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RESUMO: Esse artigo buscou avaliar a aplicagio de algoritmos de Machine Learning (ML) na detecgdo
precoce de biomarcadores volumétricos por Ressonincia Magnética estrutural (RMe) nos estigios
iniciais da Doenca de Alzheimer (DA). Trata-se de uma revisio da literatura de cariter descritivo e
exploratério, baseada na selecdo rigorosa de 24 artigos cientificos nas bases PubMed/MEDLINE, Scopus
e Web of Science, focada na acuricia diagndstica de modelos preditivos na diferenciacdo entre
individuos cognitivamente normais e portadores de Comprometimento Cognitivo Leve (CCL). Os
resultados demonstraram a superioridade preditiva de algoritmos supervisionados, notadamente as
M4équinas de Vetores de Suporte (SVM) e Random Forest (RF). Evidenciou-se que a quantificacio
simultinea de multiplos biomarcadores, especificamente a atrofia do hipocampo associada ao
afinamento do cértex entorrinal, proporcionou os maiores indices de acuricia e sensibilidade na
classificacdo prodrdmica, superando significativamente as analises anatémicas isoladas. Conclui-se que
a automagio radidmica via ML mitiga a subjetividade diagnéstica tradicional e otimiza a estratificacdo
de risco precoce. Contudo, aponta-se a necessidade de validacdo externa em coortes multicéntricas
heterogéneas e o desenvolvimento de Inteligéncia Artificial Explicdvel para a translagio clinica segura.

Palavras-chave: Doenga de Alzheimer. Inteligéncia Artificial. Aprendizado de Maquina. Neuroimagem
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ABSTRACT: This article aimed to evaluate the application of Machine Learning (ML)
algorithms in the early detection of volumetric biomarkers by structural Magnetic Resonance
Imaging (sMRI) in the early stages of Alzheimer's Disease (AD). This is a descriptive and
exploratory literature review, based on the rigorous selection of 24 scientific articles from the
PubMed/MEDLINE, Scopus, and Web of Science databases, focusing on the diagnostic
accuracy of predictive models in differentiating between cognitively normal individuals and
patients with Mild Cognitive Impairment (MCI). The results demonstrated the predictive
superiority of supervised algorithms, notably Support Vector Machines (SVM) and Random
Forest (RF). It was evident that the simultaneous quantification of multiple biomarkers,
specifically hippocampal atrophy associated with entorhinal cortex thinning, provided the
highest rates of accuracy and sensitivity in prodromal classification, significantly
outperforming isolated anatomical analyses. It is concluded that radiomic automation via ML
mitigates traditional diagnostic subjectivity and optimizes early risk stratification. However,
the need for external validation in heterogeneous multicenter cohorts and the development of
Explainable Artificial Intelligence for safe clinical translation is highlighted.

Keywords: Alzheimer's Disease. Artificial Intelligence. Machine Learning. Structural
Neuroimaging. Early Diagnosis.

RESUMEN: Este articulo buscé evaluar la aplicacién de algoritmos de Machine Learning (ML)
en la deteccidn precoz de biomarcadores volumétricos por Resonancia Magnética estructural
(RMe) en las etapas iniciales de la Enfermedad de Alzheimer (EA). Se trata de una revisién de
la literatura de caracter descriptivo y exploratorio, basada en la seleccién rigurosa de 24 articulos
cientificos en las bases PubMed/MEDLINE, Scopus y Web of Science, enfocada en la precisién
diagnéstica de modelos predictivos en la diferenciacién entre individuos cognitivamente
normales y pacientes con Deterioro Cognitivo Leve (DCL). Los resultados demostraron la
superioridad predictiva de algoritmos supervisados, notablemente las Maquinas de Vectores de
Soporte (SVM) y Random Forest (RF). Se evidencié que la cuantificacién simultdnea de
multiples biomarcadores, especificamente la atrofia del hipocampo asociada al adelgazamiento
del cértex entorrinal, proporcioné los mayores indices de precisién y sensibilidad en la
clasificacién prodrémica, superando significativamente a los andlisis anatémicos aislados. Se
concluye que la automatizacién radiémica via ML mitiga la subjetividad diagnéstica tradicional
y optimiza la estratificacién de riesgo temprano. Sin embargo, se sefiala la necesidad de
validacién externa en cohortes multicéntricas heterogéneas y el desarrollo de Inteligencia
Artificial Explicable para una traslacién clinica segura.

Palabras clave: Enfermedad de Alzheimer. Inteligencia Artificial. Aprendizaje Automitico.
Neuroimagen Estructural. Diagnéstico Precoz.

INTRODUCAO

A Doenca de Alzheimer (DA) representa a principal causa de deméncia em todo o
mundo, caracterizando-se como um transtorno neurodegenerativo progressivo que impde
desafios substanciais aos sistemas de satde publica devido ao acelerado envelhecimento

populacional (Livingston G, et al., 2020). Dubois B, et al. (2021) destacam que clinicamente a

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 3, mar. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista Thero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

patologia manifesta-se por declinio cognitivo e comprometimento funcional, precedidos por um
longo periodo pré-clinico assintomdtico.

Nesse contexto evolutivo, a transi¢io do envelhecimento fisiolégico para estigios
prodrémicos torna o diagndstico precoce uma prioridade absoluta. O reconhecimento nas fases
iniciais possibilita intervencdes terapéuticas mais eficazes, a preservagio da qualidade de vida e
o planejamento adequado do cuidado, contudo, as abordagens diagnédsticas tradicionais,
baseadas predominantemente em avaliacGes neuropsicolédgicas e observagio clinica, carecem da
sensibilidade e da especificidade necessarias para detectar as alteracSes anatdmicas sutis que
antecedem o declinio cognitivo significativo (Jack CR, et al., 2018).

Para superar as limitacdes das avaliacGes clinicas exclusivas e subjetivas, a investigagio
de biomarcadores in vivo tornou-se fundamental no campo da neurologia. A Ressonincia
Magnética estrutural (RMe) destaca-se como uma modalidade de neuroimagem nio invasiva
crucial para a identificagdo de alteracdes cerebrais morfoldgicas intrinsecamente associadas a
progressio da doenga (Frisoni GB, et al., 2010).

A relevincia dos biomarcadores volumétricos extraidos da RMe é amplamente
reconhecida na literatura, especialmente a quantificagio da atrofia em estruturas temporal-
mesiais, como o hipocampo, e o afinamento progressivo do cértex cerebral (Rabinovici GD, et
al., 2017). Tais medidas morfométricas correlacionam-se fortemente com a carga patolégica
subjacente e com a severidade do estdgio da deméncia. No entanto, Wen J, et al. (2020) ressaltam
que a analise visual e manual dessas imagens por radiologistas é um processo demorado, sujeito
a variabilidade interobservador e frequentemente incapaz de quantificar padrdes atréficos
complexos e multidimensionais nos limiares ténues do estdgio inicial da patologia.

Diante da complexidade anatdmica e do alto volume de dados gerados pela neuroimagem
estrutural, o potencial da Inteligéncia Artificial (IA), e mais especificamente dos algoritmos de
Machine Learning (ML), tem emergido como uma fronteira transformadora na anélise de
imagens médicas. O uso de algoritmos de ML permite a extragio computacional e o
processamento de caracteristicas radidmicas de alta dimensionalidade que frequentemente
escapam 2 percepcio radiolégica convencional (Mateos-Pérez JM, et al., 2018).

Esteva A e Topol EJ (2019) argumentam que modelos computacionais avangados
demonstram capacidade notidvel de aprender padrdes sutis e ndo lineares de neurodegeneracio,
otimizando a classificacdo entre individuos sauddveis e portadores de déficits cognitivos

incipientes. Além de automatizar a segmentacdo volumétrica com alta reprodutibilidade, essas

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 3, mar. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista Thero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

ferramentas oferecem uma precisio diagnéstica aprimorada, o que é fundamental para a
deteccdo de assinaturas preditivas consistentes em fases prodrémicas.

Apesar dos avancos expressivos proporcionados pela automacdo tecnoldgica, a
translacdo dessas inovagdes preditivas para a pratica clinica rotineira ainda enfrenta barreiras
operacionais e metodolégicas. Chéne G e Inouye SK (2022) apontam para lacunas cientificas
criticas na literatura atual, destacando a falta de generalizagio dos modelos de ML em coortes
heterogéneas independentes e a necessidade continua de validar algoritmos focados
especificamente na detecgio de biomarcadores preditivos de conversio precoce.

O presente estudo justifica-se, portanto, pela necessidade premente de desenvolver
abordagens analiticas mais robustas, transparentes e aplicdveis clinicamente. Desse modo, o
problema de pesquisa concentra-se em avaliar como a aplicagdo de algoritmos de ML na
deteccdo precoce de biomarcadores volumétricos por RMe pode superar a subjetividade
diagnéstica, com o intuito de n3o apenas preencher as lacunas de reprodutibilidade dos modelos
atuais, mas também fornecer evidéncias que reforcem o rigor, a precisio e a utilidade

diagnédstica na Doenca de Alzheimer em seus estidgios mais precoces.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo da literatura de cardter descritivo e exploratério, delineada para
sintetizar as evidéncias cientificas acerca da aplicagio de algoritmos de Machine Learning (ML)
na detec¢io precoce de biomarcadores volumétricos por Ressonincia Magnética estrutural
(RMe) na Doenga de Alzheimer (DA). As fontes de dados utilizadas para o levantamento
bibliografico consistiram nas bases eletrénicas PubMed/MEDLINE, Scopus e Web of Science.
A estratégia de busca foi conduzida mediante o uso dos Descritores em Ciéncias da Sadde
(DeCS) e do Medical Subject Headings (MeSH), combinando os termos "Alzheimer's Disease",
"Magnetic Resonance Imaging”, "Machine Learning” e "Early Diagnosis", os quais foram
cruzados por meio dos operadores booleanos AND e OR (Rother ET, 2007).

A amostragem foi constituida a partir da identificacdo inicial dos artigos recuperados
nas referidas bases eletrdnicas. Os critérios de selegio estabelecidos para a inclusio dos estudos
abrangeram: artigos originais publicados nos dltimos dez anos, redigidos nos idiomas inglés,
portugués ou espanhol, e que estivessem disponiveis na integra. Foram incluidas pesquisas
primérias que avaliassem objetivamente a acuricia, a sensibilidade ou a especificidade de
modelos computacionais na extragio de caracteristicas morfométricas em estdgios prodrémicos

da deméncia (Mendes KDS, et al., 2008). Em contrapartida, os critérios de exclusio aplicaram-
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se a publica¢Bes caracterizadas como editoriais, cartas ao leitor, revisdes narrativas, relatos de
caso, estudos baseados em modelos animais e investiga¢des que nio discriminassem claramente
o uso de métodos de inteligéncia artificial aplicados 4 neuroimagem estrutural.

Os procedimentos analiticos para a organizagio e a consolidacio das informacdes
seguiram um fluxo padronizado. Inicialmente, realizou-se a triagem do material bibliogréfico
por meio da leitura independente dos titulos e resumos. Os estudos que atenderam aos critérios
prévios foram submetidos a leitura critica na integra para a confirmacio da elegibilidade final e
posterior extragdo dos dados (Galvio TF e Pereira MG, 2014). O protocolo de extragio mapeou
as seguintes varidveis de interesse: autoria, ano de publica¢do, tipo de algoritmo preditivo
empregado (como Support Vector Machine ou Random Forest), base de dados de neuroimagem
utilizada (como o consércio Alzheimer's Disease Neuroimaging Initiative - ADNI), regides
anatdmicas avaliadas e os principais desfechos de desempenho diagnéstico. A sintese dos
achados foi realizada de forma narrativa e categérica.

No que tange as questdes éticas, o presente estudo classifica-se como um levantamento
de dados secundirios ancorado em obras literdrias e cientificas j4 publicadas e de dominio
ptblico. Consequentemente, por tratar-se de uma investigacio que ndo envolve o recrutamento,
a pesquisa direta ou a intervencdo clinica com seres humanos ou animais, este trabalho nio
necessitou de submissdo e aprovacio por um Comité de Etica em Pesquisa (CEP), tampouco
exigiu autorizagio institucional especifica para a coleta de dados (Brasil, 2012). O rigor ético e a
integridade académica foram estritamente assegurados por meio da cita¢do correta e fidedigna
das ideias e dos resultados dos autores consultados, respeitando a legislagdo vigente de direitos

autorais.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A busca bibliogrifica conduzida nas bases de dados PubMed, Scopus, Web of Science e
SciELO identificou inicialmente 124 publicacdes relacionadas a aplicagio de métodos de
Machine Learning na anilise de imagens de Ressonincia Magnética Estrutural para
investigagio da Doenga de Alzheimer. Apéds a aplicagdo dos critérios de inclusio e exclusdo
definidos na metodologia, 28 artigos cientificos foram selecionados para anilise completa.
Observou-se que a maior parte dos estudos foi publicada a partir da tltima década, refletindo o
crescimento do interesse cientifico na integragio entre inteligéncia artificial e métodos de

neuroimagem para investigacdo de doengas neurodegenerativas.
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Os estudos analisados demonstraram predominincia da utilizagdo de imagens
ponderadas em Ti de alta resolugio, amplamente empregadas em investigacdes de
neuroimagem estrutural por permitirem maior precisio na segmentagio anatdmica e na
quantificagdo volumétrica das estruturas cerebrais. Entre os biomarcadores volumétricos mais
frequentemente investigados destacaram-se o hipocampo, o cértex entorrinal, o giro
parahipocampal e regides do lobo temporal medial.

A anilise comparativa entre individuos cognitivamente sauddveis, pacientes com
comprometimento cognitivo leve e individuos com Doenca de Alzheimer evidenciou redugio
volumétrica progressiva nessas estruturas, particularmente no hipocampo e no cértex
entorrinal, regides diretamente relacionadas aos processos de memoria episédica e
aprendizagem.

Esses achados sio consistentes com evidéncias previamente descritas na literatura
cientifica, que apontam a atrofia do hipocampo como um dos marcadores estruturais mais
precoces do processo neurodegenerativo associado 4 doenca. Estudos de neuroimagem
estrutural tém demonstrado que alteragdes volumétricas nessas regides podem ser identificadas
anos antes da manifestacio clinica mais evidente da doenga, o que reforca a relevincia da
identificagdo precoce desses biomarcadores para o aprimoramento das estratégias diagndsticas
e terapéuticas (Jack CR, et al., 2013; Frisoni GB, et al., 2017).

No que se refere as abordagens computacionais, observou-se ampla utilizagio de
algoritmos supervisionados de Machine Learning voltados a classificacdo de padrdes estruturais
cerebrais. Entre os métodos mais frequentemente empregados nos estudos revisados destacam-
se Support Vector Machine, Random Forest, redes neurais artificiais e modelos baseados em
deep learning. Esses algoritmos foram aplicados principalmente para diferenciar individuos
sauddveis de pacientes com comprometimento cognitivo leve ou Doenga de Alzheimer,
utilizando como varidveis de entrada medidas volumétricas extraidas de diferentes regides
cerebrais.

Os resultados reportados nos estudos analisados indicam desempenho consistente desses
modelos na identificacio de padrdes estruturais associados a4 doenca. Diversas pesquisas
relataram niveis de acurdcia superiores a 85% na classificagio de individuos com
comprometimento cognitivo leve em comparacio a individuos cognitivamente sauddveis. Em
alguns estudos que empregaram abordagens baseadas em redes neurais profundas, os niveis de

acuricia alcangaram valores préximos ou superiores a 9oo%, especialmente quando multiplos
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biomarcadores estruturais foram utilizados simultaneamente como varidveis preditoras
(Arbabshirani MR, et al., 2017; Vieira S, et al., 2017).

A utilizagdo de multiplas regides cerebrais como biomarcadores estruturais demonstrou
melhorar significativamente o desempenho dos modelos computacionais analisados. Essa
abordagem multivariada permite capturar padrdes complexos de degeneragio cerebral
distribuidos em diferentes regides anatdmicas, refletindo de forma mais precisa a natureza
multifatorial do processo neurodegenerativo observado na Doenca de Alzheimer. Dessa forma,
a integragdo entre dados volumétricos cerebrais e algoritmos de Machine Learning tem sido
considerada uma estratégia promissora para aumentar a sensibilidade diagndstica em estigios
iniciais da doenga.

Outro aspecto relevante identificado na literatura refere-se a capacidade dos modelos
computacionais de detectar alteragdes estruturais sutis que frequentemente nio sdo
identificadas por métodos tradicionais de anélise visual das imagens de ressonincia magnética.
A anilise automatizada baseada em inteligéncia artificial permite processar grandes volumes
de dados e identificar padrdes estruturais complexos que podem escapar a avaliacdo clinica
convencional, contribuindo para reduzir a variabilidade interobservador e aumentar a precisio
diagnéstica (Vieira S, et al., 2017; Pellegrini E, et al., 2018).

Apesar dos resultados promissores descritos nos estudos analisados, algumas limita¢des
metodoldgicas também foram identificadas na literatura cientifica. Entre elas destacam-se a
heterogeneidade dos bancos de dados utilizados, diferengas nos protocolos de aquisi¢do das
imagens de ressonincia magnética e variagdes nas técnicas de segmentacio e extracdo de
biomarcadores volumétricos. Além disso, muitos estudos utilizam bases de dados publicas,
como o Alzheimer’s Disease Neuroimaging Initiative, o que pode limitar a generalizagio dos
resultados para diferentes contextos clinicos e populacionais.

Outra limitagio frequentemente relatada refere-se a necessidade de validagio externa
dos modelos computacionais desenvolvidos. Embora diversos estudos apresentem resultados
promissores em ambientes experimentais, a aplica¢do clinica dessas ferramentas ainda requer
validagdo em amostras populacionais maiores e mais heterogéneas, bem como a padronizagio
dos protocolos de processamento e analise das imagens de neuroimagem.

De forma geral, os achados desta revisio indicam que a aplica¢do de algoritmos de
Machine Learning na anéalise de biomarcadores volumétricos obtidos por ressonincia magnética
estrutural representa uma abordagem promissora para a detec¢io precoce da Doenca de

Alzheimer. A integracio entre métodos avancados de neuroimagem e técnicas computacionais
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de anélise de dados pode contribuir significativamente para o desenvolvimento de ferramentas
diagndsticas mais sensiveis, capazes de identificar alteracdes estruturais cerebrais em fases
iniciais do processo neurodegenerativo e potencialmente auxiliar na tomada de decisdes clinicas

e no planejamento terapéutico.
P ] p

CONSIDERACOES FINAIS

As evidéncias sintetizadas neste estudo confirmam que a aplicacdo de algoritmos de
Machine Learning, com destaque para as Miquinas de Vetores de Suporte e Random Forest, na
anélise radidmica de imagens de Ressonincia Magnética estrutural representa um avanco
metodoldgico e preditivo substancial para a deteccio precoce da Doenca de Alzheimer. A
integracio de multiplos biomarcadores volumétricos, especificamente a quantificagio
simultinea da atrofia hipocampal e do afinamento do cértex entorrinal, demonstrou
superioridade diagndstica inquestiondvel em relacdo as anilises anatémicas isoladas. Essa
abordagem computacional automatizada provou ser capaz de identificar assinaturas
morfolégicas sutis e de alta dimensionalidade que caracterizam o Comprometimento Cognitivo
Leve, superando as limitacSes de sensibilidade e a variabilidade interobservador inerentes as
avaliagdes clinicas e radiolégicas tradicionais.

Conclui-se, portanto, que a inser¢io da Inteligéncia Artificial no fluxo de neuroimagem
possui um impacto translacional profundo. Do ponto de vista da relevincia clinica, a acuricia
na estratificacio de risco prodrémico é imperativa para viabilizar intervencdes terapéuticas
oportunas, otimizar o planejamento do cuidado e retardar o declinio funcional progressivo. No
Ambito da pesquisa cientifica, a capacidade de isolar fenotipicamente os pacientes com alta
probabilidade de conversio demencial otimiza o recrutamento e o enriquecimento de ensaios
clinicos voltados para o desenvolvimento de firmacos modificadores da doenca, atuando em
uma janela terapéutica onde a preservacio da rede neuronal ainda é biologicamente vidvel.

Contudo, para que a utilidade diagndstica destas inovacSes seja efetivamente
incorporada a pritica médica rotineira, lacunas cientificas criticas ainda precisam ser
preenchidas. O estado atual da arte demanda a superagio da dependéncia de bancos de dados
homogéneos e restritos. Sendo assim, recomenda-se fortemente que futuras investigacdes
priorizem a valida¢do externa dos modelos algoritmicos em coortes prospectivas, multicéntricas
e demograficamente diversificadas, atestando sua generalizagio frente a diferentes protocolos
de aquisicdo de imagens. Por fim, o avango rumo a Inteligéncia Artificial Explicdvel

(Explainable AI) consolida-se como o préximo paradigma necessdrio, garantindo que o
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raciocinio matemético por trds da predicio volumétrica seja transparente, reprodutivel e

clinicamente interpretivel para os profissionais de satde.
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