
 

 

  

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO  

CENTRO DE CIÊNCIAS DA SAÚDE 

PROGRAMA DE PÓS-GRADUAÇÃO EM NEUROPSIQUIATRIA E CIÊNCIAS DO 

COMPORTAMENTO 

 

 

 

 

 

 

NÍSEA DE AZEVEDO CORRÊA 

 

 

 

 

  

ASSOCIAÇÃO ENTRE O DESEMPENHO DA MEMÓRIA E OS VOLUMES DO 

HIPOCAMPO E DO LOBO FRONTAL EM IDOSOS SAUDÁVEIS 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

RECIFE 

2016

 



 

 

  

NÍSEA DE AZEVEDO CORRÊA 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ASSOCIAÇÃO ENTRE O DESEMPENHO DA MEMÓRIA E OS VOLUMES DO 

HIPOCAMPO E DO LOBO FRONTAL EM IDOSOS SAUDÁVEIS 

 

Dissertação apresentada ao Programa de Pós-

Graduação em Neuropsiquiatria e Ciências do 

Comportamento da Universidade Federal de 

Pernambuco, como requisito para obtenção do 

grau de Mestre em Neuropsicopatologia. 

 

Linha de Pesquisa: Ciência Cognitiva e 

Comportamento 

 

Orientadora: Prof.ª Dr.ª Paula Rejane Beserra 

Diniz 

Coorientadora: Prof.ª Dr.ª Maria Paula Foss 

 

 

 

 

 

 

 

RECIFE 

2016 

 

 



 

 

  



 

 

  

NÍSEA DE AZEVEDO CORRÊA 

 

 

 

 

 

 

ASSOCIAÇÃO ENTRE O DESEMPENHO DA MEMÓRIA E OS VOLUMES DO 

HIPOCAMPO E DO LOBO FRONTAL EM IDOSOS SAUDÁVEIS 

Dissertação apresentada ao Programa de 

Pós-Graduação em Neuropsiquiatria e 

Ciências do Comportamento da 

Universidade Federal de Pernambuco, 

como requisito para obtenção do grau de 

Mestre em Neuropsicopatologia 

 

Aprovada em : 23 / 05 / 2016 

 

 

 

 

BANCA EXAMINADORA 

 

________________________________________ 
Prof.ª Dr.ª Dayane Aparecida Gomes 

Universidade Federal de Pernambuco 

 

_________________________________________ 

Prof. Dr. Erick Francisco Quintas Conde 

Universidade Federal de Pernambuco 

 

_________________________________________ 

Prof.ª Dr.ª Paula Rejane Beserra Diniz 

Universidade Federal de Pernambuco 

Presidente da Banca 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

  

 AGRADECIMENTOS 

 

A Deus, por acreditar que nossa existência pressupõe outra infinitamente superior. 

Meus sinceros agradecimentos à minha família, particularmente aos meus pais, à 

minha professora orientadora, Prof.ª Dr.ª Paula Rejane Beserra Diniz, à Prof.ª Dr.ª Maria 

Paula Foss, pelo fornecimento do material para pesquisa, e a todos aqueles que, de alguma 

forma, doaram um pouco de si para que a conclusão deste trabalho se tornasse possível.  

A essas pessoas ofereço minha gratidão, pois este trabalho é fruto de nossas trocas, 

nossos desafios, nossa superação de obstáculos, nossa disponibilidade de tempo para nos 

ouvir e acreditar que é possível partilhar “conhecimentos”.     

Enfim, uma pesquisa, uma construção coletiva e, por isso, uma obra de todos nós.  

 

 

 

Obrigada. 

            

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

  

RESUMO 

 

Introdução: A longevidade ativa implica a preservação da capacidade cognitiva de modo a 

possibilitar independência no desempenho das atividades da vida diária do idoso. As 

pesquisas na neurobiologia identificaram que idosos sofrem uma redução na capacidade 

cognitiva associada à atrofia cerebral, mesmo na ausência de doença de Alzheimer ou de 

outras doenças neurodegenerativas. A identificação dos danos ao sistema nervoso central, 

ocasionada pelo envelhecimento, exige avaliações da memória, realizadas por meio de testes 

neuropsicológicos, e de alterações da anatomia cerebral, obtidas através de exames de 

imagem. Objetivo: Avaliar, em idosos saudáveis, a correlação entre o desempenho da 

memória, episódica e de trabalho, utilizando testes neuropsicológicos, e os volumes do 

hipocampo e lobo frontal. Método: O estudo foi do tipo retrospectivo, transversal, analítico, 

com base em dados secundários. O material de estudo esteve composto de imagem por 

ressonância magnética, bem como de pontuações obtidas em testes neuropsicológicos. A 

segmentação e cálculo de volume do hipocampo e lobo frontal foram realizados utilizando o 

software FreeSurfer versão 5.6. Para organização dos dados, foi utilizada planilha construída 

com o programa Excel e a análise estatística foi realizada utilizando o programa SPSS 

Statistics 17.0. Foram empregadas as correlações de Spearman, para avaliar as relações entre 

os volumes encefálicos, a idade e as pontuações nos testes neuropsicológicos. Resultados: A 

redução de volume de áreas cerebrais analisadas associou-se à redução na pontuação nos 

testes neuropsicológicos, refletida por uma correlação positiva e significante, exceto para 

percentagem de retenção lógica, cuja pontuação aumentou com a redução de volume em 

fissura hipocampal direita e esquerda, bem como uma correlação negativa entre o resultado da 

pós-interferência A e a fissura hipocampal direita. Conclusão: Nessa pesquisa, a partir das 

análises da correlação dos testes neuropsicológicos com os volumes normalizados do 

hipocampo e lobo frontal em idosos saudáveis, confirmou-se a hipótese de que a redução 

desses respectivos volumes está relacionada ao comprometimento do desempenho da 

memória – de trabalho e/ou episódica – em idosos saudáveis. Na grande maioria das 

estruturas, identificou-se uma correlação positiva entre o volume normalizado das estruturas e 

os resultados dos testes neuropsicológicos. 

 

Palavras-chave: Idosos saudáveis. Memória episódica. Memória de trabalho. Hipocampo. 

Lobo frontal. 

 

 



 

 

  

ABSTRACT 

 

Introduction: The active longevity implies the preservation of cognitive ability, in order to 

allow independence in performing activities of daily living for the elderly. Research in 

neurobiology have found that elderly people suffer a reduction in cognitive capacity 

associated with brain atrophy, even in the absence of Alzheimer's disease or other 

neurodegenerative diseases. Identification of damage to the central nervous system caused by 

aging requires memory assessments made by neuropsychological tests and changes in brain 

anatomy, obtained through imaging. Objective: Assess the normal elderly, the correlation 

between the performance of memory, episodic and working, using neuropsychological tests, 

and the volumes of the hippocampus and frontal lobe. Method: The study was the on the 

retrospective, cross-sectional and analytical types, based on secondary data. The study 

material was composed of magnetic resonance imaging, as well as scores obtained in 

neuropsychological tests. The segmentation and volume calculations were performed using 

the software FreeSurfer version 5.6. To organize the data, spreadsheet was used built on Excel 

and statistical analysis was performed using the SPSS Statistics 17.0 program. Correlation 

Spearman was used to evaluate the relationship between the encephalic volume, age and 

scores on neuropsychological tests. Results: The volume reduction in brain areas analyzed 

was associated with reduction in scores on neuropsychological tests, reflected by a positive 

and significant correlation, except for percentage of logic retention whose score increased 

with the volume reduction in hippocampal fissure right and left , as well as  negative 

correlation between the result of pos interference A and the right hippocampal fissure. 

Conclusion: In this research, based on the analyzes of the correlation of neuropsychological 

tests with normalized hippocampal volumes and frontal lobe in normal elderly, confirmed the 

hypothesis that reducing these respective volumes is related to the impairment of memory 

performance – work and/or episodic – in normal elderly. In most structures, it identified 

positive correlation between the normalized volume of the structures and the results of 

neuropsychological tests. 

 

Keywords: Normal elderly. Episodic memory. Working memory. Hippocampus. Frontal 

lobe.  
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1 INTRODUÇÃO 

  

O aumento do número de idosos na população mundial, tanto em termos absolutos, 

quanto em termos relativos, representa um aumento da expectativa de vida, e, ao mesmo 

tempo, um desafio para a sociedade. A oportunidade deriva da reserva de capital humano e de 

experiências apresentadas pelos idosos. O desafio emerge do decaimento do estado de saúde, 

próprio do envelhecimento, o qual se associa à redução de funções cognitivas, dentre as quais 

a memória (FOSS; BASTOS-FORMIGHERI; SPECIALI, 2010). 

O envelhecimento é um processo biológico contínuo que começa na concepção e é 

marcado por disfunções orgânicas e celulares que contribuem para o aumento do risco de 

doenças crônico-degenerativas e de incapacidade. Muito se tem pesquisado para identificar 

marcadores ou indicadores sobre os quais se possa intervir para propiciar condições de 

manutenção da saúde, ou seja, de uma longevidade ativa por maior tempo (UNITED 

NATIONS, 2013). 

A caracterização dos danos cognitivos é de vital importância, porque idosos com 

comprometimento cognitivo demandam maiores cuidados, os quais se traduzem em aumento 

de gastos para as famílias e para o sistema de saúde (BARTRÉS-FAZ; ARENAZA-

URQUIJO, 2011). 

A longevidade ativa implica a preservação da capacidade cognitiva de maneira que 

possibilite independência no desempenho das atividades da vida diária do idoso. As pesquisas 

em neurobiologia identificaram que idosos sofrem uma redução na capacidade cognitiva 

associada à atrofia cerebral, mesmo na ausência de doenças neurodegenerativas (PARK; 

REUTER-LORENZ, 2009; MORRISON; BAXTER, 2012; DIKMEN et al., 2014). 

A identificação dos danos ao sistema nervoso central, ocasionados pelo 

envelhecimento, exige avaliações da memória, que podem ser realizadas por meio de testes 

neuropsicológicos, e de alterações da anatomia cerebral, obtidas através de exames de 

imagem (TOLEDO-MORRELL et al., 2004). 
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1.1 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO 

 

Nos países em desenvolvimento, como o Brasil, onde o aumento do número de idosos 

é crescente, representando um aumento da expectativa de vida, é importante o 

desenvolvimento de estudos com essa faixa etária, principalmente associando a investigação 

do comprometimento das funções cognitivas com as alterações da anatomia cerebral. Esses 

estudos permitem uma melhor compreensão das alterações, podendo direcionar para 

intervenções precoces capazes de retardar a perda de funções cognitivas importantes, como a 

memória, e/ou direcionar para novos métodos de reabilitação (LISTER; BARNES, 2009; 

PARK; REUTER-LORENZ, 2009; MORRISON; BAXTER, 2012). 

Embora as pesquisas em neurociências frequentemente investigarem o declínio 

intelectual e a demência relacionados ao envelhecimento, a redução cognitiva normal dos 

idosos, ou envelhecimento cognitivo, também merece atenção, por ser pervasivo e poder 

comprometer gravemente a vida produtiva (GAZZALEY; D’ESPOSITO, 2007). Funções 

como atenção, processamento de informação, função executiva, visualização espacial, assim 

como memória de trabalho, registro e recordação de memória  episódica, podem estar 

reduzidas por modificações em regiões cerebrais, por alterações na integração de atividades 

de diferentes regiões cerebrais (DAMOISEAUX et al., 2008), ao passo que as habilidades 

verbais e o reconhecimento de palavras habitualmente são mantidos intactos no 

envelhecimento (FJELL et al., 2014). 

Frequentemente, os estudos empregando técnicas de neuroimagem funcional incluem 

idosos com demência de Alzheimer ou risco aumentado para essa enfermidade. Todavia, em 

face do envelhecimento populacional, a avaliação das funções cognitivas de idosos saudáveis 

será tão importante quanto à de idosos com alguma doença, mas esses estudos são em menor 

número e as evidências ainda escassas (FJELL et al., 2014). 
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2 REVISÃO DA LITERATURA 

 

2.1 MEMÓRIA 

 

A memória refere-se ao processo cognitivo que envolve a aquisição, a formação, a 

conservação e a evocação de informação. Quanto ao desenvolvimento, aprimora-se no 

decorrer da infância e adolescência, estabiliza-se ao longo da vida adulta e passa a decair ao 

longo do envelhecimento (COTTA et al., 2012). 

A função da memória é fundamental para a execução das atividades da vida diária e 

contempla uma série de habilidades, em cujo cerne se insere a capacidade de armazenar e 

resgatar dados por períodos que variam de segundos e podem se estender por anos ou por toda 

a vida do sujeito (DICKERSON; EICHENBAUM, 2010). Apesar de, frequentemente, 

utilizar-se a palavra no singular, o mais pertinente é referir-se a memórias, em virtude do 

registo das diferentes especificidades estudadas como memória explícita, ou declarativa; e 

memória implícita, ou não declarativa (DICKERSON; EICHENBAUM, 2010). 

 A memória explícita, que diz respeito à aquisição consciente dos conteúdos, também 

se subdivide em memória de trabalho – armazenamento de informações por curto espaço de 

tempo; e, memória episódica e memória semântica – armazenamento de informações por 

longo espaço de tempo (DICKERSON; EICHENBAUM, 2010).  

 Assim, a memória de trabalho possibilita manter, e ao mesmo tempo, manipular 

informações por um curto período de tempo Tais conteúdos provêm do ambiente imediato e 

cotidiano e/ou de informações armazenadas na memória de longo prazo. Dessa forma, 

conseguimos operar com diversos conteúdos, simultaneamente, possibilitando o desempenho 

de funções como cálculos matemáticos, linguagem, compreensão de informações durante a 

leitura, aquisição de novas informações (CAPOVILLA; ASSEF; COZZA, 2007).  

A memória explícita é processada e armazenada em distintas regiões do cérebro. Em 

curto prazo, este tipo de memória fica armazenado no córtex pré-frontal e, posteriormente, é 

convertido em memórias de longo prazo pelo hipocampo. Por fim, essas são armazenadas nas 

áreas do córtex, que correspondem aos sentidos originalmente envolvidos no processamento 

da informação (KANDEL, 2009). 

A memória episódica, que constitui memória explícita, relaciona-se à memorização de 

informações, conteúdos associados a um contexto temporal e espacial; refere-se, portanto, à 
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aprendizagem, ao armazenamento e ao resgate de conteúdos da nossa vida pessoal, que 

acontecem diariamente; experiências que podemos evocar conscientemente e sobre as quais 

inserimos um contexto de tempo e espaço, podendo responder como, onde e quando 

aconteceram (DICKERSON; EICHENBAUM, 2010).  

Em 1948, a partir do trabalho do neurocirurgião Penfield, surgiu o prenúncio de que 

aspectos da memória podem ser armazenados em regiões distintas do cérebro. Penfield, 

expondo a superfície do cérebro em pacientes conscientes, no decorrer da intervenção 

cirúrgica para tratar a epilepsia, observou que o lobo temporal é uma região envolvida no 

armazenamento de memórias (KANDEL, 2009). 

Recentemente, a utilização da ressonância magnética estrutural e funcional, que 

permite tanto o estudo anatômico quanto o estudo funcional do cérebro respectivamente, 

contribuiu fortemente com tais conhecimentos, tanto se constituindo como exame padrão na 

prática clínica, quanto na análise anatomofisiológica in vivo do cérebro (CUMMINGS; 

MILLER, 2007).  

 

2.2 ANATOMOFISIOLOGIA DA MEMÓRIA 

 

2.2.1 O hipocampo e a memória episódica 

 

O hipocampo tem sido apontado como área chave nos processos envolvendo 

memórias associativas, armazenamento informacional e pela flexibilidade de armazenamento 

de novas informações (YASSA; STARK, 2011). O hipocampo tem, portanto, um papel 

essencial na consciência espacial, incluindo trajeto entre lugares, formação da memória e 

recordações. Em particular, o hipocampo ajuda a selecionar informações provisórias para a 

memorização e depois a passá-las para as áreas da memória de duração maior (YASSA; 

STARK, 2011). Está localizado internamente e medialmente no lobo temporal, apresentando, 

em média, 4cm de comprimento, sendo dividido em três porções: cabeça, corpo e cauda 

(sentido anteroposterior). A extremidade anterior da cabeça do hipocampo é dilatada e 

apresenta sulcos rasos com protuberâncias, enquanto a da cauda do hipocampo prolonga-se no 

fórnice. Medial e inferiormente, o hipocampo é contíguo ao subiculum e pré-subiculum, 

apoiando-se sobre o córtex entorrinal e giro para-hipocampal. O termo “hipocampo” 

costumeiramente é usado para descrever duas regiões que se ligam: o giro denteado e o 
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hipocampo propriamente dito (regiões CA1, CA2 e CA3). Ambos são compostos por dois 

tipos de células: as células granulares do giro denteado e as células piramidais das regiões 

CA1, CA2 e CA3. A principal aferência do hipocampo é proveniente do córtex entorrinal 

(MARTINEZ; ALLODI; UZIEL, 2014). 

 As fibras que partem do córtex entorrinal destinadas ao hipocampo formam a via 

perfurante e inervam os dendritos das células granulares do giro denteado. Os axônios das 

células granulares são denominados fibras musgosas e inervam as células piramidais da região 

de CA3, que, por sua vez, emitem axônios para a região de CA1, formando a via colateral de 

Schaffer. Os axônios dos neurônios de CA1 projetam para o subiculum e para o córtex 

entorrinal. Outra via eferente para o hipocampo é o fórnice. Através do fórnice, os axônios do 

subiculum dirigem-se aos corpos mamilares do hipotálamo; enquanto os axônios vindos das 

regiões de CA1 e de CA3 se encaminham aos núcleos septais prosencefálicos. Por conter 

células progenitoras, o giro denteado do hipocampo é um depositário de enorme proliferação 

neuronal no sistema nervoso adulto, destacando-se pelo potencial de repor perdas celulares 

(MARTINEZ; ALLODI; UZIEL, 2014). 

 Em 1953, o neurocirurgião Scoville removeu a face interna do lobo temporal medial, 

que contém o hipocampo, em ambos os hemisférios cerebrais do paciente conhecido como 

H.M., como último recurso para tratar uma severa epilepsia desse paciente. A intervenção 

cirúrgica teve êxito em minimizar as crises de epilepsia de H.M., mas o deixou com uma 

perda de memória, da qual ele jamais se recuperou, tornando-o incapaz de consolidar novas 

memórias (KANDEL, 2009). 

 O paciente H.M. foi acompanhado pela psicóloga Brenda Milner, mensalmente, 

durante quase trinta anos e, a cada vez que ela o encontrava, ele não a reconhecia. Os achados 

de Milner deram início ao estudo do armazenamento da memória ao estabelecer a relação 

entre a memória e uma área específica no cérebro. Milner identificou que a memória de curto 

prazo e a memória de longo prazo são armazenadas em locais distintos. Além disso, a 

descoberta de que H.M. apresentava uma boa memória de longo prazo para fatos ocorridos 

antes da cirurgia evidenciou que as conexões do lobo temporal medial com hipocampo não 

influenciam o armazenamento permanente das memórias que já se encontram conservadas há 

algum tempo (KANDEL, 2009).  

 O hipocampo é essencial para o armazenamento da memória episódica de tal maneira 

que lesões no mesmo comprometem o reconhecimento de tempo, mas principalmente de 
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espaço onde aconteceu o evento. Parte considerável do hipocampo está relacionada ao 

registro da paisagem percorrida e à formação de mapas na memória. Uma lesão nessa área 

pode afetar gravemente a capacidade de uma pessoa se localizar. Isso é tão evidente que as 

células do hipocampo são denominadas de células de localização (LISTER; BARNES, 2009).   

Estudo com neuroimagem tem comprovado a relação entre memória episódica e 

hipocampo, como também a dependência dessa relação da capacidade do lobo pré-frontal, 

para resgatar as informações necessárias, especialmente na realização de outras tarefas que 

exijam a distribuição temporal (MOSCOVITCH et al., 2005). 

 Por causa do papel do hipocampo na formação da memória, tem-se sugerido que os 

neurônios do hipocampo devam ser plásticos, isto é, capazes de mudar suas interações 

sinápticas (GAZZANINGA et al., 2006).  Lent (2008) conceitua neuroplasticidade como uma 

característica do sistema nervoso de modificar a sua função ou a sua estrutura em resposta às 

influências ambientais que o atingem. Tanto as modificações plásticas quanto as influências 

do ambiente que as provocam, variam de muito fortes a bastantes sutis. 

 

2.2.2 O lobo frontal e a memória de trabalho 

 

O lobo frontal estende-se do polo frontal ao sulco central acima da fissura de Sylvius. 

Compreende cerca da metade anterior de cada hemisfério humano. É composto de quatro 

importantes giros: pré-central (faixa motora), frontal superior, frontal médio e frontal inferior, 

sendo este último dividido em porção orbital, porção triangular e porção opercular. As 

porções triangular e opercular do giro frontal inferior do hemisfério dominante contêm a 

região motora da fala. Medialmente ao giro frontal inferior, situam-se os giros orbitais 

(CAMPBELL, 2014). 

O lobo frontal anteriormente à região pré-motora é designado como córtex pré-frontal, 

cuja extensão contempla metade do lobo frontal humano. Há várias projeções para o córtex 

pré-frontal de várias regiões corticais e subcorticais. O córtex pré-frontal envia também 

projeções a quase todas as regiões que se projetam a ele e para as áreas motoras e pré-motoras 

(GAZZANINGA et al., 2006). 

Clinicamente, o córtex pré-frontal é composto do córtex pré-frontal dorsolateral 

(CPFDL), do córtex pré-frontal medial (CPM) e do córtex orbito frontal (COF). A estrutura 

celular da região pré-central é fina e granular (CAMPBELL, 2014). 
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Campbell (2014) menciona que são poucas as informações a respeito das funções das 

diferentes áreas do córtex pré-frontal. O CPFDL é importante para a organização das tarefas 

autoimpostas, tendo uma importância fundamental na rede neural, mediando a memória de 

trabalho. O CPFDL é responsável pelas funções executivas, que é a capacidade de planejar, 

executar e monitorar uma gama de ações destinada a um objetivo. É responsável também pelo 

controle oculomotor, pela capacidade de predizer as consequências de ações, pela expressão 

emocional, pela tomada de decisões. O CPM tem conexões com vários núcleos talâmicos, 

com o córtex temporal superior, como COF, com o CPFDL. O COF tem conexões com o 

sistema límbico, incluindo amígdala (CAMPBELL, 2014). 

O lobo frontal sofreu grande expansão na evolução humana, principalmente nas 

regiões anteriores. Como o desenvolvimento das capacidades funcionais acompanha o 

desenvolvimento filogenético, a expansão do córtex frontal associa-se com o 

desenvolvimento das capacidades cognitivas (GAZZANINGA et al., 2006). 

As estruturas do lobo frontal têm sido associadas a funções neurológicas elementares 

(funções piramidais, controle de continência e olfação), habilidade de fala e escrita, 

movimentos voluntários dos olhos, comportamentos motivacionais, competência social e 

habilidades executivas (CUMMINGS; MILLER, 2007). 

Dentre as habilidades executivas associadas ao lobo frontal, estão a volição, o 

planejamento e o resgate de informações, a programação, a implementação, o monitoramento, 

o ajuste e o bloqueio de ações e comportamentos, cujos comprometimentos acarretam redução 

de fluência verbal, empobrecimento de ideias, falha de pensamento concreto e de 

planejamento, redução motora, distração, perseveração e redução de memória de trabalho 

(CUMMINGS; MILLER, 2007). 

Apesar de memórias de longo prazo estarem estocadas no hipocampo, e no córtex 

temporal e parietal, é função do córtex pré-frontal resgatar essas informações e mantê-las 

ativas (MAGUIRE; VARGHA-KHADEM; MISHKIN, 2001). 

Alguns estudos têm mostrado que a perda neuronal, expressa pela redução de volume, 

ainda que discreta, poderia ser um marcador para aumento do risco de rebaixamento da 

memória. Laakso et al., já em 1995, comprovaram a possibilidade de diagnosticar 

precocemente a doença de Alzheimer em 65% a 88% dos casos, pela identificação de redução 

volumétrica do hipocampo e do lobo frontal. 



20 

 

  

Pelo fato de diversas memórias estarem integradas para que o indivíduo possa realizar 

toda gama de tarefas do dia-a-dia, a identificação de redução volumétrica de áreas cerebrais 

predominantemente envolvidas com a memória, como são o hipocampo e o lobo frontal, é 

relevante especialmente quando aplicadas ao estudo de idosos, já que a perda de memória 

caracteriza o envelhecimento normal, como também pode indicar comprometimento cognitivo 

leve amnésico ou mesmo doença de Alzheimer (MOURÃO JÚNIOR; MELO, 2011). 

 

2.3 AVALIAÇÃO NEUROPSICOLÓGICA DA MEMÓRIA 

 

A avaliação neuropsicológica da memória é um exame que avalia o funcionamento 

cerebral associado ao desempenho cognitivo da memória. É útil para definir a natureza e a 

gravidade dos déficits que podem resultar em limitações ou incapacidade na execução de 

atividades simples do dia-a-dia do indivíduo (MEMÓRIA; CAPUCHO; YASSUDA, 2014). 

Os testes neuropsicológicos são métodos de avaliação especialmente construídos para a 

investigação das funções da atenção, das funções verbais, visuoespaciais e executivas; das 

memórias episódicas, verbal e visual; e, da memória semântica. A abordagem 

neuropsicológica abrange testes psicométricos e outros que requerem do sujeito a realização 

de tarefas destinadas a funções isoladas. A interpretação dos resultados é realizada por meio 

da análise quantitativa ou qualitativa de desempenho (MÄDER-JOAQUIM, 2015). Seu 

desenvolvimento, durante o percurso histórico da psicometria e da neuropsicologia, indica 

que os métodos, inicialmente criados para avaliação de funções específicas, foram-se 

incorporando a baterias de testes, tornando a avaliação mais robusta (MÄDER- JOAQUIM, 

2015). A seguir serão detalhados alguns destes instrumentos. 

 A escala Wechsler de Memória (Wechsler Memory Scale – WMS)  é uma bateria de 

testes, composta por subtestes verbais e visuais, construída por David Wechsler, em 1945. 

Esse teste sofreu diversas adaptações e incorporações, incluindo ou abandonando vários 

subtestes (versões WMS, WMS-R, WMS-III, WMS-IV). Os subtestes Memória Lógica I e II 

e Reprodução Visual I e II foram utilizados em muitos trabalhos brasileiros, acompanhados de 

estudo com grupos-controle. No entanto, aguarda-se uma publicação com normatização para 

todas as faixas etárias (MÄDER-JOAQUIM, 2015). 

A avaliação da memória episódica para conteúdos verbais é realizada com o subteste 

Memória Lógica I e II. Consiste na leitura de duas histórias pelo examinador, composta por 
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25 itens, cada uma. Após o idoso ouvir as narrativas, solicita-se para que o mesmo evoque de 

imediato um número de ideias, bem como o faça decorridos 30 minutos da leitura (evocação 

tardia). Os escores de evocação imediata e tardia são calculados a partir da soma do número 

de itens relembrados de cada história, variando de zero a 50 pontos (ÁVILA, 2008). Segue-se 

com o cálculo do percentual de retenção, expresso pela razão entre evocação tardia e 

evocação imediata (FOSS, 2008). 

A avaliação da memória episódica para conteúdos não-verbais é realizada com o 

subteste Reprodução Visual I e II. O teste contém quatro figuras abstratas. Após o idoso ver 

uma figura de cada vez, solicita-se para que o mesmo evoque a figura de imediato e após 30 

minutos, evocação tardia. Os escores de evocação imediata e tardia, calculados a partir da 

soma do número de itens relembrados de cada figura, variam de zero a 41 pontos (ÁVILA, 

2008).  Segue-se com o cálculo do percentual de retenção expresso pela razão entre evocação 

tardia e evocação imediata (FOSS, 2008). 

A aprendizagem auditivo-verbal, a suscetibilidade à interferência cognitiva e o 

reconhecimento são avaliados pelo Teste de Aprendizagem Auditivo-Verbal de Rey 

(RAVLT), desenvolvido por Rey em 1958. Foi traduzido, adaptado e normatizado para 

aplicação na população brasileira (adolescentes, adultos e idosos) por Malloy-Diniz et al. 

(2000) (ANEXO D). É um teste destinado à avaliação da memória episódica, com 

componentes relacionados à memória de curto prazo, à memória de longo prazo imediata e 

tardia e a memória de reconhecimento (PAULA et al., 2012). Consiste em cinco 

apresentações de 15 palavras (lista A), lidas para o sujeito, pausadamente, cinco vezes 

consecutivas, cada uma seguida por um teste de lembrança (A1 a A5). Aplica-se, então, uma 

segunda lista (lista B), também de 15 palavras, lista distratora, seguida também por um teste 

de lembrança, apenas desta lista. Em seguida, pedem-se, então, as palavras da primeira lista 

(A6), sem a exposição dela, em uma tarefa de evocação da memória episódica de curto prazo. 

Vinte minutos após tal etapa, o sujeito deve novamente evocar as palavras da primeira lista 

(A7), de forma a avaliar a evocação tardia da memória episódica verbal. Por fim, é testado o 

reconhecimento das palavras, através de uma lista contendo 30 palavras, as 15 da lista A, mais 

outras 15 diferentes, da lista B, alternadas em duas colunas, de modo que há palavras na 

primeira coluna pertencentes, ou não, à lista A. A leitura das duas listas é realizada com 

intervalo de 1 minuto entre uma série e outra, por cinco vezes. Ao final da leitura da última 
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série, é entregue aos sujeitos o texto elaborado, onde os indivíduos deverão marcar as palavras 

lidas em voz alta pelo examinador, que fazem parte da lista A (MALLOY-DINIZ, 2000). 

 No Brasil, anos depois, foi desenvolvida uma nova versão do RAVLT, na qual as 

listas de palavras originais foram trocadas por dissílabos concretos, bastante evidenciados no 

idioma português praticado no Brasil, com amostra de idosos saudáveis (MALLOY-DINIZ et 

al., 2007), sendo um dos testes mais utilizados para avaliação neuropsicológica da memória e 

amplamente reconhecido na literatura neuropsicológica para avaliação dos processos de 

aprendizagem, evocação e reconhecimento de memória episódica (COTTA et al., 2012). O 

instrumento permite, ainda, o estudo de outras variáveis, como o nível de 

intrusões/perseverações no decorrer de sua aplicação, o tipo de erro (falso positivo x falso 

negativo) cometido, a susceptibilidade a distratores e a memória de curto prazo (COTTA et 

al., 2012). 

A memória visual inicial e a tardia são avaliadas pela cópia da Figura Complexa de 

Rey (JAMUS; MÄDER, 2005). Trata-se de uma figura geométrica, composta por um 

retângulo grande, bissetores horizontais e verticais, duas diagonais, e detalhes geométricos 

adicionais internos e externamente ao retângulo grande (Figura A) (ANEXO E), que permite a 

avaliação dos processos cognitivos, relacionados a planejamento, criação de estratégias para a 

resolução de problemas, funções de percepção, motoras e de memória. A figura é apresentada 

ao sujeito de forma horizontal, e é solicitado a ele atenção a todos os detalhes e proporções da 

mesma. Em seguida, será solicitada ao examinando a cópia da figura, sem exigência de 

rapidez quanto ao tempo de execução da tarefa. São oferecidos lápis de cores diferentes, a 

intervalos regulares, conforme cada porção significativa da figura esteja sendo reproduzida 

(FOSS; BASTOS-FORMIGHERI; SPECIALI, 2010).  Após 3 minutos do término da cópia, 

será solicitado ao indivíduo que reproduza de memória e, depois de 30 minutos, sem aviso 

prévio, será solicitado reproduzi-la novamente de memória. Tanto a memória imediata como a 

memória tardia serão avaliadas (JAMUS; MÄDER, 2005).  Após o término da cópia, será 

solicitado ao sujeito que reproduza de memória esse material, decorridos 3 min e 30 min, 

pontuando-se os desenhos, segundo os critérios de Osterrieth (FOSS; BASTOS-

FORMIGUERI; SPECIALI, 2010). 

No estudo do envelhecimento saudável ou patológico, a realização da avaliação cognitiva 

da memória provê ao clínico geral, psiquiatra, neurologista ou geriatra informações que 

respaldem o diagnóstico, o planejamento e a realização das providências terapêuticas e de 
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reabilitação cabíveis em cada caso, o que a torna uma poderosa ferramenta clínica e de 

pesquisa (AZAMBUJA, 2012; MALLOY-DINIZ et al., 2013). 

2.4 AVALIAÇÃO POR NEUROIMAGEM DA MEMÓRIA 

A ressonância magnética é o exame padrão para avaliação de quaisquer 

comprometimentos do sistema nervoso central, em função de sua boa resolução espacial e de 

seu baixo risco para o paciente, sobretudo pela não exposição à radiação ionizante 

(MARTINEZ; ALLODI; UZIEL, 2014). 

A aplicação clínica da ressonância magnética remonta-se ao início da década de 1970. 

A ressonância magnética baseia-se na resposta dos núcleos do átomo de hidrogênio, 

abundante no corpo humano, à aplicação de radiofrequência (MARTINEZ; ALLODI; UZIEL, 

2014). Esse método de imageamento permite tanto o estudo anatômico quanto o estudo 

funcional do cérebro, o que o torna uma poderosa ferramenta para avaliação dos danos 

estruturais e cognitivos, provocados por doenças ou mesmo pelo processo natural de 

envelhecimento. (RZEZAK; BUSATTO FILHO, 2014). 

Fazendo uso dessa ferramenta, Nordahl et al., (2006) partiram das evidências de 

associação entre perdas cognitivas relacionadas ao envelhecimento e disfunção no córtex pré-

frontal, para investigar possíveis mecanismos que explicassem tais modificações. Para tanto,
 

investigaram se alterações na hiperintensidade da substância branca poderiam indicar redução 

de função do córtex pré-frontal. Os autores
 
tanto constataram correlação positiva entre idade e 

hiperintensidade de substância branca, como a correlação negativa com a atividade do pré-

frontal e o volume da hiperintensidade de substância branca, mostrando que a função se altera 

com a presença das alterações.  

Já Kramer et al. (2007) admitem que as alterações cognitivas relacionadas ao 

envelhecimento dependem de fatores genéticos, endocrinológicos, mas também de 

neurotransmissores, assim como interligações e volumes de áreas cerebrais. Os autores
 

sugerem que as modificações de volume hipocampal podem predizer modificações 

longitudinais de memória e que mudanças nas funções executivas podem ser marcadores de 

atrofia cortical, por doença cerebrovascular. Kramer et al. (2007) objetivaram determinar a 

relação entre cognição e mudanças na estrutura cerebral, após um seguimento de, em média, 

quatro anos. Comprovaram que idosos saudáveis experimentaram declínio funcional, 

associado a modificações na estrutura cerebral ao longo do tempo. A redução de volume do 
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hipocampo associou-se a menores pontuações nos testes de memória, assim como o 

decréscimo de substância cinzenta e um aumento da hiperintensidade de substância branca a 

pontuações mais baixas de funções executivas.  

 Damoiseaux et al. (2008) partiram da constatação de que o cérebro em repouso está 

dividido em subsistemas específicos, que servem para estabilizar os eventos registrados, 

preparando-nos para enfrentar o futuro. A importância dessa rede de estado de repouso é 

compreender a atividade intrínseca do default mode network que se ativa no repouso (giro 

cingulado posterior, giro frontal médio e superior, giro temporal médio, região parietal 

superior) e desativa no desempenho de tarefas. O objetivo deste estudo foi investigar se o 

envelhecimento normal afeta a atividade intrínseca cerebral (conectividade funcional do 

cérebro) e, em caso positivo, se está relacionada com o declínio da função cognitiva. 

Constataram que no envelhecimento, temporalmente, ocorre redução de volume de substância 

cinzenta em lobo occipital, cingulado anterior e posterior, precuneus, ínsula e sulco central, 

com consequente redução da atividade do default mode network.  

O estudo de Schulze et al. (2011) buscou examinar os volumes estruturais de 

substância branca e de substância cinzenta, bem como a ativação cortical, durante o 

desempenho da memória de trabalho, com base em evidências de que perdas de volume 

cerebral se acompanham de redução de funções cognitivas.   Os autores constataram que os 

idosos apresentaram menor volume e menor integridade de substância branca total e pré-

frontal que os jovens. Tinham também maior ativação das regiões pré-frontal, ventral 

esquerda e dorsal esquerda que os jovens. 
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3 HIPÓTESE 

 

A redução do volume do hipocampo e/ou do lobo frontal poderá estar relacionada ao 

comprometimento do desempenho da memória – de trabalho e/ou episódica – em idosos 

saudáveis. 
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4 OBJETIVOS 

4.1 GERAL 

 

Avaliar, em idosos saudáveis, a existência de correlação entre o desempenho da 

memória, episódica e de trabalho e a atrofia do hipocampo e lobo frontal. 

 

4.2 ESPECÍFICOS 

 

 Analisar os volumes das subpartes da formação hipocampal (giro denteado, 

porção CA1, porção CA2-CA3, subiculum, pré-subiculum, fímbria). 

 

 Analisar os volumes das subpartes do lobo frontal (giro pré-central, giro frontal 

superior, giro frontal médio, giro frontal inferior). 

 

 Verificar quais dessas regiões sofrem redução volumétrica com o avanço da 

idade. 

 

 Determinar a correlação entre os volumes das regiões com redução 

volumétrica, decorrente do envelhecimento, e as pontuações obtidas nos 

subtestes Memória Lógica I e II e Reprodução Visual I e II que integram a 

Escala de Memória de Wechsler-Revisada (WMS-R); no Teste de 

Aprendizagem Auditivo-Verbal de Rey e na Figura Complexa de Rey. 
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5 MÉTODO 

5.1 TIPO DE ESTUDO 

 

O estudo foi do tipo retrospectivo, transversal, analítico, com base em dados 

secundários, coletados, no período de novembro de 2004 a março de 2007, para a construção 

da tese de doutorado de Dr.ª Maria Paula Foss, sob o título Variações no envelhecimento 

cognitivo e cerebral em idosos saudáveis, que teve como objetivo: “caracterizar, 

correlacionar e comparar as variações no funcionamento cognitivo e nos marcadores 

biológicos da RMI, buscando o melhor entendimento das disfunções incluídas no conceito de 

envelhecimento normal”, defendida em 2008, na Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto, da 

Universidade de São Paulo. 

 

5.2 LOCAL DE ESTUDO 

 

Por se tratar de estudo com dados secundários, admitiu-se como local de estudo a 

Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto, São Paulo, onde foram coletadas as informações 

que compõem o banco analisado. As análises, entretanto, foram realizadas no Núcleo de 

Telessaúde da Universidade Federal de Pernambuco. 

 

5.3 AMOSTRA 

 

A amostra inicialmente foi composta por 60 voluntários, clinicamente diagnosticados 

como saudáveis, oriundos do trabalho de doutorado da Dr.ª Maria Paula Foss, intitulado 

Variações no envelhecimento cognitivo e cerebral em idosos saudáveis. Após a aplicação 

dos critérios de inclusão e exclusão, definidos a seguir, foram considerados para as análises 

52 voluntários. 

 

5.3.1 Critérios de inclusão 

Foram inclusos apenas os voluntários que apresentaram todos os testes da bateria 

neuropsicológica completa, dominância manual à direita e exame de ressonância magnética 

acessível na base. 
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5.3.2 Critérios de exclusão 

 

Foram excluídos os voluntários cujos exames de ressonância magnética apresentavam 

algum tipo de artefato que impossibilitasse a análise adequada das imagens. 

 

5.4 MATERIAL DE ESTUDO 

 

Neste estudo, os dados secundários analisados foram os exames de ressonância 

magnética, dados sociodemográficos e as pontuações obtidas nos testes: Aprendizagem 

Auditivo-Verbal de Rey e da Figura Complexa de Rey e nos subtestes Memória Lógica I e II 

e Reprodução Visual I e II que integram a Escala de Memória de Wechsler-Revisada (WMS-

R). 

  

5.5 DESCRIÇÃO E ANÁLISE ESTATÍSTICA DOS DADOS 

 

Inicialmente, foram analisadas as variáveis sociodemográficas, que incluem idade, 

expressa em anos completos; sexo, categorizado em masculino ou feminino; e escolaridade, 

expressa em anos de estudo. 

Ainda, na análise do banco de dados secundários, foram consideradas as variáveis 

relacionadas às pontuações obtidas nos testes neuropsicológicos para avaliação da memória, a 

saber: a) evocação imediata, evocação tardia e percentual de retenção, obtidos na avaliação da 

memória episódica para conteúdos verbais, realizados com o subteste Memória Lógica I e II, 

e não-verbais, realizados com o subteste Reprodução Visual I e II, que integram a Escala de 

Memória de Wechsler – Revisada (WMS-R); b) aprendizagem auditivo-verbal, 

suscetibilidade à interferência cognitiva e reconhecimento, avaliados pelo Teste de 

Aprendizagem Auditivo-Verbal de Rey (Rey Auditory-Verbal Learning Test - RAVLT); c) 

memória visual inicial, expressa pela pontuação na cópia da Figura Complexa de Rey, 

decorridos 5min da apresentação, e da memória visual tardia, identificada na reprodução da 

Figura Complexa de Rey, após 30min de sua apresentação. 

Depois, utilizando as imagens por ressonância magnética que compõem o banco de 

dados, foram obtidos os valores do volume das porções anatômicas do hipocampo (giro 
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denteado, porção CA1, porção CA2-CA3, subiculum, pré-subiculum, fímbria), e do lobo 

frontal (giro pré-central, giro frontal superior, giro frontal médio, polo frontal, e giro orbito-

frontal lateral e medial). Para obtenção dos dados, foram utilizadas apenas as imagens 

oriundas de uma sequência Gradient-Echo 3D (GRE-3D), ponderada em T1 (TR=9,7ms / 

TE=4,0ms / “flipangle”=12°), FOV 256mm, com matriz de 256 x 256 e partição de 1mm de 

espessura, proporcionando voxel isotrópico de 1mm e reconstrução multiplanar (MPR) em 

qualquer plano, adquirida em um tomógrafo de 1,5 Tesla. Estas imagens foram utilizadas 

como entrada para o programa Freesurfer
®
 versão 5.6, que realizou, de forma automática, a 

segmentação das estruturas de interesse e a mensuração do volume. 

 

Figura 1 - Exemplo de segmentação das subpartes do hipocampo utilizando o software 

Freesurfer 
 

      
 
      Fonte: Paula Rejane Beserra Diniz (2016) baseado no Software Freesurfer. Disponível em: 

<https://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/fswiki>. Acesso em: 15 maio 2016. 
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Figura 2 - Corte mostrando as porções anatômicas do lobo frontal com base na segmentação do 

software 

     

      Fonte: Paula Rejane Beserra Diniz (2016) baseado no Software Freesurfer. Disponível em: 

<https://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/fswiki>. Acesso em: 15 maio 2016. 

 

Os volumes obtidos foram normalizados pelo volume intracraniano total e expressos 

em percentagem (%), utilizando a seguinte fórmula: 

 

                                                                           (1)                                                                                                             

Onde: 

VN – volume normalizado 

VR – volume da região 

VIT – volume intracraniano total 

 

Para organização dos dados, foi utilizada planilha construída com o programa Excel e 

a análise estatística foi realizada utilizando o programa SPSS Statistics 17.0. 

As variáveis quantitativas: idade, pontuações nos testes neuropsicológicos e volumes 

das regiões encefálicas de interesse foram representadas como média e desvio padrão.  A 

normalidade foi verificada utilizando o teste de Shapiro-Wilk. Quando a variável apresentava 

distribuição normal, foi aplicado o teste t-student para comparação de médias e foi constatado 

resultado semelhante ao teste de Mann Whitney. No caso de não normalidade, para a 
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comparação das medianas das variáveis entre os dois hemisférios, foi aplicado o teste de 

Mann Whitney, conforme indica Siegel  e  Castellan, Jr.,  (2006). 

Como quase todas as variáveis não passaram no teste de normalidade, foram 

apresentados os p-valores do teste de Mann Whitney para todas as comparações, bem como 

calculados os coeficientes de correlação de Spearman, para avaliar as relações entre os 

volumes encefálicos, a idade e as pontuações nos testes neuropsicológicos, segundo sugere 

Conover, (1998). 

 As representações gráficas utilizadas foram o Diagrama Box-Plot, para análise da 

assimetria inter-hemisférica, e o Diagrama de Dispersão, para análise da correlação. 

Em todos os testes foi adotado o nível de 5% de significância. 

 

5.6 ASPECTOS ÉTICOS 

 

Um possível risco atribuído a essa pesquisa seria a quebra de sigilo. A fim de 

minimizá-lo, foi e será priorizado salvaguardar a pesquisa, em relação às informações 

clínicas, bem como a identificação dos participantes em todas as publicações. A atualização 

das informações será exclusivamente para fins científicos, estando assegurada a 

confidencialidade no estudo. 

Dessa maneira, os dados clínicos secundários, pertencentes à pesquisa original, não 

foram disponibilizados para análise em local particular, e sim, foram analisados e 

permaneceram no Núcleo de Telessaúde da Universidade Federal de Pernambuco, localizado 

no Hospital das Clínicas, 2º andar, cujo endereço é Avenida Moraes Rego, s/n, Cidade 

Universitária, Recife, PE, onde serão arquivados por 10 anos, sob a guarda da orientadora 

Prof.ª Paula Rejane Beserra Diniz. 

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa Envolvendo 

Seres Humanos da Universidade Federal de Pernambuco, em cumprimento ao que determina 

a Resolução 466/2012 do Conselho Nacional de Saúde e a Convenção de Helsinque, 

recebendo Certificado de Apresentação para Apreciação Ética (CAAE) nº. 

17199713.1.0000.5208 (ANEXO B). 
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6 RESULTADOS 

Na amostra dos 52 voluntários, constatou-se predomínio do sexo feminino (69,23%); 

média de idade de 68,0 anos, com desvio-padrão igual a 6,1 anos; escolarização média de 

7,44 anos de estudo, com desvio–padrão de 4,5 anos, sendo todos dextromanos (Tabela 1). 

   

Tabela 1- Dados demográficos dos casos analisados 
Variáveis de descrição amostral Caracterização 

Sexo  Mulher = 36 (69,23%) 

Homem = 16 (30,77%) 

Idade média (anos)  68,0 (±6,1) 

Escolaridade média (anos de estudo) 7,44 (± 4,5) 

Dominância  Dextromanos = 52 (100%) 

     Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 

 

Os volumes normalizados das partes anatômicas do hipocampo, segundo hemisfério 

cerebral, encontram-se descritos na Tabela 2, constatando-se volumes maiores em regiões 

CA2 + CA3, CA4 + giro denteado e subiculum, tanto no hemisfério direito quanto no 

esquerdo. Os resultados do teste de comparação de médias (Mann-Whitney) revelaram que as 

regiões CA2+CA3 e a fímbria diferem em média, segundo os hemisférios direito e esquerdo 

(p<0,05) 

 

Tabela  2 - Volumes normalizados das partes do hipocampo (%) 

Região anatômica 

hipocampal 

Volumes normalizados (1)   

Hemisfério direito Hemisfério esquerdo p-valor(2) 

Cauda do hipocampo  0,0232 (±0,0045) 0,0219 (±0,0048) 0,128 

Pré-subiculum  0,0257 (±0,0045) 0,0261 (±0,0049) 0,471 

CA1 0,0220 (±0,0029) 0,0212 (±0,0033) 0,138 

CA2+CA3 0,0602 (±0,099) 0,0559 (±0,0098) 0,048 * 

Fímbria 0,0031 (±0,0012) 0,0037 (±0,0013) 0,016 * 

Subiculum 0,0380 (±0,0064) 0,0373 (±0,0062) 0,711 

CA4+Giro denteado 0,0335 (±0,0057) 0,0317 (±0,0058) 0,108 

Fissura hipocampal 0,0033 (±0,0017) 0,0032 (±0,0014) 0,825 

     Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 

     *p<0,05 
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     (1) Valores entre parênteses se referem ao desvio padrão. (2) p-valor do teste de Mann-Whitney 

Na Tabela 3, estão apresentados os volumes normalizados das porções anatômicas do 

lobo frontal, destacando-se o giro frontal superior, tanto no hemisfério direito quanto no 

esquerdo com os maiores valores dos volumes normalizados. Os resultados do teste de 

comparação de medianas (Mann-Whitney) revelaram que apenas o polo frontal difere entre os 

hemisférios estatisticamente (p<0,05). O Gráfico 1 ilustra as diferenças onde se constatam 

valores menores no hemisfério esquerdo. 

 

Tabela 3 - Volumes normalizados das partes do lobo frontal (%) 

Região Anatômica do lobo 

frontal 

Volumes normalizados (1)  
Hemisfério 

direito 
Hemisfério 

esquerdo 
p-valor(2) 

Giro frontal superior 
1,2379(±0,16

80) 
1,2895(±0,1514) 

0,138 

Giro frontal médio porção 

rostral 
0,9286(±0,11

30) 
0,9231(±0,1003) 

0,933  

Polo frontal 
0,0655(±0,01

69) 
0,0507(±0,0143) 

0,000 * 

Giro orbito frontal lateral 
0,4449(±0,05

74) 
0,4440(±0,0623) 

0,881 

Giro orbito frontal medial 
0,3264(±0,04

91) 
0,3393(±0,0494) 

0,164 

Giro pré-central 
0,7467(±0,10

83) 
0,7370(±0,0934) 

0,696 

       Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 
     *p<0,05 
       (1)-Valores entre parênteses se referem ao desvio padrão (2) p-valor do teste de Mann-Whitney 
 
 

Gráfico 1- Boxplot do volume normalizado do polo frontal. Comparação inter-hemisférica 
destacando-se os valores, em média, mais baixos no hemisfério esquerdo, com 

diferença comprovada estatisticamente 

 

  
                   Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 
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A análise da correlação entre cada um dos volumes normalizados e a idade, 

apresentada na Tabela 4, revela correlações negativas significativas (valor de p<0,05),  

variando de -0,3 à -0,5. Como ilustração das relações inversas entre os volumes estudados e a 

idade, os diagramas de dispersão, adiante inseridos, ilustram o comportamento entre as 

variáveis: idade e os volumes normalizados do giro frontal superior direito (Gráfico 2), giro 

frontal superior esquerdo (Gráfico 3), pré-subiculum do hipocampo esquerdo (Gráfico 4), e  

fímbria do hipocampo esquerdo (Gráfico 5), qual seja, quanto maior a idade menor os 

volumes normalizados, em todos os casos. 

 

Tabela 4 - Correlações dos volumes normalizados em relação à idade 

Região Anatômica Coeficiente de 

Correlação 
Valor de p 

Giro pré-central direito -0,303 0,029 

Giro frontal superior direito -0,404 0,003 

Cauda do hipocampo direito -0,395 0,004 

Pré-subiculum do hipocampo direito -0,460 0,001 

CA2+CA3 do hipocampo direito -0,421 0,002 

Fímbria do hipocampo direito -0,325 0,019 

Subiculum do hipocampo direito -0,402 0,003 

CA4+Giro denteado do hipocampo direito -0,425 0,002 

Giro orbito frontal medial esquerdo -0,306 0,028 

Giro pré-central esquerdo -0,298 0,032 

Giro frontal superior esquerdo -0,391 0,004 

Polo frontal esquerdo -0,324 0,019 

Pré-subiculum do hipocampo esquerdo -0,499 0,000 

CA2 + CA3 do hipocampo esquerdo -0,463 0,001 

Fímbria do hipocampo esquerdo -0,502 0,000 

CA4 + giro denteado do hipocampo 

esquerdo 
-0,420 0,002 

Subiculum do hipocampo esquerdo -0,403 0,003 
       Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 
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Gráfico 2- Relação idade/volume normalizado do giro frontal superior direito 

 

              Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 

 

 

 

              Gráfico 3 - Relação idade/volume normalizado do giro frontal superior esquerdo 

 

                Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 
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Gráfico 4 - Relação idade/ volume normalizado pré-subiculum do hipocampo esquerdo 

 

               Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 

 

 

Gráfico 5 - Relação idade/volume normalizado da fimbria do hipocampo esquerdo 

 

                Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 
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Por outro lado, analisando as correlações entre os volumes normalizados e os 

resultados dos diferentes testes neuropsicológicos, constataram-se diversas correlações 

significantes (Tabela 5), com correlação positiva, exceto para percentagem de retenção de 

Memória Lógica (fissura hipocampal esquerda e direita), cuja pontuação aumentou com a 

redução de volume (correlação negativa), bem como aumento da pontuação no  

reconhecimento da lista A de palavras do Teste de Aprendizagem Auditivo-Verbal de Rey, 

associada à redução significante de volume em fissura hipocampal esquerda, e também uma 

correlação negativa entre o resultado da pós-interferência A e a fissura hipocampal direita. As 

demais correlações não apresentadas na Tabela 5 não foram significativas (APÊNDICE A). 

Tabela 5 - Correlações dos volumes normalizados com as pontuações nos testes 

neuropsicológicos 

Testes neuropsicológicos Região Anatômica Coeficiente de 

Correlação Valor de p(1) 

Escala de Memória de Wechsler 
Memória Lógica 

Inicial (Memória 

lógica I ) 

Não houve correlação significativa com nenhuma 

das estruturas estudadas 
  

Memória Lógica 

Tardia (Memória 

lógica II) 

Caudado hipocampo esquerdo                                      

CA1 do hipocampo esquerdo                                  
0,285 
0,306 

0,040 
0,027 

Subiculum esquerdo 0,285 0,040 

Percentagem de 

retenção - Memória 

lógica 

   
Cauda do hipocampo esquerdo 0,272 0,050 
Fissura hipocampal esquerda -0,312 0,024 
Fissura hipocampal direita -0,268 0,054 

    
Reprodução visual inicial Giro órbito frontal medial esquerdo 0,297 0,032 

CA1 do hipocampo esquerdo 0,263 0,059 
Reprodução visual tardia      

 Polo frontal esquerdo 0,319       0,021   

 CA1 do hipocampo esquerdo 0,320 0,021 

 Fímbria do hipocampo esquerdo 0,319 0,021 

 Pré-subiculum esquerdo 0,307 0,027 

    

Reprodução visual – 
Percentagem de retenção 
 

Polo frontal esquerdo 
Fímbria do hipocampo esquerdo 

0,280 
0,311 

0.044 
0.025 

 

 
Figura complexa de Rey 

Após 5 minutos 
Não houve correlação significativa com nenhuma 

das estruturas estudadas 

 

  

Após 30 minutos 

Não houve correlação siginificativa com nenhuma 

das estruturas estudadas 
 

 

 

 

 

Teste de Aprendizagem Auditivo-verbal de Rey 
 

 
A1 a A5 Total 

CA1 do hipocampo direito 
CA1 do hipocampo esquerdo 
Giro orbito frontal medial esquerdo   

0,325 
0,413 
0,278 

0,019 
0,002 
0,046 

http://pepsic.bvsalud.org/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1983-34822012000100003
http://pepsic.bvsalud.org/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1983-34822012000100003


38 

 

  

   

    

Pós interferência A 
 

Giro orbito frontal medial esquerdo 
 Fissura hipocampal direita 
CA1 do hipocampo esquerdo                              

0,379 
-0,275 
0,398 

 0,006 
0,048 
0,004 

 
A7 após 30 min A Giro orbito frontal medial esquerdo 0,307 0,027 

 Cauda do hipocampo direito 0,268 0,055 

 CA1 do hipocampo direito 0,396 0,004 

 Subiculum do hipocampo direito 0,384 0,005 

 Cauda do hipocampo esquerdo 0,369 0,007 

 CA1 do hipocampo esquerdo 0,445 0,001 

 CA2 + CA3 do hipocampo esquerdo 0,334 0,016 

 CA4 + giro denteado do hipocampo esquerdo 0,282 0,024 

 Subiculum do hipocampo esquerdo 0,312 0,024 

    
Reconhecimento A Fissura hipocampal esquerda -0,291 0,036 

(1) p-valor do teste de significância das correlações 
Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 
 

 

Para ilustrar a relação positiva entre os resultados dos testes neuropsicológicos com os 

volumes estudados, apresentamos nos Gráficos 6 e 7 as relações entre as pontuações do teste 

RAVLT (A7 após 30min A) e o subiculum direito e esquerdo, respectivamente, destacando-se 

a correlação positiva, ou seja, quanto maior o volume maior o resultado do teste. 

 

      
Gráfico 6 - Relação resultado do teste RAVLT (A7 após 30 min)/volume normalizado do 

subiculum direito. 

 

                Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016). 
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Gráfico 7 - Relação resultado do teste RAVLT (A7 após 30 min)/volume normalizado  do     

subiculum esquerdo 

 

  

              Fonte: Nísea de Azevedo Corrêa (2016).  

 

Quando da análise dos resultados referentes ao teste Figura Complexa de Rey, não 

houve correlação significativa com nenhuma das estruturas estudadas do lobo frontal e do 

hipocampo (APÊNDICE A). 

Nos resultados obtidos no RAVLT, verificamos o dado de significância referente às 

estruturas variando entre 0,001< p< 0,055. A exceção foi com relação à fissura hipocampal 

esquerda, que embora significante (p<0,036), a pontuação referente ao reconhecimento da 

lista A aumentou com a redução de volume, e a fissura hipocampal direita, que, também, 

embora significante (p<0,48), a pontuação referente a pós-interferência A aumentou com a 

redução de volume. 
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7 DISCUSSÃO 

Sabe-se que é muito tênue a linha divisória que delimita até que ponto a redução do 

hipocampo e do lobo frontal indicaria a manutenção do estado normal do envelhecimento. 

Nessa pesquisa, a partir das análises da correlação dos testes neuropsicológicos com os 

volumes normalizados do hipocampo e lobo frontal em idosos saudáveis, confirmou-se a 

hipótese de que a redução desses respectivos volumes está diretamente relacionada ao 

comprometimento do desempenho da memória – de trabalho e/ou episódica - em idosos 

saudáveis. Verificamos uma atrofia seletiva relacionada ao envelhecimento, tanto no 

hipocampo quanto no lobo frontal. Na análise do desempenho da memória e na análise da 

aferição dos volumes das regiões acometidas pelo efeito do envelhecimento, observou-se a 

existência de uma relação entre a atrofia dos volumes das regiões e a queda no desempenho 

da memória de trabalho e episódica. No lobo frontal apenas o giro orbito frontal medial e polo 

frontal, ambos do hemisfério dominante, tiveram seu volume associado ao desempenho da 

memória. Em relação ao hipocampo, a região CA1 é a única que parece estar relacionada a 

todos os tipos de memória analisados, porém todas as regiões parecem contribuir, mas em 

domínios diferentes. 

A atrofia no lobo frontal já é amplamente descrita na literatura e nossos achados 

corroboram com diversos outros autores (RAZ et al., 1998; GUNNING DIXON; RAZ, 2003; 

FJELL et al., 2009; OH et al., 2013). Nossa análise aponta os giros orbito frontal medial, pré-

central, polo frontal e frontal superior como os mais sensíveis ao envelhecimento. Jiang et al. 

(2014), em um estudo longitudinal de dois anos, acompanharam a atrofia cortical e 

subcortical de idosos saudáveis e também verificaram uma atrofia mais severa nestas áreas 

(JIANG et al., 2014).  Um aspecto importante que leva a esta atrofia é a diminuição de 

dopamina e da densidade dos seus receptores no córtex o que também contribui para 

deterioração das funções cognitivas em idosos (RAZ et al., 1998; GUNNING DIXON; RAZ, 

2003; ERIXON-LINDROTH et al., 2005; MELL et al., 2009; FJEL et al., 2009; 

BUITENWEG; MURRE; RIDDERINKHOF, 2012; OH, 2013). Diminuição da dopamina 

leva a uma progressiva diminuição do tamanho dos neurônios, pelas reduções das espinhas 

sinápticas e pelo menor número de sinapses (FJELL; WALHOVD, 2010). Com a semelhança 

dessas alterações com os achados na doença de Alzheimer, OH (2013) e colaboradores 

investigaram a associação entre as alterações volumétricas, o depósito da proteína β-amyloid 

e a idade em indivíduos normais, mas verificaram que não existe relação entre o depósito da 
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proteína e a atrofia frontal (OH, 2013), enfatizando a ocorrência de um mecanismo diferente 

no envelhecimento saudável. 

Cognitivamente, as regiões do lobo frontal têm sido apontadas como parte de uma 

importante rede na recuperação de memórias (ANGEL et al., 2016), o que explica as relações 

encontradas entre o volume dessas regiões e os testes de memória encontrados neste trabalho. 

ANGEL (2016) e colaboradores estudaram especificamente a recuperação de memórias em 

idosos, utilizando ressonância funcional, e seus achados apoiam a hipótese de que os efeitos 

de sucesso de recuperação estão principalmente associados com componentes tanto do default 

mode network quanto da rede de controle cognitivo, dos quais os giros orbito frontal medial, e 

o polo frontal fazem parte. (ANGEL et al. 2016) 

Em relação ao hipocampo, nós verificamos correlações positivas entre o volume das 

diferentes partes com a idade, porém essa relação se apresenta mais forte em algumas regiões 

do hipocampo, mostrando uma atrofia seletiva. Recentemente, Wolf et al., 2015 analisaram a 

perda volumétrica das partes do hipocampo e, assim como no nosso trabalho, identificou uma 

correlação mais intensa e negativa entre a idade e a região subicular. Nós ainda subdividimos 

essa região e verificamos que o pré-subiculum, mais especificamente, apresenta a associação 

mais significativa. Outro achado comum está relacionado à região CA1, que apresenta a 

associação mais fraca. Segundo os autores, essa seletividade pode estar relacionada à estrutura 

filogenética do subiculum, que é mais jovem do que regiões como CA1. De acordo com a 

teoria “last-in first-out”, estruturas cerebrais mais jovens tendem a ser mais suscetíveis à 

degeneração neuronal relacionada à idade do que as mais velhas (KENNEDY; RAZ, 2009), o 

que corrobora com a hipótese apontada por diversos autores (FRISONI et al., 2008; LA JOIE 

et al., 2010; WOLF et al., 2015). 

Nosso trabalho aponta evidências de uma importante participação da atrofia nas 

regiões da Cauda do hipocampo, subiculum, CA1, CA2+CA3, CA4 e fímbria no que diz 

respeito à queda no desempenho de idosos em relação ao aprendizado e as memórias 

episódica e espacial. Conhecido pela sua importante participação nos processos de 

armazenamento e recuperação de memórias, o hipocampo destaca-se no que diz respeito à 

codificação de novas memórias episódicas e semânticas em memórias de longo prazo. Em 

relação à memória espacial, o papel do hipocampo está relacionado às células piramidais que 

codificam a informação no espaço. Nesse processo de codificação é criado um mapa 

cognitivo do ambiente espacial. Além disso, o hipocampo é responsável por manter esse mapa 
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a longo prazo utilizando a potenciação de longa duração (PLD). A PLD ocorre em vias 

específicas: a via perfurante que se projeta a partir do córtex entorrinal para células granulares 

do giro denteado (CA4); a via de fibras musgosas, que consiste em axônios das células 

granulares e se projeta para as células piramidais da região CA3; e a via colateral de Schaffer, 

que consiste de células piramidais em CA3 e termina nas células piramidais CA1 

(MOSCOVITCH et al., 2016). 

O subiculum constitui uma das maiores subpartes do hipocampo. Existem evidências 

crescentes que indicam que o subiculum é o que está mais fortemente envolvido nos 

processos de aprendizagem e de memória semântica (KOCH et al., 2016). Ele recebe a 

maioria da informação eferente da região CA1, estando assim numa posição para integrar, 

transferir e consolidar a informação vindas de outras partes do hipocampo (KOCH et al., 

2016). Apesar disso, as mudanças no volume em associação com a aprendizagem só foram 

relatadas para a formação hipocampal como um todo, enquanto as potenciais alterações de 

substância cinzenta no subiculum não foram especificamente investigadas até agora (KOCH 

et al., 2016). Desta forma, nosso trabalho aponta fortes evidências da importância da perda 

volumétrica no subiculum com o avanço da idade e o impacto dessa perda na memória. 

Uma possível limitação do nosso estudo é inerente a seu desenho transversal. Neste 

tipo de estudo, o efeito de idade é identificado a partir de medições feitas em indivíduos de 

diferentes idades, o que pode conter viés devido a diferenças naturais entre sujeitos. Portanto, 

desenhos longitudinais, em que cada sujeito serve como seu próprio controle, são preferíveis, 

mas são também mais difíceis de realizar e podem sofrer com outros problemas (KLAUS 

CHEN et al., 2009). A importância deste estudo está na escassez de trabalhos que busquem 

correlacionar às alterações anatômicas com as alterações cognitivas, mais especificamente, a 

memória de idosos saudáveis. Em nosso estudo, em particular, avançamos não só com esse 

objetivo, mas também avançamos quando correlacionamos os volumes normalizados de 

partes do hipocampo e partes do lobo frontal de idosos normais com os testes 

neuropsicológicos, identificando minuciosamente as correlações de tais estruturas com os 

aspectos cognitivos. 
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8 CONCLUSÃO 

 Em relação ao efeito do envelhecimento em idosos saudáveis, nosso estudo mostra 

uma redução volumétrica com o avanço da idade tanto no hipocampo, tendo mais regiões 

acometidas no hemisfério direto; quanto no lobo frontal, sendo o hemisfério esquerdo o mais 

acometido. Nossa análise aponta os giros orbito frontal medial, pré-central, polo frontal e 

frontal superior como os mais sensíveis ao envelhecimento. Já em relação ao hipocampo, o 

pré-subiculum e a região CA1 parecem ser as regiões que sofrem mais e menos influência da 

ação do tempo, respectivamente. Esses dados indicam uma atrofia seletiva.  

Também foram observadas evidências da relação entre a atrofia do lobo frontal e do 

hipocampo e a queda no desempenho das memórias de trabalho e episódica. No lobo frontal, 

apenas o giro orbito frontal medial e polo frontal, ambos do hemisfério dominante, tiveram 

seu volume associado ao desempenho dos domínios de memória. Em relação ao hipocampo, a 

região CA1 é a única que parece estar relacionada a todos os tipos de memória analisados, 

porém todas as regiões parecem contribuir, mas em domínios diferentes. 

Desta forma, podemos concluir que existem evidências da relação entre o desempenho 

de memória e os volumes do hipocampo e do lobo frontal, de modo que uma maior atrofia 

nessas regiões parece correlacionar-se com um maior déficit cognitivo mesmo no 

envelhecimento saudável. 
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APÊNDICE A – Valores da correlação SPERMANN e o P-VALOR associado - 
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de-memoria-em-idosos-normais.pdf 

 

 

 

Nísea de A Corrêa
1
, Maria P Foss

3
, Paula R B Diniz

1,2
 

1
Pós-graduação em Neuropsiquiatria e Ciências do Comportamento, Universidade Federal de 

Pernambuco, niseacorrea@hotmail.com 
2
 Núcleo de Telessaúde, Departamento de Medicina Clínica, Universidade Federal de 

Pernambuco, paula.rejane@gmail.com 
3
 Hospital das Clínicas, Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto, Universidade de São Paulo, 

mpfoss@gmail.com 

 

mailto:niseacorrea@hotmail.com
mailto:niseacorrea@hotmail.com
mailto:paula.rejane@gmail.com
mailto:paula.rejane@gmail.com


52 

 

  



53 

 

  



54 

 

  



55 

 

  



56 

 

  



57 

 

  



58 

 

  



59 

 

  



60 

 

  



61 

 

  



62 

 

  



63 

 

  



64 

 

  



65 

 

  



66 

 

  



67 

 

  

 

 

 

 

 



68 

 

  

ANEXO B – Parecer do Comitê de Ética 

 

 



69 

 

  

ANEXO B – Parecer do Comitê de Ética (Continuação) 
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ANEXO B - Parecer do Comitê de Ética (Continuação) 
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ANEXO C - Parecer do Relatório final analisado e aprovado pelo CEP 
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ANEXO C – Parecer do Relatório final analisado e aprovado pelo CEP (Continuação) 
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ANEXO D – Teste Auditivo-Verbal de Rey 
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ANEXO E – Figura Complexa de Rey (Figura A) 

         

         

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  


