sua energia.

A frequéncia de ressonancia tambéem depende do ambiente quimico do nucleo
de interesse pois 0s elétrons (provenientes de atomos circundantes) interagem
com o campo B,, fenoOmeno conhecido como “blindagem quimica”. Este efeito
afeta a frequéncia de ressonancia, que sera diferente para mesmos atomos
em diferentes moléculas, permitindo a identificacdo de nulcleos e grupos
funcionais dentro de moléculas.

A partir da Transformada de Fourier pode-se converter a amplitude do sinal de
MR em funcao do tempo (FID) para uma funcao da frequéncia, formando o
espectro de MRS.

Distonias

Sao disturbios caracterizados por contracOes musculares involuntarias,
produzindo movimentos lentos e repetitivos ou posturas anormais. A doenca
pode ser hereditaria ou causada por fatores como trauma fisico, problemas ao
nascimento, infeccao, AVC, reacao a medicamentos e Intoxicacao. AS
primeiras manifestacoes da doenca podem ser imperceptiveis, mas ao passar
do tempo, as contracOoes musculares passam a ser mais frequentes e
Intensas.

Estudos tém mostrado que 0os movimentos anormais podem ser causados por
anomalias no processamento de neurotransmissores e/ou alteracdoes no
processamento de informacao e geracao de comandos de movimento pelo
cérebro. Outros estudos tém demonstrado o envolvimento do cerebelo.

Métodos

Foram utilizados os dados de 23 pacientes com distonias com meédia de idade de (62,0 %
13,5) anos e de 20 individuos controles com meédia de idade de (50,2 £ 11,8) anos, cujas
analises foram aprovadas pelo Comité de Etica da UNICAMP. Os espectros de MR foram
coletados utilizando um scanner de 3 T (Achieva, Philips), com uma sequéncia PRESS
(Point Resolved Spectroscopy) com TR = 2000ms, TE = 144ms, 128 scans, bandwidth de
2kHz, e 1024 pontos complexos. O voxel fol posicionado no cerebelo, com tamanho de
1,5%1,5%x1,5 cm3. Os espectros foram pré-processados utilizando o software MRUI e
guantificados com o metodo AMARES (implementado nesse software), que fornece, entao,
os valores da amplitude e do desvio padrao da amplitude dos FIDs correspondentes a cada
pico de ressonancia dos metabolitos. Foram identificados picos correspondentes aos
metabolitos N-Acetil-Aspartato (NAA), Creatina total (Cre) e Colina total (Cho). A analise
estatistica dos dados foi feita por meio do teste-t, com o qual foram obtidos os valores-p
para as concentracoes relativas dos metabalitos.
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Figura 1: Exemplo de resultado de quantificacao de
um espectro fornecido pelo software ]IMRUI .

Variavel Valor-p

Resultados e Discussao

Analisando as concentracOes “absolutas”™ dos

- . A NAA 0,801
metabolitos, verificou-se uma tendéncia da Cre a ser
diferente entre os dois grupos (p=0,056), engquanto o Cre 0,056
NAA nao apresentou diferencas estatisticamente Cho 0 110
significantes entre ambos (p=0,801), portanto optou-se !
por avaliar as concentracoes relativas em relacao ao Cre / NAA 0,048
NAA. Encontrqu-se uma diferenca S|gn|f|carjte entre 0s Cho / NAA 0.361
grupos de pacientes e controles para a razao Cre/NAA

(p=0,048), ja para as outras variaveis nao foram

g _ S Tabela 1: Comparacao estatistica
verificadas diferencas significantes.

entre as concentracoes absolutas
e relativas (ao NAA).

Este resultado indica uma provavel variacao da creatina total (composta de creatina +
fosfocreatina) no cerebelo dos pacientes com distonias. Embora a Cre, na maioria dos
casos, se mantenha constante, em algumas patologias pode haver alteracoes. Como a
fosfocreatina atua como reservatorio para a geracao de ATP, a Cre serve de indicacao de
estado energético. Assim, pode-se dizer que ocorrem alteracoes no cerebelo dos pacientes
com distonias relacionadas com o metabolismo energético.

Conclusoes

O resultado para a razao Cre/NAA indica que ha uma variacao nessa razao no cerebelo dos
pacientes com distonias em relacao aos individuos controles. Ja para os outros metabalitos
nao foram obtidos resultados significantes. Como a fosfocreatina esta associada ao
metabolismo e ao estado bioenergético do SNC, este resultado pode indicar alteracdes no
cerebelo relacionadas a esse metabolismo.



