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Resumo

Introducao: O Acidente Vascular Cerebral (AVC) hemorragico ¢é causado,
maioritariamente, por duas etiologias: a Hipertensao Arterial (HTA) e a Angiopatia
Amiléide Cerebral (AAC). Os Critérios de Boston foram desenvolvidos para auxiliar o
diagnostico de AAC, dividindo-o consoante o grau de certeza. Este estudo propoe-se a
determinar o perfil clinico de um conjunto de doentes que foram internados por AVC
hemorragico, e a comparar as diferencas de apresentacao clinica e imagioldgica entre os
perfis, de forma a identificar os casos que foram diagnosticados a alta consoante a

aplicacao dos critérios de Boston.

Materiais e Métodos: Foi realizado um estudo retrospetivo que incluiu todos os
doentes internados por AVC hemorragico na Unidade de AVC do Centro Hospitalar
Universitario da Cova da Beira (CHUCB) entre outubro de 2014 e outubro de 2019, tendo-
se excluido os que apresentaram etiologias diferentes de angiopatia hipertensiva ou
amil6ide. Para os 121 doentes da amostra foram analisadas as caracteristicas clinicas e
imagiologicas relacionadas com o episodio de urgéncia, a evolucdo durante o

internamento e follow up.

Resultados: Ocorreu uma predominancia do género feminino no perfil de possivel AAC
(57,9%) e a idade média dos doentes foi de 78,13 anos. Dos fatores de risco, apenas se
observaram diferencas significativas para o alcoolismo (p=0,035), mais frequente no perfil
hipertensivo. O perfil de possivel AAC, apesar de nao existirem diferencas estatisticamente
significativas, foi associado a valores mais baixos de NIHSS e menos incapacidade
funcional. Dos sintomas analisados, apenas a paresia facial (p=0,001) e a dos membros
(p<0,001) apresentaram diferencas significativas, sendo mais frequentes no perfil
hipertensivo. O ntmero de plaquetas foi mais elevado no perfil de possivel AAC
(p=0,020). O edema foi mais frequente (48,2%) no perfil hipertensivo (p=0,005).
Verificaram-se diferencas estatisticamente significativas para as complicacoes (p=0,018) e
para o seu tipo (p=0,039), sendo mais frequentes no perfil hipertensivo (65,1%).
Observou-se que 75,7% dos doentes do perfil de possivel AAC nao tinham um diagnoéstico

etiologico estabelecido a data de alta.

Conclusao: A angiopatia hipertensiva é mais comum que a angiopatia amil6ide, no
entanto, os doentes com perfil de possivel AAC neste estudo corresponderam a 31,4% do
total de doentes da amostra, nao sendo negligencidvel a importancia do seu
reconhecimento. As carateristicas clinicas e neuroimagiologicas analisadas enquadram-se

na literatura atual. Concluiu-se que existe uma alta percentagem de doentes com perfil de
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possivel AAC que teve alta sem diagnoéstico etiologico, o que nos alerta para a necessidade
de insistir na aplicacdo dos critérios diagnosticos e no conhecimento da doenca pelos

médicos que assistem os doentes com AVC.

Palavras-chave

AVC Hemorragico; Angiopatia Amildide Cerebral; Carateristicas clinicas e

neuroimagioldgicas.
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Abstract

Introduction: Hemorrhagic stroke is mainly caused by two etiologies: Hypertension and
Cerebral Amyloid Angiopathy (CAA). The Boston Criteria were developed to aid the
diagnosis of AAC, dividing it according to the degree of certainty. This study aims to
determine the clinical profile of a group of patients who were hospitalized for hemorrhagic
stroke, and to compare the differences in clinical and imaging presentation between the
profiles, in order to identify the cases that would benefit from the application of the

Boston criteria during the differential diagnosis.

Materials and Methods: A retrospective study that included all patients hospitalized
for hemorrhagic stroke in the stroke unit of the Centro Hospitalar Universitario da Cova
da Beira (CHUCB) between October 2014 and October 2019 was carried out, those with
etiologies different from hypertensive or amyloid angiopathy were excluded. For the 121
patients in the sample, clinical and imaging characteristics related to the emergency

episode, evolution during hospitalization and follow up were analyzed.

Results: There was a predominance of females in the profile of possible CAA (57.9%) and
the average age was 78.13 years. Of the risk factors, only significant differences were
observed for alcoholism (p=0.035), more frequent in the hypertensive profile. The profile
of possible CAA, although there were no statistically significant differences, was associated
with lower NTHSS values and less functional disability. Of the symptoms analyzed, only
facial paresis (p=0.001) and the limbs’ one (p<0.001) showed significant differences,
being more frequent in the hypertensive profile. The number of platelets was highest in
the profile of possible CAA (p=0.020). Edema was more frequent (48.2%) within the
hypertensive profile (p=0.005). There were statistically significant differences for
complications (p=0.018) and for their type (p=0.039), they were more frequent in the
hypertensive profile (65.1%). It was noticed that 75.7% of patients with a possible AAC

profile did not have an etiological diagnosis established for discharge data.

Conclusion: Hypertensive angiopathy is more common than amyloid angiopathy,
however, patients with a profile of possible CAA in this study corresponded to 31.4% of the
total patients in the sample, and the importance of its recognition is not negligible. The
clinical and neuroimaging characteristics analyzed were within the current literature. It
was concluded that there is a high percentage of patients with a profile of possible AAC

who were discharged without etiological diagnosis, which alerts us to the need to insist on
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the application of diagnostic criteria and the knowledge of the disease by doctors who

assist stroke patients.

Keywords

Hemorrhagic stroke; Cerebral Amyloid Angiopathy; Clinical and neuroimaging

characteristics.
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1. Introducao

O AVC hemorragico é definido como uma lesdao neurolégica aguda que ocorre como
resultado de uma hemorragia intracerebral, tornando-se responsavel por 15% do total de
AVC’s (1,2). Apesar desta entidade ser menos frequente do que os AVC’s isquémicos,
acarreta consigo uma maior mortalidade e morbilidade (3). As hemorragias intracerebrais
espontaneas podem advir de multiplas etiologias, sendo as duas principais: a Hipertensao
Arterial (HTA) e a Angiopatia Amil6ide Cerebral (AAC). Na investigacao etiologica devem
ser sempre consideradas outras possiveis causas como aneurismas, malformacoes
arteriovenosas, trombose do seio venoso, neoplasias e abuso de drogas como cocaina e

anfetaminas (4).

Nas hemorragias intracerebrais hipertensivas considera-se que o fator desencadeante é o
stress cronico provocado pela HTA. Este provoca hiperplasia e hialinizacao da intima, e
degeneracao da média, o que alguns investigadores sugerem que predisponha a formacao

de microaneurismas de Charcot-Bouchard e consequente rutura (5).

A AAC é uma microangiopatia que se carateriza pela deposicio de amildide [
preferencialmente nas tdnicas intima e média da microvasculatura cerebral (1),
nomeadamente pequenas e médias artérias, arteriolas e capilares do cortex cerebral e das
leptomeninges suprajacentes. Esta deposicao condiciona a progressiva degeneracao das

tinicas da microvasculatura e predispoe a eventos hemorragicos intracerebrais (7).

Desde 1937, é reconhecida a associacao da AAC com o envelhecimento. A sua relevancia
clinica tornou-se mais evidente quando Okazaki e os colegas, em 1979, reconheceram a

associacdo com a deméncia e com as hemorragias lobares (2).

A AAC, por si s6, € um dos principais contribuintes para o declinio cognitivo em
individuos com idades superiores a 55 anos (77), no entanto, quando coexiste com a doenca
de Alzheimer este declinio torna-se ainda mais acentuado (8). A sua coexisténcia
frequente justifica-se pelo facto de, apesar de serem entidades nosologicas distintas,

partilharem varios processos fisiopatologicos.

Atualmente, reconhece-se que o diagnostico de AAC deve ser considerado para um amplo
espectro de manifestacoes clinicas neurologicas, uma vez que, as consequéncias

patologicas da AAC podem-se manifestar sob a forma de hemorragias lobares
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espontaneas, episddios focais transitérios ou como causa de um défice cognitivo vascular

(9).

O diagnostico de AAC torna-se complexo porque a sua confirmacao sé é possivel de forma
definitiva no post-mortem. Com isto em consideracao, em 1996 foram desenvolvidos os
Critérios de Boston (Anexo 1), por Greenberg e os seus colaboradores, que nos permitem
classificar a AAC consoante o grau de certeza do diagnostico. Assim, surgiram 4
categorias: possivel, provavel, provavel com patologia concordante e definitiva (10). Para o
desenvolvimento destes critérios foram tidos em conta as carateristicas clinicas do doente,

as carateristicas neuroimagiologicas e os achados patologicos.

Com base nas implicacoes clinicas desta patologia, a investigacdo etioldgica durante o
internamento por hemorragia intracerebral espontanea é importante por ter um papel
prognéstico e auxiliar na tomada de decisoes terapéuticas. A AAC induz uma maior
probabilidade de recorréncia da hemorragia e a terapéutica antitrombédtica deve ser
evitada (11,12). Durante o processo diagnostico, e tendo em conta que clinicamente nao é
possivel distinguir os tipos de AVC nem a sua localizacdo, realiza-se uma Tomografia
Computarizada Cranio-Encefalica (TC-CE) a todos os doentes com essa suspeita. Se este
exame nao for esclarecedor da etiologia, dever-se-a realizar uma Ressonancia Magnética
(RMN) com vista a identificar marcadores neuroimagioldgicos da patologia subjacente. No
caso da AAC existem marcadores que sdo frequentemente identificados, como

microhemorragias corticais lobares e siderose cortical superficial (7).

Tendo em conta que a AAC tem sido subdiagnosticada em todo o mundo (13), e que é a
segunda principal causa de hemorragia intracerebral espontanea, os objetivos deste

estudo sao:

e Determinar o perfil clinico dos doentes que foram internados na Unidade de AVC
do CHUCB, entre outubro de 2014 e outubro de 2019, com o diagnostico de AVC
hemorragico;

e Comparar as diferencas de apresentacao clinica e imagiologica entre os doentes
com perfil hipertensivo e os doentes com perfil de possivel AAC;

e Analisar a frequéncia de hemorragia intracerebral espontianea possivelmente
secundaria a AAC e identificar os casos que foram diagnosticados a alta consoante

a aplicacao dos critérios de Boston.
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2. Materiais e Métodos

2.1. Tipo de estudo

Foi realizado um estudo retrospetivo que englobou todos os doentes internados na UAVC
do CHUCB desde outubro de 2014 a outubro de 2019 com diagnostico de AVC
hemorragico. Este estudo foi iniciado apo6s o parecer positivo da Comissao de ética para a
Satide e do Conselho de Administracio do CHUCB, E.P.E. (Anexo 2). O projeto deste

estudo foi aprovado, também, pela Diretora da Unidade de AVC do mesmo hospital.

2.2, Critérios de inclusao

Neste estudo foram incluidos todos os doentes com AVC hemorragico.

2.3. Critérios de exclusao

Foram excluidos todos os doentes com hemorragia intracerebral espontanea de etiologia

diferente de angiopatia hipertensiva ou amiloide.

2.4. Recolha de dados

Para a realizacdo deste estudo procedeu-se a colheita de dados retrospetivamente através
da consulta do processo clinico eletréonico de cada doente no programa de Sistema de
Apoio ao Médico (SAM) e na plataforma Alert®, entre o més de dezembro de 2019 e marco
de 2020. Foi respeitado o anonimato de todos os pacientes dos quais foram recolhidos
dados.

Foram recolhidos dados relacionados com o episédio de urgéncia como a clinica associada
ao evento, os exames laboratoriais realizados e os exames imagiologicos. Recolheram-se
ainda dados relacionados com as carateristicas epidemiologicas de cada doente e com a

evolucao dos mesmos na Unidade de AVC.

As variaveis recolhidas foram: idade aquando do dltimo internamento; sexo; presenca de
fatores de risco (HTA, tabagismo, alcoolismo, distirbios da coagulacao, diabetes,
dislipidemias, processos inflamatoérios cronicos, doenca corondria, traumatismo cranio-

encefalico prévio); AVC prévio e a sua classificacio em isquémico ou hemorragico;
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diagnostico prévio de doenca de Alzheimer; deterioracao cognitiva prévia; medicagao
habitual: antiagregante, anticoagulante; investigacdo imagiologica por TC-CE: tipo de
hemorragia, localizacdo da hemorragia, atrofia cerebral, leucoencefalopatia isquémica
cronica e edema; investigacdo imagiologica de follow up por TC-CE (novo foco
hemorragico, edema, hidrocefalia); investigacdo  imagiolégica por RMN
(microhemorragias, siderose superficial, macrohemorragia prévia); clinica associada ao
evento: alteracao do estado de consciéncia, paresia facial, paresia dos membros, alteracoes
da sensibilidade, alteracées da linguagem, alteracdo do campo visual, NTHSS-National
Institutes of Health Stroke Scale (Anexo 3); estudo da coagulacdo (nimero de plaquetas,
tempo de protrombina, tempo de tromboplastina parcial ativada, razdo normalizada
internacional (INR)); evolucao no internamento e follow up (complicacoes e a sua
especificacdo, escala de Rankin modificada (Anexo 4), mortalidade no momento de alta e
6 meses apoOs o episddio); diagnostico etiolégico no momento de alta; diagnostico mais

provavel da hemorragia como hipertensiva ou AAC.

Esta tltima variavel foi definida consoante os critérios de Boston para o perfil de possivel
AAC: mais de 55 anos, hemorragia intracerebral lobar e auséncia de outra causa para a
hemorragia e consoante a topografia e a exclusao de outras possiveis causas hemorragia

intracerebral espontanea para o perfil hipertensivo.

2.5. Analise estatistica dos dados

Os dados foram registados numa base de dados do programa SPSS® (Statistical Package
for the Social Sciences) versao 25.0 para o Microsoft Windows, para posteriormente se

poder realizar a analise estatistica dos mesmos.

De forma a descrever e sumarizar os dados de acordo com os objetivos procedeu-se a
andlise descritiva das varidveis qualitativas. Para isso, observou-se a distribuicdo de
frequéncias e de modo a comparar as mesmas com a variavel “Etiologia do AVC” foi
utilizado o teste do Qui-Quadrado de Pearson quando menos de 20% das células tinham

valor esperado < 5 unidades e o teste exato de Fisher nos restantes.

Para a anéalise das variaveis quantitativas e a sua comparacao com a variavel “Etiologia do
AVC” primeiramente verificou-se o pressuposto da normalidade através da prova de
Kolmogorov-Smirnov. Uma vez que o pressuposto foi verificado, utilizou-se o teste T para

amostras independentes.
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Consideraram-se as diferencas significativas, quando o nivel de significancia foi inferior

ou igual a 5% no valor de prova (valor-p<0,05).
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3. Resultados

3.1. Carateristicas da amostra

Inicialmente foram analisados 155 processos clinicos entre os quais apenas 121 cumpriam
os critérios de inclusdo e exclusdo incorporando a base de dados para este estudo. Foram
eliminados todos os casos que tinham etiologia de: malformagoes vasculares (angiomas
cavernosos), rutura de aneurisma, natureza neoplasica, transformacao hemorragica de

AVC isquémico e trombose do seio venoso.

Os doentes foram agrupados consoante o diagndstico mais provavel, entre perfil
hipertensivo e perfil de possivel AAC, para que fosse possivel comparar as caracteristicas
de cada grupo. Dos 121 doentes, 83 (68,6%) enquadraram-se no perfil hipertensivo e 38

(31,4%) no perfil de possivel AAC, segundo os critérios de Boston.

Relativamente a anéilise das carateristicas gerais da amostra correspondente aos 121
doentes que estiveram internados por AVC hemorragico hipertensivo ou com possivel
etiologia amiléide no CHUCB, auferiu-se que 75 eram homens (62%) e que 46 eram
mulheres (38%). A distribuicdo por sexo de cada um dos grupos, perfil hipertensivo e

perfil de possivel AAC encontra-se na Tabela 1.

Tabela 1: Distribuicao por sexo de cada um dos grupos.

Sexo Valor-p
Grupos
Homens Mulheres
Perfil hipertensivo 59 (71,1%) 24 (28,9%) 0,002
Perfil de possivel AAC 16 (42,1%) 22 (57,9%)

A média da faixa etaria da amostra foi de 74,23+12,31 anos no grupo de perfil
hipertensivo, sendo a idade minima de 46 anos e a idade maxima de 94 anos. No grupo de
perfil de possivel AAC, a média foi de 78,13+7,92 anos com uma idade minima de 55 anos

e uma idade maxima de 90 anos (p=0,076).

Na caraterizacdo da amostra segundo os fatores de risco, apresentada na Tabela 2,
verificou-se que a HTA e as dislipidemias sao os dois fatores de risco mais prevalentes
nesta amostra sendo diagnosticados em 107 doentes (88,4%) e 60 doentes (49,6%)

respetivamente.
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Tabela 2: Caraterizacao dos fatores de risco da amostra.

Fatores de Risco % (n)
HTA 88,4 (107)
Tabagismo 9,1 (11)
Alcoolismo 22,3 (27)
Disttirbios da coagulacio 5 (6)
Diabetes Mellitus 28,9 (35)
Dislipidemias 49,6 (60)
Processos inflamatérios cronicos 21,5 (26)
Doenca coronaria 10,7 (13)
TCE prévio 5,8 (7)

Como apresentado na Tabela 2, tendo em conta a distribui¢ao por grupos, verificou-se que
73 doentes (88%) com perfil hipertensivo e 34 doentes (89,5%) com perfil de possivel AAC
tinham o diagnostico prévio de HTA, nao existindo uma diferenca significativa entre

grupos (p=1,000).

Tabela 3: Diferencas na prevaléncia dos fatores de risco entre os grupos.

% (n), Doentes com % (n), Doentes com
. perfil hipertensivo perfil de possivel AAC
Fatores de Risco Valor-p
que apresentavam o que apresentavam o
FR FR
HTA 88 (73) 89,5 (34) 1,000
Tabagismo 12 (10) 2,6 (1) 0,170
Alcoolismo 27 (23) 10,5 (4) 0,035
Distarbios da coagulacao 6(5) 2,6 (1) 0,664
Diabetes Mellitus 30,1 (25) 26,3 (10) 0,668
Dislipidemias 47 (39) 55,3 (21) 0,398
Processos inflamatoérios
L. 20,5 (17) 23,7 (9) 0,691
crénicos
Doenca coronéria 10,8 (9) 10,5 (4) 1,000
TCE prévio 6(5) 5,3 (2) 1,000

Em relacdo aos 60 doentes com dislipidemias, 39 doentes (65%) pertenciam ao perfil
hipertensivo e os restantes ao perfil de possivel AAC, sendo que 47% dos doentes com
perfil hipertensivo e 55,3% dos doentes com perfil de possivel AAC tinham dislipidemias

como fator de risco presente (p=0,398).
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Nao existe evidéncia de diferencas significativas entre grupos nos restantes fatores de
risco, exceto no alcoolismo, em que 23 dos doentes (27%) com perfil hipertensivo e 4

doentes (10,5%) com perfil de possivel AAC apresentavam este fator de risco (p=0,035).

De toda a amostra, percebeu-se que 33 doentes ja tinham sofrido previamente outro AVC,
desses doentes 39,4% pertenciam ao perfil de possivel AAC e os restantes ao perfil
hipertensivo. Relativamente a sua classificacdo, 64,7% foram AVC’s isquémicos e os
restantes hemorragicos. Dos doentes que tiveram um AVC isquémico prévio, 31,8%
tiveram no tultimo episédio um AVC hemorragico de etiologia possivel AAC e os restantes
um AVC hemorragico de etiologia hipertensiva. Observou-se que 6 (28,6%) dos doentes
com perfil hipertensivo e 6 (46,2%) dos doentes com perfil de possivel AAC tiveram um
AVC hemorragico recorrente. Para esta variavel, o valor-p é de 0,462 pelo que nao se
encontram diferencas estatisticamente significativas no que diz respeito ao tipo de AVC

prévio para os 2 grupos.

Nos trés doentes em que se registou o diagnostico prévio de doenca de Alzheimer, um
(33,3%) teve um AVC hemorragico de etiologia hipertensiva e dois (66,7%) tiveram um
AVC hemorragico com possivel etiologia de AAC. Dos doentes com AVC hemorragico de
possivel etiologia de AAC apenas 5,3% tinham associacdo com doenca de Alzheimer

(p=0,232).

No que diz respeito aos 24 doentes com deterioracdo cognitiva prévia, 11 (45,8%) tiveram
um AVC hemorrégico com perfil de possivel AAC. No universo dos doentes com perfil de
possivel AAC, 28,9% apresentavam deterioracao cognitiva prévia, ao passo que no perfil

hipertensivo a percentagem destes doentes correspondia a 15,7% (p=0,089).

Dos resultados relativos a medicagdo habitual, expressos na Tabela 4, verificamos que
apesar de nao haver diferencas significativas entre os dois grupos, existe uma maior
percentagem de doentes a fazer medicacdo antiagregante em ambos em comparac¢ao com a
percentagem de doentes a fazer medicacdo anticoagulante. Verificamos ainda que a
percentagem de doentes que nao faz medicacao antiagregante ou que nao faz medicacao
anticoagulante, e teve um AVC hemorragico, é superior a percentagem de doentes que faz

este tipo de terapéutica.
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Tabela 4: Distribuicio dos tipos de medicagao habitual em cada perfil.

. . Doentes com perfil  Doentes com perfil de
Medicacdo habitual . . ) Valor-p
hipertensivo, % (n) possivel AAC, % (n)

Medicacao antiagregante 26,5% (22) 23,7% (9) 0,741
Medicacao
. 19,3% (16) 18,4% (7) 0,911
anticoagulante

3.2. Clinica na admissao

Quanto a clinica de apresentacao foram registados dados acerca da alteracao de
consciéncia do total da amostra (121), da paresia facial de 118 doentes, da paresia de
membros de 120 doentes, da alteracdo da sensibilidade de 118 doentes, da alteracao da
linguagem de 112 doentes, da ataxia/vertigem de 107 doentes e da alteracao do campo
visual de 118 doentes. Doentes que nao apresentavam registo das referidas variaveis no

momento de admissao foram considerados como missings.

Tabela 5: Caraterizacao da apresentacdo clinica na admissao hospitalar.

Apresentacao clinica % (n)
Alteracao da consciéncia 49,6 (60)
Paresia facial 65,3 (77)
Paresia dos membros 24,2 (29)
Alteracao da sensibilidade 83,1(98)

Alteracao da linguagem 33 (37)

Ataxia/vertigem 85 (91)
Alteracao do campo visual 73,7 (87)

Averiguou-se que nao ha diferencas significativas na percentagem de doentes com
alteracdo da consciéncia, sendo que esta presente em 49,4% dos doentes com perfil

hipertensivo e em 52,6% dos doentes com perfil de possivel AAC (p=0,741).

Na clinica de paresia facial, 44,4% dos doentes com perfil hipertensivo e 13,5% dos
doentes com perfil de possivel AAC apresentavam este sintoma manifestando uma

diferenca significativa entre os grupos (p=0,001).

Na clinica de paresia dos membros também se verifica uma diferenca significativa entre os
grupos sendo que 87,8% dos doentes com perfil hipertensivo e 50% dos doentes com perfil

de possivel AAC apresentaram este sintoma (p<0,001).

Em 69,3% dos doentes com perfil hipertensivo e em 62,2% dos doentes com perfil de

possivel AAC existiu alteracao da linguagem (p=0,448). Em 15,5% dos doentes com perfil
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hipertensivo e em 13,9% dos doentes com perfil de possivel AAC houve manifestacoes de
ataxia/vertigem (p=0,826). Ao passo que as alteracoes do campo visual foram verificadas
em 28,8% dos doentes com perfil hipertensivo e em 21,1% dos doentes com perfil de
possivel AAC (p=0,375). Nestas tltimas variaveis nao se verificou diferencas significativas

entre os grupos.

No que diz respeito ao NIHSS (National Institute of Health Stroke Scale) apenas se
conseguiu apurar o seu valor para 10 doentes, por nao se encontrar registado nem nos
processos clinicos nem nos relatérios do ALERT® dos restantes. Dos registos dos 10
doentes, observamos que 7 se enquadram no perfil hipertensivo e 3 se enquadram no
perfil de possivel AAC. Nos doentes de perfil hipertensivo a média do valor de NTHSS foi
de 11,29+9,27, sendo o valor minimo de 3 e 0 maximo de 28 o que corresponde a um AVC
minor e a um AVC severo, respetivamente. Nos 3 doentes com perfil de possivel AAC a
média foi de 8,33+3,79, sendo o valor minimo de 4 e o valor maximo de 11 o que
corresponde a um AVC minor e a um AVC moderado, respetivamente. O valor-p foi de

0,618 nao se demonstrando uma diferenca estatisticamente significativa entre os grupos.

Relativamente aos parametros da coagulacao estudamos o nimero de plaquetas, o tempo
de protrombina, o tempo de tromboplastina parcial ativada e a razao normalizada

internacional (INR).

Observamos, assim, que apenas na variavel “nimero de plaquetas” existe diferencas
b $

significativas entre os grupos (Tabela 6).

Tabela 6: Caraterizacio dos parametros da coagulagao.

Parametros da coagulacao Média + Desvio padrao Valor-p
Perfil hipertensivo 172,40+59,58
Numero de plaquetas 0,020
Perfil de possivel AAC 199,11+53,28
Tempo de Perfil hipertensivo 14,49+6,48
protrombina, em 0,951
Perfil de possivel AAC 14,46+9,13
segundos
Tempo de Perfil hipertensivo 28,58+6,08
tromboplastina
. . 0,703
parcial ativada, em Perfil de possivel AAC 28,13+5,95
segundos
Perfil hipertensivo 1,21+£0,52
INR 0,892

Perfil de possivel AAC 1,22+0,74

11



AAC: estudo da aplicagao dos critérios diagnosticos na préatica clinica

3.3. Investigacao imagiologica na admissao por TC-CE

Na anélise das carateristicas imagiologicas foram registados dados relativos a localizacao
da hemorragia e aos tipos de hemorragia que se encontram expressos consoante o grupo
na figura 1 e 2 respetivamente. Quer para a variavel localizacao quer para a variavel tipo de
hemorragias houve diferencas significativas entre os 2 perfis sendo o valor-p < 0,001 e

0,001, respetivamente.

Dos 83 doentes com perfil hipertensivo, 76 (91,6%) apresentaram uma hemorragia
profunda e 7 (8,4%) apresentaram uma hemorragia cerebelosa. Nos doentes com perfil de
possivel AAC, e uma vez que foram aplicados os critérios de Boston para a inclusdo dos

doentes neste grupo, 38 doentes (100%) apresentaram uma hemorragia lobar.

m Perfil Hipertensivo Perfil de possivel AAC

8,4

& o -

LOBAR PROFUNDA CEREBELAR
Figura 1: Distribuicao da localizagdo das hemorragias pelos grupos, expresso em percentagem (%).

Para o tipo de hemorragia, a maioria dos doentes com perfil hipertensivo teve uma
hemorragia intraparenquimatosa (43 doentes, 51,8%) ou intraparenquimatosa e

intraventricular (35 doentes, 42,2%).
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m Perfil Hipertensivo Perfil de possivel AAC

(93]
(o)
o)

2.4 = 2,4 1,2 459
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Legenda: P-Parénquima; I-Intraventricular; P+I- Parénquima+ Intraventricular; P+SA-
Parénquima+Subaracnoide; P+SA+I- Parénquima+Subaracnoide+Intraventricular

Figura 2: Distribuicao dos diferentes tipos de hemorragia pelos grupos, expresso em percentagem (%).

Ao passo que os doentes com perfil de possivel AAC manifestaram uma predominancia do
tipo de hemorragia intraparenquimatosa (33 doentes, 86,8%) sendo a distribui¢ao mais
uniforme. A Figura 2 reflete a restante distribuicao do tipo de hemorragia pelos perfis.
Nao foi encontrada uma associacao estatisticamente significativa (p=0,463) entre a atrofia
cerebral e os diferentes perfis. De entre o total de doentes com perfil de possivel AAC, 14
doentes (36,8%) tinham sinais de atrofia cerebral na TC-CE, o mesmo se verificou em 25

(30,1%) dos doentes com perfil hipertensivo.

Constatou-se que também ndo existia uma associacdo estatisticamente significativa
(p=0,363) entre os sinais de leucoencefalopatia isquémica cronica e os diferentes grupos
uma vez que 30 (78,9%) dos doentes com perfil de possivel AAC e 59 (71,1%) dos doentes

com perfil hipertensivo apresentavam sinais destas areas hipodensas na TC-CE.

Quando se analisou a variavel edema, constatou-se uma proporg¢ao significativamente

mais alta de doentes sem a presenca de edema no perfil de possivel AAC (Tabela 7).
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Tabela 7: Caraterizagdo do edema nos diferentes grupos.

Doentes do perfil Doentes do perfil de
Edema . . ) Valor-p
hipertensivo, % (n) possivel AAC, % (n)
Ausente 51,8 (43) 78,9 (30)
0,005
Presente 48,2 (40) 21,1 (8)

3.4. Evolucao no internamento e _follow up

Relativamente a TC-CE de follow up, foram registados dados acerca da existéncia de um

novo foco hemorragico, da evolucao do edema e da existéncia de hidrocefalia.

Apesar de nao existir diferencas estatisticamente significativas (p=0,593) nos diferentes
grupos em relacao a existéncia de novos focos hemorragicos na TC-CE de follow up,
observamos que a percentagem de doentes do perfil de possivel AAC com esta carateristica

era ligeiramente superior (5,6%) a de doentes com perfil hipertensivo (2,6%).

Em relacdo a evolucao do edema, sabemos que na maioria este manteve ou aumentou quer
nos doentes com perfil hipertensivo (p=0,405) quer nos doentes com perfil de possivel

AAC nao existindo uma diferenca significativa entre os diferentes perfis (Figura 3).

m Perfil Hipertensivo Perfil de possivel AAC

)
J

wm

44,4
41,7

EDEMA DIMINUIU EDEMA MANTEVE EDEMA AUMENTOU

Figura 3: Caraterizacao da evolugio do edema nos diferentes perfis, expresso em percentagem (%).
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Apenas 11 dos 121 doentes da amostra apresentaram hidrocefalia, 8 destes doentes
enquadravam-se no perfil hipertensivo e 3 no perfil de possivel AAC o que revela que
10,7% dos doentes com perfil hipertensivo e que 8,3% dos doentes com possivel AAC
apresentaram hidrocefalia nao existindo uma diferenca estatisticamente significativa

(p=1,000).

Em 5 dos doentes da amostra foi realizada uma RMN no internamento para possivel
estudo etiolégico. Foram recolhidos dados relativos a microhemorragias, siderose
superficial e macrohemorragia anterior destes doentes sendo que nenhum dos doentes
com perfil hipertensivo apresentou qualquer um destes achados na RMN. Dos doentes
com perfil de possivel AAC 3 apresentaram microhemorragias, 2 siderose superficial e 1

apresentou macrohemorragia anterior.

Na analise das complicacGes, verificou-se que 54 (65,1%) dos doentes com perfil
hipertensivo e que 16 (42,1%) dos doentes com perfil de possivel AAC tiveram algum tipo
de complicacio durante o internamento existindo, portanto, uma diferenca

estatisticamente significativa entre perfis (p=0,018).

Durante a analise foi também possivel enquadrar estas complicacbes em categorias,
refletidas na Tabela 8, e observar uma diferenca estatisticamente significativa entre os
perfis (p=0,039). Ressalva-se que, 31,3% dos doentes com perfil hipertensivo e 57,0% dos
doentes com perfil de possivel AAC ndao manifestaram complicagbes. Além disso, 21,7%
dos doentes com perfil hipertensivo e 23,7% do perfil de possivel AAC faleceram durante o

internamento.

Tabela 8: Distribuigao dos tipos de complicacoes pelos perfis.

. Doentes com perfil Doentes com perfil de
Complicacoes . . )
hipertensivo, % (n) possivel AAC, % (n)

Infecdo respiratoria 22,9 (19) 5,3 (2)

Infecao do trato urinério 13,3 (11) 10,5 (4)

Infecdo respiratoria e infecdo do trato urinério 3,6 (3) 2,6 (1)

Complicag6es que nao infecao respiratoria ou do
7,2 (6) o (0)

trato urinario

Tendo em conta as percentagens de mortalidade expressas anteriormente, verificamos que
nao existe uma diferenca significativa entre a mortalidade durante o internamento e o

perfil dos doentes (p=0,807).
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Foram também recolhidos dados da escala de Rankin de incapacidade modificada tendo
sido registados consoante fossem iguais ou inferiores a 2, ou superiores. Para os doentes
com perfil hipertensivo registou-se que 68 doentes (81,9%) apresentava um grau superior
a 2, ao passo que 27 doentes (71,7%) com perfil de possivel AAC apresentavam também
um grau superior a 2. Nao se verificou uma diferenca estatisticamente significativa entre

os perfis (p=0,176).

Quando cruzadas as variaveis “mortalidade aos 6 meses” e “etiologia do AVC” observou-se
que 32,5% dos doentes com perfil hipertensivo e 26,3% dos doentes com perfil AAC
tinham falecido passado 6 meses da alta. Nao se obteve um resultado estatisticamente

significativo (p=0,491).

Por fim, quando foram analisadas as diferencas entre o diagnoéstico etiologico a alta e o
diagnostico mais provavel de perfil hipertensivo ou perfil de possivel AAC obteve-se uma
diferenca estatisticamente significativa (p<0,001) sendo que 25 doentes (30,1%) do perfil
hipertensivo e 28 doentes (75,7%) com perfil de possivel AAC nao tinham uma proposta de

diagnostico etioldgico a data de alta.
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4. Discussao

A Angiopatia Amiléide Cerebral comecou a ser investigada no inicio do seculo XX, tendo
sido descoberta como um achado patologico indeterminado, em autopsias de doentes com

o diagnostico de deméncia (2,14).

Existem variados estudos acerca das hemorragias intracerebrais em geral. Outros estudos
focam-se essencialmente na Angiopatia Amiloéide Cerebral, uma patologia de dificil
diagnostico e que este pode ter implicagcdes no tratamento. A elevada taxa de recorréncia
das hemorragias intracerebrais com esta etiologia (15), principalmente em doentes sob
terapéutica anticoagulante, demonstra-nos a importancia de a considerarmos no processo
diagnostico. No presente estudo com o objetivo de compreender a realidade do CHUCB,
no que diz respeito a investigacao etioldogica dos AVC’s hemorragicos, procedeu-se a

interpretacgao dos resultados.

Podemos observar que a amostra é constituida maioritariamente por doentes com perfil
hipertensivo. Na literatura atual, também se considera a HTA como a causa mais comum
de hemorragia intracerebral espontianea (3), seguida da AAC que se apresenta como

etiologia de cerca de 15 a 40% das hemorragias (16).

Enquanto que no perfil hipertensivo a percentagem de homens (71,1%) foi muito superior
a de mulheres (28,9%), 0 mesmo nao se observou para o perfil de possivel AAC. Neste
altimo, 42,1% eram homens e 57,0% mulheres, o que demonstra uma ligeira
predominancia do género feminino e que vai de encontro aos resultados apresentados no

estudo de Sakai et al (17).

Neste estudo, observou-se que a média da idade nos doentes com perfil de possivel AAC
foi de 78,13 anos. Todos os doentes tinham uma idade superior a 55 anos, com base nos
critérios de Boston, e a idade méaxima apresentada foi de 9o anos. Estes resultados
enquadram-se com o descrito na literatura, sendo conhecido que a AAC é uma patologia
com predilecdo pela idade avancada e com uma incidéncia progressivamente aumentada

apos os 65 anos (3,15,16,18).

Mehndiratta et al (2) revelou aquilo que muitos estudos ja evidenciavam, 42% dos
pacientes com hemorragia intracerebral associada a AAC tinham antecedentes de HTA.
No presente estudo, esta percentagem foi mais elevada (89,5%). Por conseguinte, nao se

verificou nenhuma diferenca estatisticamente significativa entre este e o grupo de doentes
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com perfil hipertensivo, 0 mesmo ocorreu noutros estudos (19). A prevaléncia elevada de

HTA da populacao acima dos 60 anos serve de suporte aos resultados apresentados (20).

No que diz respeito as dislipidemias, também ndo foi verificada uma diferenca
significativa entre os grupos, o que é corroborado pela bibliografia consultada, uma vez
que as hiperlipidemias sdo consideradas como fator de risco para hemorragias
intracerebrais quer lobares quer profundas. Sabemos ainda que, a hipolipidemia também
pode ser considerada como um fator de risco para as hemorragias intracerebrais

profundas, bem como para a leucoencefalopatia isquémica cronica (1).

Considerando o fator de risco alcoolismo, a literatura refere que existe uma relacao bem
estabelecida entre o consumo cronico de alcool e a incidéncia de hemorragia intracerebral
de natureza hipertensiva (21). A mesma relacao verificou-se no presente estudo uma vez
que, a percentagem de doentes com consumo cronico de alcool é superior no perfil

hipertensivo quando comparado com o perfil de possivel AAC.

Verifica-se a concordancia com a literatura no que diz respeito a recorréncia de
hemorragias intracerebrais em pacientes com AAC, sendo que neste estudo verificamos
que 46,2% dos doentes com perfil de possivel AAC ja tinham tido previamente outro AVC
hemorragico (2,15,17). A Angiopatia Amiléide Cerebral associa-se a um risco 5 vezes maior
de recorréncia de hemorragias intracerebrais quando comparada com a angiopatia

hipertensiva (18).

Atualmente sabe-se que a AAC e a doenca de Alzheimer tém em comum varios processos
fisiopatologicos, desde os mecanismos genéticos que levam a formacgao da proteina Af, o
compromisso da integridade dos vasos mais pequenos, alteracoes na drenagem linfatica
perivascular cerebral e a deposicao de amil6ide (10). Com isto, facilmente se compreende
o porqué da AAC estar presente em cerca de 80-90% dos doentes com Alzheimer (2,18).
Neste estudo, embora nao se tenham verificado diferencas estatisticamente significativas
entre grupos, observou-se uma predominancia da etiologia de possivel AAC (66,7%) entre

os pacientes com diagnostico de Alzheimer.

No estudo de Banerjee et al, observou-se que o défice cognitivo ndo se associava apenas
aos danos cerebrais provocados pela hemorragia intracerebral, mas também de forma
independente com os danos provocados pela AAC nos pequenos vasos (8). O estudo
reforcou ainda, que o défice cognitivo prévio a hemorragias lobares tem uma prevaléncia
de aproximadamente o dobro quando comparado com o défice cognitivo prévio a
hemorragias profundas. No presente estudo, apesar de nao se observarem diferencas

estatisticamente significativas, verifica-se que a percentagem de doentes do perfil de
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possivel AAC com défice cognitivo prévio era superior a percentagem de doentes do perfil
hipertensivo. Um outro estudo também verificou que os marcadores neuroimagiologicos
de AAC constituem um fator preditivo da incidéncia de défice cognitivo prévio a

hemorragia intracerebral (22).

Foi possivel constatar que as diferencas encontradas, entre os diferentes perfis, para a
medicacdo antiagregante e para a medicacdao anticoagulante nao foram estatisticamente

significativas.

Estes resultados vao de encontro a literatura atual que evidencia o aumento do risco de
hemorragia intracerebral, independentemente da localizacdo, em doentes sob terapéutica
antitrombdtica (5,18). Existem ainda estudos que compararam farmacos anticoagulantes
(apixaban) com farmacos antiagregantes (acido acetilsalicilico) e concluiram que o

numero de novas microhemorragias nao difere consoante o farmaco (23).

Classicamente a hemorragia intracerebral é descrita como um processo gradual, com
agravamento dos sintomas em minutos a horas (3). A diferenciacao clinica entre AAC e as
outras possiveis etiologias nao é possivel devido a sobreposicao de doencas que podem
causar os mesmos défices neurologicos agudos (14). No que diz respeito a apresentacao
clinica dos doentes do presente estudo, nao se verificaram diferencas estatisticamente
significativas para nenhuma das varidveis correspondentes, exceto para a paresia facial e
para a paresia dos membros que foram predominantes nos doentes do perfil hipertensivo.
Tal como no estudo de Hirohata et al, as alteracoes de consciéncia e as alteragdes visuais
foram muito frequentes na nossa amostra (15). No caso das alteracoes de sensibilidade,
estas também foram muito frequentes no estudo de Vales-Montero et al, em que se
analisaram as carateristicas clinicas dos doentes com episddios transitérios neurologicos

focais associados a AAC (24).

Como parte da avaliacdo inicial dos doentes com suspeita de hemorragia intracerebral sao
utilizadas vérias escalas. Entre elas, a escala do NIH para avaliar a gravidade do AVC
tendo por base o exame fisico (5). Na construcao da base de dados do presente estudo, por
nao se encontrarem registados, apenas foi possivel recolher o valor do NIHSS de 10
doentes. Analisaram-se ainda os sinais clinicos apresentados pelo doente no episédio de
urgéncia. O NIHSS tem um importante valor prognéstico na mortalidade e na

incapacidade funcional dos doentes (25).

No que diz respeito a média do NTHSS notou-se que nos doentes com perfil hipertensivo

(11,29) esta era superior a média do NTHSS nos doentes com perfil de possivel AAC (8,33).
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Na literatura atual também existem divergéncias, no estudo de Roh et al o mesmo
pressuposto € verificado, sendo a média do NIHSS superior nas hemorragias profundas

(26) e noutros estudos verificou-se o inverso (25).

Apesar de nao se ter verificado uma diferenca significativa entre grupos para os Tempo de
Protrombina e de Tromboplastina parcial ativada, os seus valores sao ligeiramente
superiores nos doentes com perfil hipertensivo, tal como se verifica na literatura (26). No
presente estudo, foi verificada uma diferenca estatisticamente significativa entre grupos
para o numero de plaquetas, e este mostrou-se superior nos doentes com perfil de possivel
AAC.

Por estar facilmente disponivel e por ser relativamente rapida, a tomografia
computarizada é usada como a modalidade de primeira linha quando se suspeita de
hemorragia intracerebral (4). Através deste exame complementar de diagnostico
avaliamos a localizacao e a tipologia da hemorragia, e a existéncia ou nao de sinais de

atrofia cerebral, leucoencefalopatia isquémica cronica e edema.

Os doentes foram agrupados consoante os Critérios de Boston e assim todos os doentes do
perfil de possivel AAC apresentam uma hemorragia com localizacao lobar (7). No que diz
respeito ao perfil hipertensivo, que corresponde aos restantes doentes da amostra,
verificou-se que a localizacdo era preferencialmente profunda, existindo ainda alguns
casos de hemorragia cerebelosa. Estes resultados sao suportados pela bibliografia atual em
que se descreve que as hemorragias hipertensivas ocorrem nos ganglios da base e noutras

estruturas profundas do parénquima como talamo, ponte e cerebelo (3,5).

Os doentes do perfil hipertensivo apresentaram hemorragias predominantemente
intraparenquimatosas (51,8%) ou intraparenquimatosas e intraventriculares (42,2%) o
que estd de acordo com a bibliografia uma vez que as hemorragias hipertensivas com
origem nos ganglios da base e no tronco tém mais propensao para progredir até ao sistema

intraventricular (3).

No presente estudo, verifica-se que os doentes com AAC apresentam maioritariamente
uma hemorragia intraparenquimatosa, em muitos casos acompanhada de componente
subaracnoideo. Isto ocorre devido a acumulacao de amilbdide B nos pequenos e médios
vasos das leptomeninges e do cortex, com consequente degeneracao fibrinéide, necrose,

formacdo de microaneurismas e rutura do vaso.

N3ao se verificaram diferencas estatisticamente significativas entre os grupos no que diz

respeito a atrofia e a leucoencefalopatia isquémica créonica. No entanto, estas sao
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ligeiramente mais prevalentes no perfil de possivel AAC. Segundo a literatura, estes dois
sinais fazem parte dos marcadores de doenca dos pequenos vasos cerebrais (27). A
leucoencefalopatia isquémica cronica estd fortemente associada a recorréncia de
hemorragias intracerebrais (2) e a deposicao de amil6ide contribui de forma independente

para a atrofia cortical (28).

No que diz respeito ao edema, verificou-se uma diferenca estatisticamente significativa,
existe uma maior percentagem de doentes do perfil de possivel AAC que nao apresentaram
edema na primeira TC-CE realizada no episédio de urgéncia. Quanto a evolucao do edema
até a primeira TC-CE de follow up verificou-se que na maioria dos doentes o edema
manteve ou aumentou, nao existindo uma diferenca significativa entre os grupos. Estes
dados vao de encontro ao estudo de Grunwald et al, no qual se verificou que a magnitude

do edema nas primeiras 72 horas nao é significativamente diferente nas duas etiologias

(29).

Na TC-CE de follow up foi também avaliada a presenca de novos focos hemorragicos e a
existéncia de hidrocefalia. Apesar de nao existirem diferencas significativas entre os
grupos, os novos focos hemorragicos foram mais frequentes nos doentes com perfil de
possivel AAC e a hidrocefalia mais frequente nos doentes com perfil hipertensivo. Estes
resultados estdo de acordo com a literatura atual uma vez que, 40-50% dos pacientes com
hemorragias intraventriculares desenvolvem hidrocefalia e as hemorragias

intraventriculares estdo mais associadas a etiologia hipertensiva (9).

No que diz respeito a investigacao etiologica, tendo por base a Ressonancia Magnética,
apenas foram encontrados sinais de microhemorragias, siderose cortical superficial e
macrohemorragia anterior em doentes com perfil de possivel AAC. Estes sinais
enquadram-se nos marcadores neuroimagiologicos caracteristicos de AAC, a par das
hiperintensidades da substancia branca, dos microenfartes corticais e do alargamento dos
espacos perivasculares, como apresentado por Greenberg et al (30). A RMN tem especial
importancia uma vez que, permite a identificacdo de marcadores que nao seriam visiveis
na TC-CE, como a siderose cortical superficial. Adquire ainda maior relevancia, visto que,
atualmente ja se encontram aprovados os critérios de Boston modificados que incluem a
siderose cortical superficial. Os doentes com apenas este marcador imagiolégico, nao

seriam considerados nos critérios de Boston originais, o que teria implicacgoes clinicas.

No estudo de Lindner et al (31), que analisou as complicaces infeciosas durante o
internamento por hemorragia intracerebral, foi descrita uma maior prevaléncia da infe¢ao

respiratoria seguida da infecao do trato urinario. Estas associaram-se a maior duragdo do
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internamento e pior prognostico. No presente estudo encontraram-se diferencas
significativas entre perfis no que diz respeito as complicacoes durante o internamento
hospitalar e ao seu tipo. Nos doentes com perfil hipertensivo as infecoes respiratorias
foram mais frequentes e em segundo lugar ficaram as infecbes do trato urinario. Pelo

contrario, nos doentes com perfil de possivel AAC verificou-se o inverso.

Para avaliarmos a incapacidade funcional dos doentes, usamos a Escala de Rankin
Modificada e verificamos que apesar de nao existir uma diferenca estatisticamente
significativa entre os perfis, a percentagem de doentes com perfil hipertensivo que
apresentavam maior grau de incapacidade era superior a dos doentes com perfil de
possivel AAC. Apesar de outros estudos também descreverem pior prognoéstico das
hemorragias profundas em comparacao com as hemorragias lobares, temos que ter em

atencao que a localizacao da hemorragia nao é o tnico fator preditor do prognostico (32).

Atualmente esti descrito que a hemorragia intracerebral tem o pior prognostico das
doencas cerebrovasculares agudas (33). Foi verificada uma taxa de mortalidade durante o
internamento de 39% e uma taxa de mortalidade aos 3 meses de 33,5% (34), sendo que

menos de 40% dos doentes mantém a sua independéncia funcional (4).

No presente estudo, verificou-se que 23,7% dos doentes com perfil de possivel AAC
faleceram durante o internamento e que 26,3% tinham falecido 6 meses apo6s a
hemorragia, o que se assemelha as taxas de mortalidade descritas na literatura (12). Nao
foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre os perfis no que diz

respeito a mortalidade tal como sucedeu no estudo de Flaherty et al (35).

Por ultimo, verificou-se que a percentagem de doentes com perfil de possivel AAC sem
diagnostico etiolégico no momento da alta hospitalar era superior a percentagem de
doentes do perfil hipertensivo nas mesmas condigoes. Este aspeto pode dever-se ao facto
do diagnostico definitivo ser apenas realizado por anilise histopatologica a partir de
biopsia ou autopsia cerebral (7,19). Levanta-se assim a hipotese de que a auséncia de
registo da etiologia no processo clinico a alta, se podera dever a um maior grau de
incerteza implicito no diagnostico de possivel AAC. Nao obstante, esta etiologia pode ter

sido considerada na decisao terapéutica.

Atualmente, os critérios de Boston sao amplamente utilizados para o diagnostico nao
invasivo de AAC, em pacientes que sofreram uma hemorragia lobar, por serem de extrema
importancia na decisdo terapéutica e na investigacao neste campo. Estes servem de base

para a pesquisa de novos biomarcadores e potenciais terapéuticas dirigidas a AAC (7).
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Com o aumento da frequéncia de comorbilidades a medida que a idade avanca, muitas
destas que requerem terapéutica antitrombotica, e com os varios tipos de apresentacoes
que os doentes com AAC podem manifestar, € de extrema importancia a identificacao

desses doentes e do seu risco hemorragico (10).

23



AAC: estudo da aplicagao dos critérios diagnosticos na préatica clinica

24



AAC: estudo da aplicagao dos critérios diagnosticos na préatica clinica

5. Limitacoes e Potencialidades

Este estudo, por ser retrospetivo, tem algumas limitacGes inerentes. O primeiro ponto a
enunciar diz respeito a representatividade da populacdo uma vez que a amostra é limitada
apenas a um hospital (CHUCB), e ao periodo de tempo compreendido entre outubro de

2014 e outubro de 2019, além de ser uma amostra de tamanho reduzido (n=121).

Face a necessidade de recolher dados do passado, verificou-se que existia informacao em
falta, particularmente no que diz respeito ao valor do NIHSS. A descricao dos sintomas e
avaliacdo fisica por cada profissional de satide também constitui um fator passivel de
introduzir viés no estudo, tendo em conta que os doentes foram observados por

profissionais de satde distintos.

No que concerne a investigacao imagiologica, o facto da RMN nao ser um exame efetuado

por rotina a todos os doentes, também constitui uma das principais limitacoes.

Tendo em conta a pesquisa efetuada podemos constatar que existem multiplos trabalhos
que analisam as carateristicas de apresentacdo clinica e imagiologica da AAC, mas sao
escassos aqueles que a comparam com a principal causa de hemorragia intracerebral
espontanea, a angiopatia hipertensiva. Deste modo e apesar das limita¢des supracitadas,
este estudo procura incentivar o surgimento de novas investigacdoes. Desta forma
comprovando os resultados obtidos, e assim tornar mais comum a hipotese de etiologia

amil6ide aquando do diagnéstico diferencial.
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6. Conclusao

Embora os AVC’s hemorragicos sejam uma patologia menos frequente do que os

isquémicos, fazem-se acompanhar de uma morbilidade e mortalidade superiores.

A angiopatia hipertensiva é mais comum que a angiopatia amiléide, no entanto, os
doentes com perfil de possivel AAC neste estudo corresponderam a 31,4% do total de

doentes da amostra, nao sendo negligenciavel a importancia do seu reconhecimento.

No que concerne a este perfil, as mulheres foram ligeiramente mais afetadas do que os
homens. A média de idades dos doentes com perfil hipertensivo foi inferior a média de

idades dos doentes com perfil de possivel AAC.

Na nossa amostra os fatores de risco mais frequentes foram a HTA e as dislipidemias para

ambos os perfis. O alcoolismo foi mais frequente no perfil hipertensivo.

Conclui-se também, que os doentes do perfil de possivel AAC tém maior probabilidade de
ter um diagnostico prévio de Alzheimer e de défice cognitivo prévio, além de um risco

mais elevado de recorréncia da hemorragia.

Da anéilise da medicacao antiagregante e anticoagulante, ndo se pode concluir que
nenhuma esteja mais ou menos associada aos diferentes perfis, portanto nao se deve

considerar como fator de diferenciacdo durante o diagnostico etiologico.

Quando a paresia facial e a paresia dos membros se incluem nos sintomas de apresentacao
inicial, aumenta a probabilidade de estarmos perante um perfil hipertensivo. Isto porque
sao mais frequentes neste perfil, apesar destes sintomas também ocorrerem no perfil de
possivel AAC.

Apesar da falta de informacao no que concerne ao valor do NIHSS de muitos doentes,
verificou-se que a média do valor de NIHSS era superior no perfil hipertensivo
concluindo-se, comparativamente, que os AVC’s no perfil de possivel AAC foram menos

graves.

O perfil hipertensivo associou-se maioritariamente a hemorragias profundas e uma ligeira
percentagem teve uma hemorragia cerebelosa. A totalidade dos doentes com perfil de
possivel AAC, tendo em conta os critérios de Boston, teve uma hemorragia lobar. O perfil
hipertensivo manifestou uma percentagem superior no que diz respeito ao tipo

intraparenquimatoso e intraventricular.
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As percentagens de doentes com atrofia cerebral e com leucoencefalopatia isquémica
cronica foram superiores nos doentes com perfil de possivel AAC. A formacao de edema

foi mais associada aos doentes com perfil hipertensivo.

Na TC-CE de follow up, nao se observaram evidéncias da associacdo de nenhuma das
variaveis a algum dos perfis. Apesar disso, os doentes com perfil de possivel AAC
apresentaram uma percentagem ligeiramente superior de novos focos hemorragicos e

inferior de hidrocefalia.

Na investigacao etioldgica através da RMN, s6 os doentes com perfil de possivel AAC
apresentavam as variaveis estudadas: microhemorragias, siderose superficial e
macrohemorragia anterior, o que estd de acordo com a literatura onde estes sinais sao

classificados como marcadores neuroimagiologicos de AAC.

Conclui-se ainda, que existe uma alta percentagem de doentes com perfil de possivel AAC
que tem alta sem diagnostico etiologico, o que nos alerta para a necessidade de insistir na
aplicacdo dos critérios diagnosticos e no conhecimento da doenca pelos médicos que
assistem os doentes com AVC porque esta patologia esti associada a aumento do risco de
hemorragia intracerebral principalmente na populacdo mais idosa e sob terapéutica

antitrombodtica.

Por dltimo importa relembrar que este estudo foi realizado apenas no CHUCB, e no futuro
poderia ser alargado a outros hospitais com o intuito de aumentar a representatividade da
populacgdo. Além disso, poder-se-ia realizar um estudo mais pormenorizado de algumas
variaveis como os fatores de risco e os tipos de medicacdo antitromboética de forma a

confirmar os resultados encontrados ou a encontrar novas associacgoes.
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Anexos

Anexo 1-Critérios de Boston

AAC Definitiva

Exame post-mortem com evidéncia de:
-Hemorragia cortico-subcortical, lobar ou cortical;
-AAC severa com vasculopatia;

-Auséncia de outra lesao cerebral.

AAC Provavel com

patologia concordante

Dados clinicos compativeis e tecido patologico (hematoma
evacuado ou biopsia cortical) que evidenciem:
-Hemorragia cortico-subcortical, lobar ou cortical;

-Algum grau de AAC no tecido;

-Auséncia de outra lesao cerebral.

AAC Provavel

Dados clinicos compativeis e TC ou RMN com:

-Hemorragias multiplas restritas as regioes cortico-subcortical,
lobar ou cortical;

-Idade = a 55 anos;

-Auséncia de outra causa de hemorragia.

AAC Possivel

Dados clinicos compativeis e TC ou RMN com evidéncia de:
-Hemorragia Gnica na regiao cortico-subcortical, lobar ou
cortical;

-Idade > a 55 anos;

-Auséncia de outra causa de hemorragia.
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Anexo 2-Aprovacio da Comissio de Etica para a satde do

Centro Hospitalar Universitario da Cova da Beira
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[ Assunto:Projecto de Investigacdo n.2 63/2019-"Angiopatia Amildide Cerebral: reviso dos critérios —‘

|
N2: 83/2019

o - e — —
| Para:Exmo. Sr, Presidente do Conselho de Administragao
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Data:04-12-2019
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,' De:Gabinete de Investigacio e Inovaga

Ce: Comissdo de Ftica para a Satde do Centro Hospitalar Cova da Beira

Em relagdo ao assunto em epigrafe, junto envio o pedido de inclusio do Servico/Unidade de
AVC's no estudo subordinado ao tema “Angiopatia Amildide Cerebral: revisdo dos critérios
diagnésticos”, a realizar no servigo de Neurologia do Centro Hospitalar Universitario Cova da
Beira, pela aluna de Mestrado Integrado em Medicina da Faculdade de Cigncias da Satide da

Universidade da Beira Interior, Inés de Amorim Pereira.

Informo que o estudo ja foi autorizado pelo Conselho de Administragdo que V. Ex2 preside em
21 de Novembro de 2019 e se encontram reunidos todos os requisitos necessarios de acordo

com o Regulamento e Procedimentos do Centro de Investigacdo Clinica.
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Anexo 3-NIHSS
DeteTime | DeteTime | Date/Time
1a. Level of Consciouzness ?-[A;Oﬂ
(Alert, drowsy, etc.) 2 - Svg;:fywl
3 =Coma
1b. LOC Questions 0= Amwsbmeamy
Mont? 1 = Anawers one corr
/ \ 899) Z:Inoonoa
1c. LOC Commands ?=°m°ﬁhw'wv
(Opanicioss ayss. maks fistlst go) szogw corecely
2 Bea2t Gaze ?.PPdormﬂ oal
[ open - patisnt foliows = Parta gazs paisy
e . 2 = Foroed deviaton
3. Vieual Fields Ougomlm
z 1= mduanimopa
(Introduce visua' stmulusthrsat to 2 = Compiete | anonie
pre visual field quacrants) 3:&awa! Hamiancp-a (Blind)
4. Faciel Parszie 0 = Normal
{Show teeth, raize eysbrows and ;:%
squeaze eysa shut) 3;C°ﬂ‘p*ﬂ0
Maotor 2 0 =No drif:
Sa. Arm - Left 1 = Drit Lok
Sb. Motor Arm - Right 2 = Can't res:at gravity
(Elevate arm to 90° £ patient iz 3 = No effort against gravty
suing, 45° f supne) ;:Som Right
= IW
(Joint fusion ot limd amp)
0 = No drift
$a. Ho!otLog-l.dt 1 =Dnift Left
6b. Motor Leg - Right 2 = Can't resiat Qravity
(Elevate leg 30° with patient supine) :::Nooﬂonag'm“mtgmny
X = Untes: Right
(Jontmnoturrbwnp)
7. Limb Ataxia 0 = No ataxia
(Finger-nces, heel down shn) ;:gm:::ﬁ"b
8. Senszory Oxl;bmal
{Pin prick 10 face, arm, tunk, and leg | 1 = Partal losz
- compare 3ide to 51¢e) 2= Seves loez
0. Best Language 0 = No aphasia
{Name item, deecribe a picture and ;:gxzmﬁ'w
réad sentences) 2= Muts
10. Dysarthna 0 = Normal articulation
(Evaluate spsach carty by patient 1 = Mild to moderate slurring of words
repeating hated words) 2 = Near to unimeliigable or worss
X = Imubated or other phyzical barmer
11. Extinction and Inattention 0 = No neglect
(Uze information from prior teatng o 1,::"3,‘”
idenify neglact or double 2 = Complete neglect
simutaneous stamuli testing)
TOTAL SCORE
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Anexo 4-Escala de Rankin modificada

Grau o Sem sintomas.
Sem incapacidade significante; capaz de realizar todas as atividades
Grau 1 o
habituais.
G Incapacidade leve; incapaz de realizar todas as atividades prévias, mas
rau 2
é capaz de cuidar de si proprio sem auxilio.
G Incapacidade moderada; necessita de alguma ajuda, mas é capaz de
rau 3 . A
caminhar sem assisténcia.
G Incapacidade moderadamente grave; incapaz de caminhar sem
rau 4 o . i
assisténcia e atender as suas necessidades.
G Incapacidade grave; acamado, incontinente, requer constante
rau 5 C oA .
assisténcia de terceiros.
Grau 6 Obito.
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