Resumo:

Introducdo: Diferentes doencas t€ém vindo a ser relacionadas com o desenvolvimento de
quadros de declinio cognitivo (DC). No entanto, surgem estudos que concluem que a
populacdo com deméncia terda um menor nimero de comorbilidades que a populagdo sem

declinio cognitivo e com semelhantes caracteristicas sdcio-demogréaficas.

Objectivos: O objectivo deste estudo foi avaliar se o declinio cognitivo esta associado ou ndo

a diferencgas no nimero e tipo de comorbilidades.

Metodologia: Um estudo do tipo caso-controle foi realizado com base no ficheiro corrente da
Consulta de Gerontopsiquiatria dos Hospitais da Universidade de Coimbra, sendo a
populacdo alvo a populagdo idosa portuguesa, com idade superior a 65 anos. Os doentes
foram incluidos entre 1 de Maio a 31 de Julho. Como critérios de inclusdo no estudo foram
estabelecidos a idade superior a 65 anos de idade e o diagnostico de DC; para o grupo
controlo foram seleccionados individuos com dados demograficos semelhantes sem

diagnostico de DC..

Resultados: Da populacdo apresentada foi colhida uma amostra representativa de 114 casos,
na qual para cada doente com o diagndstico de declinio cognitivo, pela clinica e/ou pelo
resultado no Mini-Mental State Examination (MMSE), corresponde um caso controle com as
mesmas caracteristicas socio-demograficas (idade, sexo e escolaridade). Nao existiu
associacdo estatisticamente significativa entre o desempenho no MMSE ou a populagdo com
declinio cognitivo com qualquer uma das varidveis independentes estudadas, com excepcao
da patologia genito-urinaria, na qual se verifica uma probabilidade 2,6 vezes superior de a

populacdao demente ndo sofrer de qualquer distirbio deste foro.

Conclusdes: Neste estudo ndo se verificou qualquer associagdo positiva estatisticamente

significativa entre o grupo de declinio cognitivo e qualquer uma das comorbilidades



estudadas. A analise estatistica pode estar prejudicada por insuficiéncia de informacao e pelo

namero da casuistica.
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Introducio:

O envelhecimento ¢ um processo intrinseco e extrinseco, no qual ha uma progressiva
deterioragdo da funcdo fisiologica, resultando numa perda de viabilidade e aumento da
vulnerabilidade (Loureiro MH, 2004). Assim, com o decorrer do tempo, h4d uma deterioragao
de todos os 6rgdos e sistemas com base em vias fisiopatologicas comuns. Por exemplo, a
inflamacao cronica, na qual existem niveis elevados de citoquinas e de proteinas responsaveis
pela resposta inflamatdria, encontra-se associada a varias patologias que interferem com a
esperanca de vida do individuo, incluindo aterosclerose, doengas cérebro-vasculares, diabetes
mellitus tipo 2 (DM-2) e deméncias (A. Mota Pinto, 2009). Muito ¢ ainda desconhecido sobre
este tema, nomeadamente como ¢ que o envelhecimento normal leva a alteragdes

degenerativas.

Com o crescente e regular aumento da esperanca média de vida em Portugal, a
percentagem de idosos na populacdo tem vindo a aumentar e, consequentemente, a
prevaléncia do declinio cognitivo (DC), que aumenta exponencialmente com a idade. Em
particular, a deméncia, sendo muito rara até aos 60 anos, duplica depois a cada 5 anos,
atingindo 1 em cada 3 pessoas entre os 90-94 anos de idade (Lobo, 2000)'". Torna-se assim
fundamental tentar perceber quais os factores que levam ao desenvolvimento do DC e como

os podemos prevenir.



Virios estudos efectuados concluiram que a populagdo com declinio cognitivo
apresentaria menor numero de comorbilidades (CMs) do que a populagdo controlo®” e que
entre os diversos sub-tipos de deméncia, a Doenga de Alzheimer (DA) era a que apresentava

menos CMs“*®. Num estudo recente”

, conclui-se que os pacientes com DA apresentam um
nimero médio de CMs superior aos individuos sem deméncia com semelhantes caracteristicas

demograficas.

Os factores de risco cardiovasculares (CV), como a dislipidémia, DM-2, doenga
corondria isquémica (DCI), arritmia e hipertensdo arterial (HTA), tém sido intensivamente
estudados como possiveis factores de risco para o desenvolvimento de declinio cognitivo'".
A patologia vascular parece desempenhar um importante papel na patogénese de deméncias
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neurodegenerativas primarias como a Deméncia de Alzheimer “, assim como os factores de

risco cardiovasculares surgem mais frequentemente nos individuos com DCL do que na

restante populagio!'*'®

. Mais recentemente, concluiu-se ainda que alguns factores CV
levariam a um aumento na taxa de progressdo da DA, tais como fibrilha¢do auricular (FA),
HTA e DCI, ¢ outros como DM-2 levariam a uma progressdo com ritmo mais atenuado''”. Ja

a associacdo entre DA e dislipidémia ndo reune consenso definitivo; contudo, a

hipercolesterolémia na meia-idade surge como factor de risco para DAY,

O objectivo deste estudo foi avaliar se o DC estd associado ou ndo a diferencas no

nimero e tipo de CMs.

Materiais e métodos:

Um estudo do tipo caso-controlo foi realizado tendo como base o ficheiro corrente da
Consulta de Gerontopsiquiatria dos Hospitais da Universidade de Coimbra, sendo a
populacdo-alvo a populagdo idosa portuguesa, com idade superior a 65 anos. Os doentes

foram incluidos entre 1 de Maio a 31 de Julho de 2009 de forma consecutiva, tendo como



critérios de inclusdo no estudo, a idade superior a 65 anos de idade e o diagnostico de declinio
cognitivo; para o grupo controlo foram seleccionados individuos com dados demograficos

semelhantes sem diagnostico de declinio cognitivo.

A informagdo socio-demografica foi colhida durante a consulta externa de
Gerontopsiquiatria no Servico de Psiquiatria dos HUC, tendo o doente sido avaliado sob o
ponto de vista psiquidtrico — fun¢do cognitiva (MMSE), sintomatologia depressiva (GDS) e
ansiedade (GAI) — e foram caracterizadas as comorbilidades médico-cirargicas de cada
doente através da analise dos Processos Unicos hospitalares, revisio da medicagéo e consultas
que o doente frequenta. Dado que as avaliacdes de depressdo e ansiedade medidos pelo GDS

e GAI ainda s3o em numero reduzido, os seus resultados ndo serdo debatidos neste artigo.

Assim, as variaveis dependentes para este estudo serdo o declinio cognitivo (DC) e
sua gravidade, e como variaveis independentes a idade, sexo, escolaridade, as comorbilidades
médicas - Isquémia/EAM, Arritmia, Valvulopatias, AVC, Dislipidémia, HTA,
Hematoldgicas, Sensoriais (visuais e auditivas), Enddcrinas, Neoplasias, Neuropsiquiatricas,
Gineco-uroldgicas, Gastrointestinais, Renais, Respiratorias, Alcoolismo - antecedentes

cirargicos e numero de comorbilidades total.

Definicdo de declinio cognitivo:

Para o diagnéstico de DCL foram usados os critérios de Petersen, e para o diagndstico
de Deméncia os critérios da DSM IV-TR.

O Mini-Mental State Examination (MMSE) foi o teste de avaliagdo cognitiva utilizado
por se tratar do teste de screening mais usado na literatura. Trata-se de um teste desenvolvido
por Folstein et al (1975), apos seleccdo de itens de varias baterias de testes neuropsicologicos,
de modo a reunir tarefas que pudessem ser aplicadas, a cabeceira da cama, de forma breve

(10-15min) e sem material adicional. Os dominios cognitivos avaliados pelo MMSE sdo:



Orientagcdo, Memoria, Atencao e Calculo, Linguagem e Capacidade construtiva, para além do

valor global.

Tem trés pontos de corte, subdividindo em capacidades cognitivas normais se score
24-30, deméncia ligeira ou DCL se 20-23, deméncia moderada se score de 10-19 e deméncia
grave se <10. Sempre que os doentes, aquando da realizagdo do teste, ndo conseguiam
completar determinados items, o score foi ajustado, tendo em atengdo a alteracdo do

denominador.

Analise estatistica:

A fim de determinar se DC est4 associado ou ndo a diferengas de numero e tipo de
CMs em relagdo a populagdo controlo, procedeu-se primeiro a comparagdo do niimero de
CMs nos dois grupos, e posteriormente & comparacao qualitativa das mesmas também em
ambos os grupos. Foram realizadas ainda associag¢des entre a idade e as CMs, assim como

entre o desempenho no MMSE e as CMs.

A andlise estatistica dos resultados foi realizada com o programa Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS), versao 17.02, recorrendo a analise descritiva, ao teste do X2
para comparacdo de varidveis nominais, para o qual em caso de relagdo estatisticamente
significativa se calculou o risco relativo pelo Odds-ratio. Para comparagdo de ordens de
médias entre as duas populagdes, usamos o teste de Mann-Whitney e para correlagdo entre

duas variaveis, a correlagdo de Spearman (testes estatisticamente significativos se p<0,05).



Resultados:

Os dados para o presente estudo foram retirados da consulta de Gerontopsiquiatria dos
Hospitais da Universidade de Coimbra, criada no ano de 1993 e apresenta um ficheiro com
consultas regulares de 336 doentes. Destes 65,5% sao do sexo feminino, sendo que 67,5%
tem idades acima dos 75 anos (21,2% entre 75 e os 79 anos, 25,7% dos 80 aos 84 anos ¢
20,6% acima dos 85 anos de idade). Sdo maioritariamente referenciados pelo seu Médico de
Familia (cerca de 20%) e Servico de Urgéncia (cerca de 18%), sendo a o restante referenciado
pelas diversas especialidades hospitalares. O diagndstico mais frequente ¢ o de DC com 52%,
incluindo-se défice cognitivo ligeiro e deméncia, sendo as restantes consultas

maioritariamente por sindromes depressivos (37%).

Dos 189 doentes estudados, 42 ndo preenchiam os critérios de inclusdo para qualquer
um dos grupos, sendo que ou tinham idade inferior a 65 anos de idade (15 doentes) ou ainda
se encontravam em estudo (27 doentes). Posteriormente, foi realizada seleccdo aleatéria de

casos com mesmas caracteristicas sociodemograficas nos dois sub-grupos.

A nossa analise foi assim baseada em 114 casos, sendo 59,6% do sexo feminino, a
média de idades foi de 80,47 (desvio padrdo de 6,247) , sendo que 61,4% tem idade superior a
80 anos (Grafico 1). Quanto a escolaridade ¢ de referir que cerca de 96% da amostra colhida ¢

analfabeta ou tem menos de 4 anos de escolaridade (Grafico 2).

Escolaridade

Grafico 1: Grupos etarios. Grafico 2: Escolaridade.



A avaliagdo pelo teste do MMSE foi realizada em 36% da amostra, por dificil
colaboracdo dos doentes, sendo que destes 19,5% tém desempenho normal, 26,8%
desempenho compativel com deméncia ligeira ou DCL, 48,8% com deméncia moderada e

5% com deméncia grave (Grafico 3).

Das véarias comorbilidades (CMs) estudadas, as mais frequentes no grupo de DC
foram HTA (50,9%) e as alteragdes sensoriais (42,1%). Em termos de numero de CMs,
verifica-se que 49,1% do grupo com DC apresenta menos de 4 CMs, diminuindo
progressivamente a frequéncia com o aumento do nimero de CMs, enquanto que no grupo

controlo cerca de um terco dos doentes tem mais de 8§ CMs (Grafico 4 e Tabela I).
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Gréfico 3: Desempenho no MMSE. Gréfico 4: Nimero de CMs.

Para testar a associacdo qualitativa entre as varias CMs e o DC, procedeu-se a uma
analise estatistica, utilizando-se o teste de X°. Ndo se verificou qualquer associagio
estatisticamente significativa (p<0,05, para um intervalo de confianga de 95%) (Tabela I),
exceptuando com a patologia genito-urindria (p=0,042), na qual se obteve um OR de 2,6 pelo
que se pode inferir que existe uma probabilidade 2,6 vezes superior de a populagdo com DC

ndo sofrer de qualquer distarbio deste foro.



Também nos diferentes sub-grupos de gravidade do declinio cognitivo (Tabela II),
divididos pelo desempenho no MMSE, foi realizado o teste do X* com todas as CMs
estudadas. Nao se verificou qualquer associagdo estatisticamente significativa (p<0,05, para

um intervalo de confianca de 95%) com qualquer uma das CMs estudadas.

Verificou-se ainda ndo existir diferenca estatisticamente significativa entre o niimero
de CMs entre cada um dos grupos (teste de Mann-Whitney). Nao ha também, neste estudo,

uma correlacdo estatisticamente significativa entre a idade e o DC (correlagdo de Spearman).






Tabela I: Frequéncias e andlise estatistica dos grupos com e sem DC.

Variavel independente Declinio cognitivo Controlo P
(n=57) (n=57)
n % n %
Sexo Masculino 23 40,4 23 40,4
Feminino 34 59,6 34 59,6
Idade 65-70 A 3 53 3 5,3
71-74 A 8 14,0 8 14,0
75-80 A 11 19,3 11 19,3
81-84 A 21 36,8 21 36,8
>85 A 14 24,6 14 24,6
Escolaridade Analfabeto 26 45,6 26 45,6
< 4*classe 22 38,6 22 38,6
<9°ano 4 7,0 4 7,0
<12° ano 4 7,0 4 7,0
C. Superior 1 1,8 1 1,8
Comorbilidades Isquémia/EAM 7 12,3 11 19,3 0,300
ICC 7 12,3 8 14 0,782
Arritmia 15 26,3 23 40,4 0,112
AVC 12 21,1 6 10,5 0,123
Dislipidémia 7 12,3 11 19,3 0,304
HTA 29 50,9 31 54,4 0,708
Outras CV 11 19,3 15 26,3 0,372
Musculo-esqueléticas 18 31,6 20 35,1 0,691
Alt. Sensoriais 24 42,1 32 56,1 0,134
Hematologia 7 12,3 7 12,3 1,000
Endocrinologia 14 24,6 15 26,3 0,830
Neoplasias 9 15,8 5 8,8 0,254
Alt.Neuropsiquiatricas 13 22,8 14 24,6 0,826
G/U 8 14,0 17 29,8 0,042
GI 15 26,3 21 36,8 0,227
Nefrologia 10 17,5 15 26,3 0,258
Pneumologia 10 17,5 11 19,3 0,809
Alcoolismo 4 7,0 5 8,8 0,728
Cirurgia 27 47,7 31 54,4 0,454
N° Comorbilidades 0-4 28 49,1 22 38,6 0,094
5-8 20 35,1 16 28,1
>8 9 15,8 19 333




Tabela II: Frequéncias e andlise estatistica de acordo com o desempenho no MMSE.

Variaveis Gravidade do declinio cognitivo (MMSE) p
Normal DCL/D. D. Moderada D. Grave
(n=8) Ligeira (n=20) (n=2)
(n=11)
N % N % N % N %
Sexo Masculino 7 87,5 5 45,5 5 25 0 0
Feminino 1 12,5 6 54,5 15 75 2 100
Idade 65-70 1 12,5 0 0 3 15 0 0
71-74 4 50 2 18,2 0 0 0 0
75-80 0 0 2 18,2 5 25 1 50
81-84 2 25 3 27,3 10 50 1 50
>85 1 12,5 4 36,4 2 10 0 0
Escolaridade Analfabeto 2 25 3 37,5 7 41,2 1 100
< 4% classe 5 62,5 5 62,5 10 58,8 0 0
<9°ano 1 12,5 0 0 0 0 0 0
Comorbilidades Isquémia/EAM 0 0 5 45,5 2 10 0 0 N.S.
ICC 1 12,5 1 9,1 2 10 1 50
Arritmia 2 25 5 45,5 8 40 0 0
AVC 0 0 2 18,2 1 5 1 50
Dislipidémia 1 12,5 3 27,3 5 25 0 0
HTA 2 25 9 81,8 10 50 0 0
Outras CV 2 25 4 36,4 4 20 0 0
Musc-esquel. 3 37,5 5 45,5 10 50 0 0
Alt. Sensoriais 5 62,5 6 54,5 9 45 0 0
Hematologia 1 12,5 1 9,1 1 5 0 0
Endocrinologia 1 12,5 5 45,5 5 25 1 50
Neoplasias 1 12,5 1 9,1 5 25 1 50
Alt. Neuropsiq. 2 25 1 9,1 6 30 1 50
G/U 3 37,5 3 27,3 1 5 1 50
GI 3 37,5 3 27,3 5 25 0 0
Nefrologia 2 25 4 36,4 1 5 1 50
Pneumologia 2 25 1 9,1 3 15 0 0
Alcoolismo 1 12,5 0 0 1 5 0 0
Cirurgia 5 62,5 5 45,5 12 60 1 50
N° CMs 0-4 3 37,5 4 36,4 8 40 1 50
5-8 3 37,5 3 27,3 6 30 0 0
>8 2 25 4 36,4 6 30 1 50




Discussao:

No nosso estudo, o nimero de co-morbilidades (CMs) foi semelhante no grupo do
declinio cognitivo (DC) e no grupo controlo, ndo existindo qualquer associagdo
estatisticamente significativa. Este resultado estd de acordo com as conclusdes do estudo
conduzido pela equipa de Zekry et al (2008), que atesta que a prevaléncia de condicdes
médicas co-moérbidas ¢ semelhante nos pacientes com deméncia, com declinio cognitivo
ligeiro e sem declinio cognitivo (DC). Estes dados vém contrariar o que ¢ descrito nalguns
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estudos anteriores®”). que referem que a populagio com Deméncia teve menos doengas

médicas e que tomariam menos medicacao.

Quanto as varias CMs estudadas e a sua relacdo com o DC também nenhuma se
destacou como estatisticamente significativa, resultado que também se encontra de acordo
com os achados da equipa de Zekry et al (2008), com excep¢do do AVC. Esta diferenca pode
dever-se, no entanto, ao tamanho da amostra utilizada, pois no estudo citado foi utilizado um

coorte de 349 doentes.

No entanto, foi possivel inferir pelos resultados do nosso estudo, que a patologia
genito-urindria sera mais frequente no grupo controlo, ou seja, sem DC. Neste sub-grupo de
CMs foram incluidos diagnosticos de incontinéncia urindria, prostatite, hiperplasia benigna da
prostata, quisto(s) ovarico(s), fibromioma(s) uterino(s), endometriose e outras. Uma das
hipoteses para esta diferenca pode ser o facto de a populacdo com DC ser menos vigiada para
este tipo de patologias. Trata-se de um grupo de CMs que pode apresentar uma clinica
relativamente pobre e inespecifica, implicando exames imagiologicos para o seu diagndstico,

e, por outro lado, apesar da clinica o doente pode ja ndo conseguir comunicar de forma eficaz.

Pareceu-nos também importante tentar documentar a relacdo entre a gravidade da
deméncia, o numero e o tipo mais frequente de CMs. Esta relagdo podera ter implicacdes na

pratica clinica, pois sdo doentes que a partir de certo estddio da sua doenga perdem as suas



capacidades de comunicar as suas queixas. As comorbilidades indexadas ao desempenho no
MMSE, e consequentemente, a gravidade da deméncia ndo tém sido temas muito abordados
na literatura. No estudo de Zekry et al, 2008, conclui-se que hd um aumento do nimero de
comorbilidades com a gravidade da deméncia. No entanto, no nosso estudo ndo fica patente
qualquer tipo de relacdo entre uma varidvel e outra. No estudo citado s6 era estudada a
relagdo com a DA e o coorte utilizado era superior (349 doentes), o que pode justificar a ndo

confirmagdo da hipotese testada.

Como limitagdes do nosso estudo poderemos apontar o tamanho da amostra, pequena
em comparagdo com a grande maioria dos estudos presentes na literatura, assim como, o facto
de a amostra ser muito heterogénea, incluindo patologias com factores de risco ja bem
estabelecidos como a Deméncia Vascular, e outros tipos como a Deméncia de Alzheimer ou a

Deméncia de Corpos de Lewy, para os quais a etiologia ainda se encontra em investigacao.

Tendo em conta o aumento da esperanga de vida da populacdo, a Geriatria ¢ cada vez
mais uma area com especificidades proprias e que necessita de um estudo mais aprofundado
para poder responder aos desafios clinicos e terapéuticos. Assim, estdo a ser realizados
estudos clinicos e de ciéncia basica, como por exemplo, na area da biologia molecular, no
sentido de esclarecer o papel da inflamag¢do crénica e do metabolismo mitocondrial na
degenerescéncia neuronal'®, que tém por objectivo esclarecer o processo bioldgico do

envelhecimento e suas implicagdes clinicas.

Seria importante que nos registos clinicos em consultas de psiquiatria existisse uma
preocupacdo acrescida com a documentagdo de factores médicos pré-doenca, de forma a
perceber-se melhor em que sentido estas podem contribuir para a precocidade de
desenvolvimento do DC, e por outro lado, como ¢ que o DC e em particular a(s) deméncias
constituem um factor de “risco” no aparecimento de outras CMs. A seu tempo e com as
modificacdes entretanto iniciadas na consulta de Gerontopsiquiatria, esperamos poder

desenvolver outro(s) trabalho(s) onde esta tematica seja retomada.
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