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Resumo

Introducdo: Em Portugal estima-se que existam cerca de 153.000 pessoas com
deméncia, a qual conduz a perda progressiva da autonomia e da capacidade para as
actividades dirias, profissionais e sociais. Apesar das suas vérias etiologias, a doenca
de Alzheimer e a deméncia vascular sdo as duas formas mais frequentes de deméncia na
populagdo idosa. A neuroimagem é actualmente a investigagdo mais importante para
ajudar no diagnostico diferencial das deméncias e nas decisOes terapéuticas. Varios
estudos tém demonstrado uma associagdo entre a atrofia do lobo temporal medial e a
dilatacdo dos cornos temporais dos ventriculos laterais, visualizada em tomografia axial
computorizada e o diagndstico de doenga de Alzheimer histologicamente confirmada

Objectivos: O objectivo principal deste trabalho é testar nos grupos de doentes que
sofrem de DA e de DM um eventual padrdo de atrofia a nivel radioldgico, medido
através de TAC — CE e compara-lo com os controlos. Os objectivos secundarios séo:
correlacionar os parametros avaliados entre cada grupo de doentes, (MMSE, CDR,
tempo de evolugéo, factores de risco cardiovascular) e relacionar as medidas das
estruturas encefélicas entre estes grupos e com o grupo controlo.

Meétodos: Neste estudo retrospectivo procedeu-se a recolha (entre Dezembro de 2009 e
Abril de 2010) de TAC's cranio-encefalicas e outras informac6es clinicas do processo
hospitalar de doentes com DA, DM e de controlos procedentes da consulta de
Neurologia do CHCB, E.P.E. A largura méaxima dos ventriculos occipitais que nunca
tinha sido medida em TAC-CE ou RMN associada a deméncia e a distancia inter-uncal
gue apenas tinha sido medida por RMN, foram também avaliadas.

Resultados: Foram analisados os processos e medidas as TAC — CE’s de 68 doentes
dos quais 38 tinham diagnostico clinico de deméncia e 30 eram doentes controlo. Dos
38 doentes, 25 tinham diagnostico de DA e 13 tinham diagnéstico clinico de DM. Todas
as medidas de estruturas encefalicas estudadas, exceptuando-se o ratio da distancia
interuncal com a distancia interdssea, foram significativas (p<0,001) entre os grupos de
doentes e controlos mas ndo nos dois grupos de doentes entre si. A largura dos cornos
occipitais dos ventriculos laterais mostrou-se significativa entre os grupos de DA e
controlos (p=0,019), ndo sendo significativa nem entre os grupos de DM e controlos,
nem entre DA e DM.

Conclusdo: Apesar do tamanho reduzido da amostra, este estudo confirmou a
existéncia de um padréo de atrofia encefalica em doentes com DA muito semelhante ao
encontrado também em doentes com DM. O aumento da largura dos cornos occipitais
dos ventriculos laterais mostrou-se também associado a atrofia neurodegenerativa.
Considerando a varidvel tempo de evolucdo, como ndo se correlacionou com as medidas
das estruturas encefalicas estudadas, destaca-se a sua utilidade de diagndstico na préatica
clinica para a deteccdo de atrofia cortico-subcortical do lobo temporal medial em
doentes com DA.

Palavras-chave: doenga de Alzheimer, deméncia mista, cornos occipitais dos
ventriculos laterais, atrofia encefalica, deméncia neurodegenerativa
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Abstract

Introduction: In Portugal, it is estimated that there are 153,000 people with dementia,
which leads to a progressive loss of autonomy, and capacity for the realization of daily
activities, both professional and personal. Despite its various etiologies, Alzheimer’s
disease and vascular dementia are the most frequent forms in the elderly. Neurological
imaging is currently the most important investigation used for the differential diagnosis
of dementia and therapeutic decision-making. Various studies have showed an
association between the atrophy of the medial temporal lobe and the dilatation of the
temporal horns of the lateral ventricles, visualized by cranial-encephalic CT-scan, and
the diagnosis of Alzheimer’s disease with histological confirmation.

Objectives: The main goal of this study is to test an eventual pattern of atrophy, at a
radiological level, through craneal-encephalic CT-scan, in groups of patients with
diagnosis of Alzheimer’s disease and mixed dementia, and to compare them with
controls. The complementary goals are the following: assess correlations of clinical
parameters (MMSE, CDR, evolution time, cardiovascular risk factors) and
measurements of encephalic structures between both groups.

Methods: In this retrospective study, data were obtained from hospital records of
patients with Alzheimer’s disease, mixed dementia and controls from the Neurology of
CHCB, E.P.E. The maximum width of the occipital ventricles, never before measured
by CT-scan or MRI, was also evaluated.

Results: The sample was integrated by 68 subjects, 38 of which had clinical diagnoses
of dementia and 30 were controls. Of the 38 patients, 25 had the diagnosis of Alzheimer
and 13 had the clinical diagnosis of mixed dementia. All of the measurements of studied
cephalic structures, except the ratio of the interuncal distance with the cranial interbone
distance, were significant (p<0,001) between the groups of patients and controls but not
between both groups of patients. The width of the occipital horns of the lateral
ventricles was significant between the Alzheimer disease patients and controls (p=0.01),
but not so between groups of mixed dementia and controls and between Alzheimer
disease patients and mixed dementia. Regarding the cardiovascular risk factors and
other clinical factors studied, only dyslipidemia was found to be significantly in mixed
dementia patients when compared with Alzheimer’s disease patients.

Conclusion: Despite the reduced size of the sample, this study confirmed the
existence of an encephalic pattern of atrophy in patients with Alzheimer’s disease, very
similar to that also found in patients with mixed dementia. The width of the occipital
horns of the lateral ventricles was associated to this neurodegenerative disease.
Regarding the variable of time evolution, since it was not correlated with the
measurements of the studied encephalic structures, its diagnostic utility can be
distinguished in clinical practice for the detection of cortical-subcortical atrophy of the
medial temporal lobe in patients with Alzheimer’s disease.

Key words: Alzheimer’s disease, mixed dementia, width of occipital horns of lateral
ventricles, cephalic atrophy, neurodegenerative dementia.

Dissertacdo de Mestrado Integrado em Medicina | X



Avaliagdo da Atrofia Encefalica mediante TAC em doentes com provavel deméncia neurodegenerativa.
Estudo de casos e controlos.

Introducao

A deméncia é uma afec¢do neuroldgica que se caracteriza essencialmente por
uma diminuicdo das capacidades cognitivas e alteracbes do comportamento que
conduzem a uma perda progressiva da autonomia e da capacidade para as actividades
diérias, profissionais e sociais (1). Apesar da sindrome demencial ter varias etiologias
(tabelal) (2), a DA de causa neurodegenerativa e DV que ocorre secundariamente a
doenca cerebrovascular séo as duas formas mais frequentes de deméncia na populagéo
idosa (3). Nos doentes é habitual coexistirem duas ou mais causas de deméncia
(deméncia mista), a sua forma mais frequente é a caracterizada pela ocorréncia

simultanea de eventos caracteristicos de DA e de DV.

O Projecto European Collaboration on Dementia calcula o numero de cidadaos
europeus com deméncia em 7,3 milhdes. Em Portugal estima-se que existam cerca de
153.000 pessoas com deméncia, 90.000 com DA. Face ao envelhecimento da populacdo
nos estados-membros da Unido Europeia os especialistas prevéem uma duplicacdo
destes valores em 2040 na Europa Ocidental, podendo atingir o triplo na Europa de
Leste. Todos os anos, 1,4 milhdes de cidaddos europeus desenvolvem deméncia, o que

significa que a cada 24 segundos, um novo caso é diagnosticado. (4)

A DA tem etiologia desconhecida, excepto nos raros casos familiares, de inicio
precoce, em que Se encontra uma mutacdo genética especifica. Os mecanismos
fisiopatolégicos que conduzem a deméncia vascular ainda ndo foram inteiramente

esclarecidos. (3)
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Avaliagdo da Atrofia Encefalica mediante TAC em doentes com provavel deméncia neurodegenerativa.
Estudo de casos e controlos.

Diagnéstico Diferencial de Deméncia

Causas mais comuns de deméncia

Doenca de Azheimer Doenca de Parkinson
Deméncia vascular Alcoolismo*
- Multi-enfarte Drogas/intoxicacdo medicamentosa*

- Doenca difusa da substancia branca
Causas menos comuns de deméncia

Deficiéncias vitaminicas
Tiamina B1 (encefalopatia de Wernicke)*
B12 (anemia perniciosa)*
Acido nicotinico (pelagra)*

Disfuncéo enddcrina e de outros 6rgdos
Hipotiroidismo*
Insuficiéncia adrenal e sindrome de Cushing*
Hipo e Hiperparatiroidismo*
Faléncia renal*
Faléncia hepatica*
Faléncia pulmonar*

Infeccdes cronicas
HIV
Neurosifilis*
Papovavirus
Prido (Creutzfeldt-Jakob and Gerstmann-
Straussler-Scheinker diseases)
Tuberculose, fungos e protozoarios*
Doenca de Whipple*

Traumatismo craniano e dano difuso da substancia branca
Demeéncia pugilistica
Hematoma crénico subdural*
Anoxia
Encefalite
Hidrocéfalo - pressdo normal*

Neoplasias
Tumor cerebral primario*

Metastase cerebral*
Encefalite limbica paraneoplasica
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Avaliagdo da Atrofia Encefalica mediante TAC em doentes com provavel deméncia neurodegenerativa.
Estudo de casos e controlos.

Doencas toxicas

Drogas, medicacdo, envenenamento por narcéticos*
Intoxicac&o por metais pesados™

Demeéncia dialise (aluminio)

Tdxinas organicas

Doencas psiquiatricas
Depressédo (pseudodeméncia)*
Esquizofrenia*

Reaccdo conversiva*

Doencas neurodegenerativas
Doenga de Huntington
Doenca de Pick
Deméncia por corpos de Lewy
Paralisia progressiva supranuclear (Steel-Richardson-Olzewsky syndrome)
Degeneracdo multi sistémica
Ataxia Hereditaria
Doenca do Neurdnio Motor (esclerose lateral amiotréfica)
Demeéncia frontotemporal
Degeneragéo cortical basal
Esclerose multipla
Sindrome de Down e Alzheimer
Complexo Parkinson Deméncia de Guam

Miscelania
Sarcoidose*
Vasculite*
CADASIL
Porfiria aguda intermitente*
Crises recorrentes nao convulsivas*

Factores adicionais em criangas e adolescentes

Doenga de Hallervorden-Spatz

Panencefalite subaguda esclerosante

Doencas metabolicas (ex. doencas de Wilson e de Leigh, leucodistrofias, doenca do
armazenamento de lipidos, doencas mitocondriais

Tabela 1 — Diagnostico diferencial de deméncia. Adaptado da referéncia bibliografica
n® 2. *Deméncia potencialmente reversivel.
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Avaliagdo da Atrofia Encefalica mediante TAC em doentes com provavel deméncia neurodegenerativa.
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Com a notavel excepg¢do das deméncias de causa autossomica dominante, ndo ha
biomarcadores especificos para as deméncias degenerativas. Como tal, e na auséncia de
confirmacdo neuropatoldgica, o diagdstico etioldgico de uma sindrome demencial
degenerativa pode ser feito apenas em termos de probabilidade. O diagnoéstico clinico
deve basear-se nos critérios que tém sido propostos para aumentar a fiabilidade e
precisdo do diagndstico associados a uma cuidadosa avaliacdo clinica, determinacdes

bioquimicas e métodos de neuroimagem.(5)

A neuropatologia da DA caracteriza-se pela atrofia do lobo temporal medial e
pela acumulacéo de emaranhados de neurofibrilhas e placas de amil6ide (6). A perda de
memoria € o sintoma precoce mais comum da DA e o hipocampo, conhecidamente
associado ao processamento da memoria esta particularmente lesionado nos estadios

precoces desta doenca (7).

Esta estrutura tem sido medida usando uma variedade de técnicas de delineagéo
e de limites anatomicos. Alguns estudos de TAC tém usado medidas lineares ou visuais
(8-12), um deles, prospectivo (classe 1), estudou quantitativamente a largura do lobo
temporal em doentes DA confirmada por autopsia e concluiu uma sensibilidade de 95%
e uma especificidade de 40% para este diagnéstico. Outros estudos tém usado medidas
volumétricas das estruturas do lobo temporal interno. A sensibilidade e especificidade
global para a deteccdo de DA ligeira a moderada vs. controlos em ressonancia
magnética, foi respectivamente de 85% e 88% numa meta-analise (13), e a precisdo da
atrofia do hipocampo na DA ligeira variou entre 67% e 100% numa revisdo sistematica.

(14)

A neuroimagem é actualmente uma das investigacdes mais importantes para

ajudar no diagnostico diferencial das deméncias e nas decisdes terapéuticas (5). Varios
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Avaliagdo da Atrofia Encefalica mediante TAC em doentes com provavel deméncia neurodegenerativa.
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estudos tém mostrado uma associacdo entre a atrofia do lobo temporal medial
visualizada em tomografia axial computorizada e o diagndstico de doenca de Alzheimer
histologicamente confirmada (15-18). As alteracbes no lobo temporal medial
influenciam também a dilatacdo dos cornos temporais dos ventriculos laterais e o
alargamento das cisternas supracelares (15) sendo também os ventriculos importantes
estruturas para distinguir doentes com DA de controlos saudaveis, através da TAC (19-
21). A distancia interuncal e a sua associacdo com DA tem sido alvo de controveérsia em

diferentes estudos (7,22-25).

Neste contexto e como actualmente ndo existe um marcador definitivo de
diagnostico e os exames de neuroimagem, TAC e RMN, sdo instrumentos cada vez
mais utilizados na avaliacdo dos doentes, desenhou-se este estudo, cujo objectivo é
comprovar se existe um padrdo de atrofia a nivel radiolégico, medido através de TAC-
CE, nas éareas cerebrais mais intensamente afectadas na DA e correlacionar os

resultados obtidos das medi¢Oes e os parametros avaliados em cada grupo de doentes.
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Avaliagdo da Atrofia Encefalica mediante TAC em doentes com provavel deméncia neurodegenerativa.
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Métodos

1. Desenho do estudo

O presente trabalho é um estudo retrospectivo, em que se procedeu a recolha (entre
Dezembro de 2009 e Abril de 2010) de TAC’s cranio-encefalicas e outras informagdes
clinicas do processo hospitalar de doentes com DA, DM e de controlos procedentes da

consulta de Neurologia do CHCB, E.P.E.

2. Objectivo

O objectivo principal deste trabalho é testar nos grupos de doentes que sofrem de
DA e de DM um eventual padrdo de atrofia a nivel radioldgico, medido através de TAC
- CE, nas areas cerebrais mais intensamente afectadas na DA. Este padrdo de atrofia foi
ja testado e confirmado por outros estudos de TAC-CE, em algumas estruturas
encefalicas em doentes com DA. No entanto, para além de introduzir duas novas
medicdes, este estudo tem também como objectivos secundarios: correlacionar os
resultados obtidos dos parametros avaliados em cada doente (MMSE, CDR, tempo de
evolugdo e factores de rico cardiovascular) entre os dois grupos (DA e DM) e
finalmente relacionar as medidas das estruturas encefalicas entre estes grupos e com o

grupo controlo.
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3. Estudo dos doentes

A populacdo de estudo é constituida por doentes com 0 diagnéstico clinico de DA
segundo os critérios usados na pratica clinica desenvolvido pelo National Institute of
Neurologic, Communicative disorders and Stroke—Alzheimer’s Disease and Related
Disorders Association (NINDCDS-ADRDA) (26) e por doentes com diagnéstico clinico de
DM segundo os mesmos critérios citados, associados a lesdes vasculares (leucoaraiose, enfarte

parcial/territorial e lacunar). Os critérios do National Institute of Neurological Disorders
and Stroke and the Association Internationale pour la Recherche et I’Enseignement en
Neurosciences (NINDS-AIREN) (tabela 2) servem como critérios de exclusdo de
doentes com DV.

Para a DA provavel, quer os critérios do Diagnostic and Statistical Manual, 32
edicdo revista (DSM 11IR), quer os do NINDCDS-ADRDA tém uma boa sensibilidade
(até 100%, 81% em média considerando os varios estudos) mas uma baixa
especificidade (70% de média entre os estudos), baseado em estudos classe I-11 com
confirmagdo em autopsia (27). Para a DV, a neuroimagem revela-se essencial para o
diagnostico, de acordo com os critérios internacionais NINDS-AIREN, um dos mais
frequentemente usados, sem ela, o diagnostico de DV sera quando muito “possivel”
(28). Além disso, os critérios especificam quais 0s territorios vasculares mais
implicados na DV e usando as normas de classificagdo dos aspectos radiolégicos
cumprindo os critérios NINDS-AIREN, a fiabilidade inter-observador do diagnostico

subiu significativamente de 40% para 60% (29).
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Doenca de Alzheimer segundo o0s

critérios do NINCDS-ADRDA

Deméncia vascular segundo os critérios

do NINDS-AIREN (Roman et al., 1993)

Critérios para o diagnostico clinico de
doenca de Alzheimer provavel: (A e uma

I. Os critérios para o diagnostico clinico de
deméncia vascular provavel incluem todos

OuU mais caracteristicas de suporte B, C, D

0S sequintes:

ouE

A. Presenca de défices significativos da
memoria nos estagios iniciais da doenca
que incluem as seguintes caracteristicas:

1 -AlteracGes graduais e progressivas na
memdaria segundo o paciente ou contactos
proximos.

2 -Evidéncia objectiva de disfuncéo da
memoria em testes.

3 -Episodio de memoria disfuncional pode
ser isolado ou associado a outras

alteracdes cognitivas no inicio da DA ou
na DA avancada.

B. Presenca de atrofia no lobo temporal
medial;

C. Biomarcadores anormais no liquido
cefalorraquideano;

D. Padréo especifico em neuroimagem
funcional com PET

E. Teste genético revelador de mutacéo
autossomica dominante de DA

Critérios de exclusao:
Historia:
- Inicio subito

- Convulsdes, distdrbios da marcha ou
alteracdes de comportamento nos estagios

1 -Deméncia, definida por declinio
cognitivo, prejuizo de memoria e de dois
ou mais dominios cognitivos, estabelecida
por avaliacdo clinica e documentada por
testes neuropsicoldgicos; os défices devem
ser graves o suficiente para causar
prejuizos nas actividades do dia-a-dia, e
ndo devidos a consequéncia fisica de um
acidente vascular cerebral (AVC)isolado.
Critérios excluséo: distdrbios da
consciéncia, doengas sistémicas e outras
gue ndo-cerebrais, que por si sé podem ser
responsaveis pelo declinio cognitivo e
memoria.

2 -Doenca cerebrovascular, definida pela
presenca de sinais focais ao exame
neuroldgico, consistentes com leséo
vascular (com ou sem historia de AVC), e
evidéncia de doenca cerebrovascular
relevante em exame de imagem (TAC ou
RMN) incluido enfarte maltiplos de
grandes vasos ou enfarte Unico
estrategicamente localizado (giro angular,
talamo, prosencéfalo basal ou nos
territorios da artéria cerebral anterior e
posterior), assim como multiplas lacunas
em géanglios da base e substancia branca.

3 -Uma relacdo entre os distarbios citados
acima, mais um ou mais dos seguintes: (a)
inicio da deméncia dentro de trés meses
apos um AVC reconhecido; (b)
deterioracdo abrupta das funcoes
cognitivas; ou flutuacOes, progresséo em
“degraus” dos défices cognitivos.
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iniciais da doenca

Caracteristicas clinicas:

- Sinais neurolodgicos focais que incluem:
hemiparésia, perda sensorial, defices no

campo visual

- Sinais extrapiramidais nos estagios
iniciais da doenca

Outras doencas graves o suficiente para
afectar a memoria e os sintomas
relacionados:

- Deméncia ndo Alzheimer

- Depressdo major

- Doenca cerebrovascular

- Anormalidades toxicas e metabdlicas
- Sinal de RM FLAIR ou T2 com
alteracdes no lobo temporal medial
consistentes com infec¢do ou problemas
vasculares.

Critérios de DA definitiva:

- Evidéncia clinica e histopatoldgica da
doenca.

- Evidéncia clinica e genética da doenca
(mutacdes nos cromossomas 1, 14 ou 21).

Il. Caracteristicas clinicas compativeis com
o0 diagnostico de deméncia vascular

provavel.

1 -Presenca precoce de disturbio da
marcha;

2 -Historia de desequilibrio e quedas
frequentes nao provocadas;

3 -Urgéncia urinaria precoce e outros
sintomas urinarios nao explicados por
doenca uroldgica;

4 -Paralisia pseudobulbar;

5 -Mudancas na personalidade e no humor,
incluindo enlentecimento psicomotor e
funcéo executiva anormal.

I11. Caracteristicas gue tornam o
diagnéstico de deméncia vascular incerto
ou pouco provavel:

1 -Inicio precoce de défice mnésico e piora
progressiva da memoria e outras fungbes
cognitivas como linguagem, habilidade
motora e percepcao, na auséncia de lesoes
focais correspondentes em exame de
imagem;

2 -Auséncia de sinais neuroldgicos focais,
além do disturbio cognitivo;

3 -Auséncia de lesdes cerebrovasculares
em exames de imagem (TC ou RNM).

Tabela 2 — Critérios diagnosticos de DA e DV segundo os critérios de NINCDS-
ADRDA e NINDS-AIREN. Adaptado das referéncias bibliograficas n°26 e 28.
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Estes dois grupos de doentes tinham sido também avaliados quanto & fungéo
cognitiva global através do “Mini-Mental State Examination” (MMSE) e do Clinical

Dementia Rating (CDR).

O “Mini-Mental State Examination” (MMSE) elaborado por Folstein et al.
(1975) (30) é um dos testes mais utilizados e mais estudados em todo o mundo. Usado
isoladamente ou incorporado a outras escalas e instrumentos mais amplos, permite a
avaliacdo da funcdo cognitiva e o rastreio de quadros demenciais. (31,32) A sua
sensibilidade aumenta se se analisar um declinio na pontuacéo ao longo do tempo (30).
Tem sido utilizado clinicamente, para a deteccdo de declinio cognitivo, para o

seguimento de quadros de deméncia e na monitorizacao de resposta ao tratamento. (33)

O Clinical Dementia Rating (CDR) desenvolvido por Hughes et al e adaptado
por Morris (34,35), é um teste que avalia a cognicdo, o comportamento e a influéncia
das perdas cognitivas na capacidade de realizar as actividades da vida diaria. Tem uma
especificidade 94%, e sensibilidade de 92% para o diagndstico de deméncia (36) além
de identificar os casos questionaveis, ou seja, aqueles que ndo sdo considerados
normais. Estes casos podem corresponder ao chamado declinio cognitivo associado ao
envelhecimento ou ao transtorno cognitivo leve que em outros estudos epidemioldgicos

pertencem ao grupo de doentes com maior taxa de evolugdo para deméncia. (37)

O tempo estimado de evolugdo da doenga, a partir dos primeiros sintomas
considerados pelo doente ou familiares foi também registado assim como antecedentes
familiares de deméncias e sintomas depressivos. Factores de risco cardiovascular como
HTA, dislipidémias, DiabetesM, FA, cardiopatia isquémica, consumo de alcool ou
tabaco foram também tidos em conta uma vez que sdo factores de risco conhecidos para

a deméncia.
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A populacdo de controlos € constituida por doentes, procedentes também da
consulta de Neurologia do CHCB mas sem patologias demenciais ou alteragdes
vasculares cerebrais. Nesta populacdo também foram estudados os factores de risco

cardiovascular.

4. Técnicas de Medicéo
As TAC-CE’s dos doentes e controlos recolhidas do Servico de Imagiologia do
CHCB tém uma espessura de corte de 4mm na fossa posterior e de 8mm a nivel
supratentorial. O plano de inclinacdo da cabeca € paralelo ao plano orbito-meatal. A
maquina utilizada foi uma Toshiba Aquillon multicorte com 16 detectores, tipo de
radiacdo X, na janela de parénquima cerebral, algoritmo 69. Todas as estruturas foram
mediadas em milimetros. As TAC’s de doentes e controlos foram medidas igualmente

segundo as técnicas mencionadas de seguida.

4.1 Medicéo da espessura minima do lobo temporal medial direito e esquerdo

As TAC-CE’s de pacientes com diagndstico clinico de DA mostram
consideravel atrofia em comparagdo com os controlos (38). Foi comprovado que a
atrofia do lobo temporal medial determinada por TAC-CE esta fortemente associada a
DA histologicamente confirmada.(18) Foi tambem proposto que a medicéo da taxa de
atrofia em individuos assintomaticos pode ser um predictor da doenca de Alzheimer e
poderia ser usado para monitorizar terapias para retardar a taxa de neurodegeneracao
(17). Segundo a teécnica mencionada por Jobst KA et al, 1992 (18) procedeu-se a
medicdo da espessura minima do lobo temporal medial direito e esquerdo, segundo

indica a figural.
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Figura 1 — Corte ao nivel dos lobos

temporais e no limite superior da sela turca.

4.2 Largura méaxima dos ventriculos

O alargamento dos ventriculos mais do que a atrofia cortical distingue melhor os
pacientes com DA de individuos ndo dementes da mesma idade segundo DeCarli et
al.;1990 (20) e mudangas no seu tamanho estéo fortemente associadas a declinio clinico
(21). Outro estudo demonstrou uma significativa correlacdo entre a largura do 3°
ventriculo medida por TAC-CE e a actividade da colina acetiltransferase no lobo frontal
e temporal postmortem (19). Sendo assim e usando a técnica referida por Soininen et

al., 1993 mediram-se as estruturas que se seguem, da forma que mostram as figuras:
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4.2.1 Largura maxima do corno temporal direito e esquerdo dos VL

Figura 2 — Corte ao nivel dos lobos temporais e

no limite superior da sela turca.

4.2.2 Largura maxima do 3° ventriculo

Figura 3 — Corte ao nivel do 3° ventriculo na
parede inferior da orbita e dos peduculos

cerebrais.
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4.2.3 Distancia méaxima entre os cornos frontais dos ventriculos laterais

Figura 4 — Corte ao nivel dos cornos

frontais dos ventriculos laterais, a altura da fissura de Sylvius e cabeca do caudado.

4.2.4 Distancia maxima entre 0s cornos occipitais dos ventriculos laterais (figura 5)

Esta distancia que nunca tinha sido medida por TAC ou RMN associada a
deméncia e apesar de ndo haver referéncia bibliografica foi medida neste estudo porque
a atrofia occipito-parietal pode estar relacionada com sintomas do tipo visual/espacial,

que podem ser relevantes em determinados doentes.
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Figura 5 - Corte ao nivel dos cornos

occipitais dos ventriculos laterais, a altura da fissura de Sylvius e cabeca do caudado.

4.3 Distancia interuncal/Distancia Inter-éssea maxima

A distancia interuncal introduzida por Dahlbeck et al.,1991 (23) foi apresentada
como um método simples obtido através de uma Unica seccdo de RMN para o
diagnédstico de DA. Foi considerado que a distancia interuncal reflectia a atrofia do
hipocampo. Esse estudo conseguiu separar 10 doentes com DA de 10 controlos através
da distancia interuncal (22,23). No entanto, resultados de estudos posteriores

mostraram-se controversos (7,24,25).

Devido a esta informacdo prévia inconclusiva este estudo mediu a distancia

interuncal dos doentes e controlos, no entanto, 0 método seguido, Laakso M e al., 1995
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(7) apenas foi estudado em RMN, pelo que neste estudo se adaptard 0 mesmo método a

TAC. (ver figura 6)

Para se determinar o efeito do tamanho individual do cranio de doentes e
controlos como varidavel de confundimento mediu-se também a distancia inter-6ssea
para que o valor do ratio com a distancia inter-uncal nos pudesse permitir incluir ou

excluir esta varidvel (ver figura 6). Ratio= distancia interuncal/distancia interdssea.

Figura 6 - Corte ao nivel do uncus
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5. Critérios de incluséo e excluséo

5.1. Critérios de incluséo de doentes:

Doentes com diagnostico clinico de DA, segundo os critérios usados na pratica clinica
(NINCDS-ADRDA, DSM-1V) e de DM segundo os critérios anteriores associados a
lesBes vasculares (leucoaraiose, enfarte parcial/territorial e lacunar). Todos procedentes

da consulta de Neurologia do CHCB, E.P.E.

5.2. Critérios de incluséo de controlos:
5.2.1. Pacientes sem deméncia de nenhum tipo, sem sintomas de esquecimento e sem
alteracdes vasculares na TAC-CE procedentes da consulta de Neurologia do CHCB,

E.P.E.

5.3. Critérios de exclusdo de doentes e controlos:

5.3.1 Doentes com outros tipos de deméncia que ndo DA ou DM.

5.3.2 Doentes que ndo dispdem de TAC-CE e de nenhuma das variaveis clinicas principais.

6. Variaveis
6.1. Variaveis principais:

6.1.1. Variaveis clinicas principais: MMSE, CDR e tempo de evolucéo.

6.1.2. Espessura em mm do lobo temporal direito e esquerdo, largura do corno temporal
direito e esquerdo dos ventriculos laterais, largura do 3° ventriculo, distancia entre os
cornos frontais dos ventriculos laterais, distancia entre 0s cornos occipitais dos

ventriculos laterais e o ratio entre a distancia inter-uncal e a distancia inter-ossea.
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6.2. Variaveis secundarias

6.2.1. Variaveis demograficas: idade e género.

6.2.2. Factores de risco cardiovascular: HTA, dislipidémia, DiabetesM, FA, cardiopatia

isquémica, tabagismo, consumo de alcool.

6.2.3. Antecedentes familiares de deméncia, sintomas de depressao.

7. Andlise Estatistica

Os dados foram analisados huma base de dados elaborada no programa estatistico SPSS
versdo 15.0. As variaveis foram tratadas como dicotdmicas (sexo, HTA, dislipidémias,
FA, DiabetesM, cardiopatia isquémica, consumo de alcool e tabaco, depressao,
antecedentes familiares e CDR), e quantitativas continuas (idade, MMSE, tempo de
evolucdo da doenca, espessura do lobo temporal direito e esquerdo, largura do corno
temporal direito e esquerdo dos ventriculos laterais, largura do 3° ventriculo, distancia
entre os cornos frontais dos ventriculos laterais, distancia entre os cornos occipitais dos
ventriculos laterais e ratio entre a distancia inter-uncal e a distancia inter-6ssea).
Compararam-se as médias das quantitativas continuas utilizando o teste T de Student e
U de Mann-Whitney para a variavel tempo de evolucdo que ndo seguia uma distribuigdo
normal e aplicou-se o Xi quadrado ou o teste de Fisher para as variaveis dicotébmicas. O
teste ANOVA com teste post-hoc de Tukey foi utilizado também para comparar o grau
de significancia das varidveis continuas entre os 3 grupos. Para todas as comparagdes

foi considerado um valor de significancia estatistica inferior a 0,05.
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Resultados

No periodo compreendido entre Dezembro de 2009 e Abril de 2010 foram
analisados os processos e medidas as TAC's - CE de 68 doentes dos quais 38 tinham
diagnostico clinico de deméncia e 30 eram doentes controlo sem patologia
neurodegenerativa ou vascular. Dos 38 doentes, 25 tinham diagnostico de doenca de
Alzheimer e 13 tinham diagnéstico clinico de deméncia mista por incluirem patologia
neurodegenerativa e vascular. A tabela 3 compara os dados recolhidos relativamente a
idade, sexo e analise de frequéncia dos factores de risco cardiovascular entre os 3
grupos formados: grupo de doentes com DA, grupo de doentes com DM e controlos. Os
doentes do grupo DM foram os que apresentaram média de idade mais elevada. Apesar
dos testes revelarem uma diferenca significativa para idade entre os 3 grupos (p=0,027),
ndo se observaram diferencas entre os doentes com DA e controlos (p=0,105), nem
entre os doentes com DA e DM (p=0,770), apenas existe significancia entre os controlos
e DM (p=0,045). Relativamente a variavel de género, 0os 3 grupos apresentaram uma
percentagem de doentes do sexo masculino inferior a do sexo feminino, sem haver
diferengas significativas entre grupos. Constatou-se também que a hipertens&o é o factor
de risco mais frequente, seguida pela dislipidémia no caso dos grupos de doentes e da
DiabetesM no caso dos controlos. O grafico 1 da uma visao geral da prevaléncia destes
factores de risco nos 3 grupos e apesar destes serem bastante frequentes, principalmente
no grupo de doentes com DM, apenas se verificou significancia para a dislipidémia
(p=0,002). Curiosamente e apds analisados 0s grupos aos pares, observaram-se
diferengas significativas na prevaléncia de dislipidémia e FA entre os grupos de DA e

DM conforme apresentado na tabela 4. Os antecedentes familiares correspondem apenas
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a 8% da amostra dos doentes com DA, ndo havendo antecedentes familiares conhecidos

nos doentes com DM.

Variaveis D. Demeéncia Controlos Valor de p
Alzheimer | mista (n=13) (n=30)
(n=25)
Idade (anos), média + DP 74,4 +8,6 76,6 +6,8 69,7 £9,0 0,027%
Sexo - Homens, n(%) 10 (40%) 4 (30,8%) 14 (46,7%) 0,616
HTA, n(%) 13 (52%) 9 (69,2%) 17 (56,7%) 0,592
Dislipidémia, n(%) 6 (24%) | 9 (69,2%) 5 (16,7%) 0,002
DiabetesM, n(%) 3 (12%) 4 (30,8%) 8 (26,7%)
FA, n(%) 2 (8%) 4 (30,8%) 5 (16,7%)
Cardiopatia Isquémican(%) | 2 (8%) 3 (23,1%) 3 (10%)
Alcool, n(%) 3 (12%) 1 (7,7%) 3 (10%)
Tabaco, n(%) 4 (16%) 2 (15,4%) 8 (26,7%)
Sintomas depressivos, n(%) 2 (8%) 3 (23,1%) 3 (10%)

Tabela 3 — Distribui¢do das variaveis dicotémicas, da idade e do sexo nos 3 grupos estudados e o valor de
significancia de algumas variaveis. As variaveis dicotémicas foram comparadas mediante X% A variavel ! foi

comparada mediante ANOVA teste post-hoc de Tukey.

Variaveis Alzheimer Deméncia Valor de p

(n=25) mista

(n=13)
Idade (anos), média + DP 74,44 +8,55 | 76,62 6,78 0,77*
Sexo - Homens, n(%) 10 (40%) 4 (30,8%) 0,7282
HTA, n(%) 13 (52%) 9 (69,2%) 0,3073
Dislipidémia, n(%) 6 (24%) 9 (69,2%) 0,0073
Diabetes M, n(%) 3 (12%) 4 (30,8%) 0,2032
FA, n(%) 2 (8%) 4 (30,8%) 0,1542
Cardiopatia Isquémica,n(%) 2 (8%) 3 (23,1%) 0,3152
Alcool, n(%) 3 (12%) 1 (7,7%) 1,000
Tabaco, n(%) 4 (16%) 2 (15,4%) 1,000
Sintomas depressivos, n(%) 2 (8%) 3 (23,1%) 0,3152
Antec.Familiares, n(%) 2 (8%) 0 (0%) 0,5382

Tabela 4 —Comparacdo das variaveis dicotomicas, da idade e do sexo entre o grupo de DA e DM com os
respectivos valores de p. A variavel ! foi comparada usando o teste T de Student. As varidveis dicotomicas 2

foram comparadas mediante o teste exacto de Fisher As variaveis dicotémicas 3 foram comparadas mediante X°.
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Gréfico 1 — Prevaléncia de doentes afectados de cada um dos grupos de estudo por factor de risco
cardiovascular.

Relativamente as variaveis principais, verificou-se uma clara semelhanca entre
as medidas das estruturas encefalicas dos 2 grupos de doentes e uma clara diferenca
entre estes grupos e o grupo dos controlos. Analisando a significancia dos resultados,
em todos a p foi inferior a 0,001 excepto para o ratio entre a distancia interuncal e a
distdncia interdssea (p=0,429) e para a largura dos cornos occipitais dos ventriculos
laterais (p=0,019). O tempo de evolucdo a partir dos primeiros sintomas referidos pelo
doente ndo se mostrou significativo neste estudo, assim como o MMSE e a CDR. A

distribuicdo destas variaveis encontra-se resumida na tabela 5.

Variaveis Alzheimer Deméncia | Valordep
(n=25) mista (n=13)
MMSE (média +dp) 17,86 +6,54 13,78 £7,45 0,181
CDR 1 (n; %) (9); 36% (1), 7,7%
CDR 2 (n; %) (11); 44% (8); 61,5% 0,170
CDR 3 (n; %) (5); 20% (4); 30,8%
Tempo de Evolu(;ﬁo (mediana, intervalo interquartilico) 12(1 2-3 6) 12(9-23) 0,377

Tabela 5 — Distribuicdo das variaveis clinicas principais nos dois grupos de doentes. A variadvel MMSE foi
comparada pelo teste T de Student, a variavel CDR pelo X2 e a variavel Tempo de Evolugao pelo teste U de Mann-
Whitney.
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Os gréficos 2, 3, 4 e 5 mostram a clara diferenca das estruturas encefalicas entre o
grupo de doentes e controlos. De realcar que entre os dois grupos de doentes (DA e DM)

n&o se verificaram diferencas significativas.
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Gréfico 2 — Médias em mm da espessura minima do hipocampo direito e esquerdo de cada grupo de

estudo.
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Grafico 3 — Médias em mm da largura maxima do corno temporal do ventriculo lateral direito e esquerdo

de cada grupo de estudo.
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Grafico 4 — Médias em mm da largura maxima dos cornos frontais e occipitais dos VL em cada grupo de

estudo.
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Grafico 5- Médias em mm da largura maxima do 3° ventriculo e da razdo entre a distancia interuncal e a

distancia inter-dssea em cada grupo de estudo.
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Foi também recolhido, através dos relatérios clinicos das TAC- CE’s medidas, o

tipo de lesdes vasculares (leucoaraiose, enfartes lacunares, e enfartes territoriais)

existentes no grupo de doentes com DM. Analisaram-se as doencas vasculares de

pequenos vasos excluindo-se os enfartes territoriais e correlacionou-se esta informacao

com as variaveis principais e secundarias, os resultados encontram-se na tabela

seguinte.

Variaveis DM com DA (n=25) Valor
Leucoaraiose/L dep
acunar (n=5)
Idade (anos), média + DP 74,00 £8,03 74,44 +8,55 0,735%
Sexo - Homens, n(%) 1 (20%) 10 (40%) 0,3972
HTA, n(%) 1 (20%) 13 (52%) 0,192
Dislipidémia, n(%) 3 (60%) 6 (24%) 0,1092
DiabetesM, n(%) 0 (0%) 3 (12%) 1,0002
Fibrilhagio, n(%) 2 (40%) 2 (8%) 0,1192
Cardiopatia Isquémica, n(%) 0 (0%) 2 (8%) 0,433?
Acool, n(%) 0 (0%) 3 (12%) 1,0002
Tabaco, n(%) 0 (0%) 4 (16%) 1,000
Sintomas depressivos, n(%) 2 (8%) 2 (8%) 0,433?
Antec.Familiares, n(%) 0 (0%) 2 (8%) 1,000?
Espess. Hipocampo D. (média +dp) 7,39 £3,33 8,49 +2,37 0,219
Espess. Hipocampo E. (média +dp) 7,94 + 3,42 8,35 +2,22 0,198
Largura Corno Temporal VL. D. (média tdp) 7,90 *4,44 545 +2,04 0,003
Largura Corno Temporal VL. E. (média +dp) 5,35 1,52 487 2,11 0,276
32 Ventriculo (média +dp) 8,76 +2,13 7,87 2,32 0,911
Largura Cornos Frontal VL. 38,31 +2,36 37,58 14,67 0,061*
Largura Cornos Occipital VL. 66,75 +3,28 65,37 +6,53 0,0971
Ratio DIU/DIO (média +dp) 0,26 +0,027 0,25 0,02 0,298*
MMSE (média +dp) 11,25 £6,99 17,86 6,54 0,924"
CDR 1 (n; %) (1); 20% (9); 36%
CDR 2 (n; %) (3); 60% (11); 44% 0,760
CDR 3 (n; %) (1); 20% (5); 20%
Tempo de Evolugio 12(7,5-36) 12(12-36) 0,56*

Tabela 6 — Distribuicdo das varidveis principais e secundarias e respectivos valores de p no subgrupo de
doentes com leucoaraiose/enfarte lacunar e doentes com DA. As variaveis ! foram comparadas pelo teste T de
Student, as varidveis 2 foram comparadas segundo o teste exacto de Fisher, as variaveis 3 foram comparadas
mediante X2 e a varidvel * foi comparada pelo teste U de Mann-Whitney.

Dissertacdo de Mestrado Integrado em Medicina

24




Avaliagdo da Atrofia Encefalica mediante TAC em doentes com provavel deméncia neurodegenerativa.
Estudo de casos e controlos.

Discussao

A semelhanca de trabalhos de investigagio previamente realizados e publicados,
este estudo verificou que de facto existe um padrdo de atrofia do cortex occipito-

temporo- parietal em doentes com DA nas estruturas mais acometidas por esta doenca.

A deméncia mista, em consequéncia do constante aumento da incidéncia dos
acidentes vasculares encefalicos, quer isquémicos quer hemorragicos, tem-se associado
cada vez mais a doenca de Alzheimer formando um efeito sinérgico que contribui para o
aumento dos efeitos patolégicos desta doenca neurodegenerativa, acentuando o défice
cognitivo e resultando em expressdo mais precoce da deméncia (39). Segundo estudos
mais recentes as alteracBes neuropatologicas da deméncia vascular associada a
comprometimento cognitivo incluem entre outras lesdes, atrofia do hipocampo e
defeitos colinérgicos caracteristicos da DA (5,40). Sendo que a atrofia verificada na DM
se podera dever nao s0 a aspectos neurodegenerativos como também a consequéncias da

prépria lesdo vascular.

Discussao das variaveis principais:

Como ja referido e observado nas tabelas e graficos os nossos resultados foram

consistentes com estudos de TAC — CE realizados anteriormente. Todas as medidas de
estruturas encefalicas estudadas, exceptuando-se o ratio da distancia interuncal com a

distancia interdssea, foram significativas entre os grupos de doentes e controlos mas nédo
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nos dois grupos de doentes entre si. No entanto, destaca-se o facto de a largura maxima
dos cornos occipitais dos ventriculos laterais, que ndo tinha sido testada em TAC ou
RMN associado a deméncia, se mostrou significativa entre os grupos de DA e controlos
(p=0,019), ndo sendo significativa nem entre os grupos de DM e controlos, nem entre
DA e DM, o que se poderd dever a amostra reduzida de doentes com DM, sendo
arriscado associa-la a uma caracteristica mais tipica da DA. Do alargamento dos
ventriculos occipitais podemos inferir que o lobo occipital estara atrofiado nestes
doentes. O lobo occipital contém o cértex visual e areas associativas que processam as
informacdes visuais recebidas do exterior depois de passarem pelo tdlamo, é aqui que a
informacdo percebida € comparada com informacdo anterior e nos permite identificar
objectos, pessoas e lugares. Habitualmente, na doenca de Alzheimer os sintomas de
défice cognitivo que conduzem ao ndo reconhecimento de familiares préximos ocorrem
mais tardiamente na evolucdo da doenca, no entanto ndo conseguimos associar esta
medida a maior tempo de evolucdo. Neste estudo, a largura dos cornos occipitais apenas
se mostrou correlacionada com o 3° ventriculo e com o corno frontal nos dois grupos de
doentes. Seria interessante em estudos posteriores analisar uma amostra de doentes
maior e relacionar estas medidas com o tempo de evolugdo da doenca e com sintomas

visuoespaciais dos doentes.

O ratio entre a distancia interuncal e a distancia interossea apenas testada em
RMN ndo mostrou grau de significancia com nenhuma variavel, sendo as suas médias
muito semelhantes nos 3 grupos. Esta medida tinha sido ja alvo de conclusbes
controversas em varios estudos (7,24,25). Uma possivel explicacdo baseada na
observacdo das TAC- CE’s medidas seria o facto do padrdo de atrofia se manifestar

aparentemente a partir dos ventriculos laterais e em direccdo excéntrica ou
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predominantemente no eixo antero-posterior dos ventriculos laterais. Desta forma a

distancia interuncal mantar —se —ia apesar da atrofia do lobo temporal.

O MMSE ndo se mostrou significativo neste estudo nem entre os grupos de
doentes nem quando correlacionado com as varidveis principais de que se estaria a
espera, como o tempo de evolucdo, a espessura do hipocampo ou o alargamento dos
ventriculos. Isto pode dever-se ao facto da amostra de doentes ser pequena e de nem
todos eles terem sido avaliados com esta escala, apenas 14 dos 25 doentes com DA e 9
dos 13 doentes com DM possuiam avaliagdo por MMSE. No entanto quando comparado
com doentes que apresentavam leucoaraiose/enfartes lacunares e DA, apesar do tempo
de evolucdo ser o mesmo, a média do MMSE era respectivamente de 11,25 e 17,86.
Estas lesdes vasculares nomeadamente a leucoaraiose parecem afectar directamente
processos de memdria e outras funcbes cognitivas mediadas pelo lobo frontal (40) o que
pode estar na origem das diferencas no MMSE. De realcar também que a média de
MMSE foi de 17,86 para doentes com DA e de 13,78 para doentes com DM, o que
poderé reflectir apesar de ndo ser significativo, a evolugdo mais acelerada da deméncia
nestes doentes que para além do componente degenerativo possuem também lesdes
vasculares que conhecidamente contribuem para deméncia. Para suportar este
argumento temos o facto do tempo medio de evolugé@o ser menor na DM (18,58 meses)
e maior na DA (27,13 meses), corroborando a hipoOtese de processo de défice de

memoria e cognitivo mais acelerado na DM.

Relativamente ao CDR este também ndo se mostrou significativo neste estudo
nem entre 0s grupos de doentes nem por exemplo gquando correlacionado com as
varidveis principais de que se estaria a espera uma possivel relacdo, como tempo de

evolucdo, a espessura do hipocampo ou até alargamento dos ventriculos. Os maiores
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graus de deméncia 2 e 3 sdo ocupados maioritariamente por doentes com DM como se
verifica a tabela 5. Este facto esta também de acordo com o argumento anterior da

evolucdo rapida da deterioracdo cognitiva em doentes com DM.

A mediana de meses de evolugéo para doentes com DA foi de 12(12-36) e de
12(9-23) para doentes com DM, esta varidvel ndo se mostrou significativa entre estes
grupos, nem se relacionou com nenhuma outra variavel como o MMSE, o CDR ou
algumas estruturas encefalicas nomeadamente o hipocampo e a largura de ventriculos.
Mostrou-se sim correlacionada com o 3° ventriculo no grupo de doentes com DM
(p=0,015). Estes resultados podem ser devidos ao facto da amostra ser reduzida mas
também ao facto deste pardametro ser baseado no referido pelo doente durante as
consultas, podendo ter sido subvalorizado ou sobrevalorizado, o que o torna bastante

subjectivo.

Discussao das variaveis secundarias:

A maioria dos casos de DA sao esporadicos, ttm um inicio tardio e fazem parte
de uma complexa interaccdo entre predisposicdo genética e factores de risco
cardiovascular. Estes factores podem conduzir a disfungédo cerebrovascular, a qual por
sua vez pode precipitar DA. Os factores de risco vascular para DA incluem AVC, HTA,
diabetesM, tabaco, deslipidémia, homocisteinémia, cardiopatia isquémica, FA e habitos
alcodlicos (42). Neste trabalho todos estes pardmetros foram avaliados excepto a
homocisteinemia. Como verificado nos resultados, estes factores estavam presentes nos
3 grupos estudados, contudo, foram os doentes com DM comparativamente aos doentes

com DA e controlos que apresentaram maior prevaléncia de factores de risco
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cardiovascular, sendo mais um dado a favor da importancia destes agentes no
desenvolvimento de deméncia. No entanto e provavelmente devido ao tamanho
reduzido da amostra de doentes, apenas a dislipidémia se mostrou significativa entre 0s
grupos de DA e DM (p=0,007) com uma percentagem de 69,2% no grupo DM e de 24%
no grupo de DA. A dislipidémia além de contribuir para problemas cerebrovasculares,
também revelou ter uma interaccdo adicional na DA, devido ao efeito do colesterol na
degradacdo da proteina precursora amiléide e no metabolismo da apolipoproteina E
(43). A diabetesM apesar de ndo ser significativa neste estudo também apresentou maior

prevaléncia no grupo da DM, estando fortemente associada a deméncia vascular e a DA.

A FA teve maior prevaléncia entre doentes do grupo de DM, o que se torna
interessante uma vez que esta patologia de forma independente esté significativamente
associada a todo o tipo de deméncias e que existe um risco elevado de evolugéo para
deméncia em pacientes com idade inferior a 70 anos que sofrem de FA. Esta patologia

identifica também doentes dementes com elevado risco de mortalidade (44).

Quanto aos sintomas depressivos, um estudo recente que compara DA e DV
revelou que das poucas diferencgas consistentes entre estas duas patologias a depressdo e
0 comprometimento funcional se destacavam com uma taxa mais elevada
comparativamente a doentes de Alzheimer (45). Neste estudo apesar de ndo estarmos a
estudar doentes com DV, a percentagem de doentes com sintomas depressivos era de

23,1% em doentes com DM em comparagéo a 8% na DA.

Relativamente as restantes varidveis dicotomicas, a HTA e a cardiopatia
isquémica, apesar de ndo terem significancia, tiveram maior prevaléncia no grupo da
DM. O alcool e o tabaco apresentaram frequéncias muito semelhantes entre os 3 grupos,

destacando-se o tabaco nos controlos com maior prevaléncia. O grupo dos controlos,
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mostrou muitas vezes frequéncias de outros factores de risco proximas de um ou de
outro grupo de doentes, sendo relativamente a estes parametros, uma amostra

comparavel as amostras de doentes.

Quanto a antecedentes familiares, os conhecidos foram apenas encontrados em

doentes com DA.
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Limitacdes

Este trabalho de investigacdo é um estudo retrospectivo e como tal esteve
completamente dependente de informacao clinica recolhida no passado que nem sempre

estava presente de acordo com os parametros avaliados neste estudo.

A falta de experiéncia e variabilidade intraindividual na medigdo das estruturas
encefélicas e o facto do estudo ndo ser cego poderdo ter contribuido para a volubilidade

nas medicOes entre grupos.

O tamanho da amostra era pequeno para estabelecer relacdes com determinadas
varidveis nomeadamente com as dos factores de risco cardiovascular e algumas

estruturas encefalicas.

N&o se teve em conta a medicacdo dos doentes, um factor que pode alterar a

progressao de deméncia e os factores de risco cardiovascular.

Foram medidas e comparadas TAC-CE de doentes com evolugéo

sintomatologica muito variada.

A varidvel tempo de evolugdo foi baseada no referido pelo doente durante as

consultas, sendo por isso um dado bastante subjectivo.
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Conclusao

Apesar do tamanho reduzido da amostra, este estudo confirmou a existéncia de
um padrdo de atrofia encefalica em doentes com DA e encontrou um padrdo muito
semelhante no grupo de doentes com DM. Esta atrofia mostrou-se claramente
significativa assim que comparada com doentes da mesma faixa etéaria, com factores de
risco cardiovascular mas sem patologias demenciais ou alteragcdes vasculares cerebrais.
Relativamente as estruturas encefalicas que nao tinham sido medidas em TAC-CE ou
RMN no contexto de deméncia ou que ainda ndo tinham sido medidas apenas em TAC-
CE, a largura dos cornos occipitais dos ventriculos laterais mostrou um padrdo de
atrofia encefalica nos dois grupos de doentes e a distancia interuncal, a semelhanca de
estudos anteriores, ndo mostrou grau de significancia com nenhuma variavel, sendo as

suas médias muito semelhantes nos 3 grupos.

Considerando a variavel tempo de evolucédo, apesar da sua subjectividade e do
reduzido numero de doentes, como ndo se correlacionou com as medidas das estruturas
encefalicas estudadas, destaca-se a sua utilidade de diagndstico na préatica clinica na

deteccdo de atrofia cortico-subcortical do lobo temporal medial nos doentes com DA.
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