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RESUMO
Estudo realizado no Ambulatério de Neurogeriatria do Hospital de Base da
Faculdade de Medicina de Sdo José do Rio Preto. Objetivos: Estudar a
acuracia diagnostica na Doenca de Alzheimer nos pacientes em tratamento
com anticolinesterasicos disponibilizados pela Farmacia de Medicamentos
Excepcionais e verificar o impacto desta terapéutica pela percepcdo dos
familiares ou cuidadores. Métodos: Estudo transversal (prospectivo); a selecao
da amostra ocorreu de forma aleatéria, no periodo compreendido entre maio de
2008 e fevereiro de 2010. A certificacdo do diagnostico da Doenca de
Alzheimer obedeceu critérios do NINCDS-ADRDA, complementada pela Escala
de Avaliacdo Clinica da Deméncia (CDR), Escala para Avaliacdo de
Incapacidades na Deméncia (DAD) e entrevista com familiar e ou cuidador
(Questionario  estruturado). Estatisticamente utilizaram-se tabelas de
frequéncias cruzadas, teste Qui-Quadrado, teste exato de Fisher, teste de
Kruskal-Wallis, teste “t” e andlise de componentes principais, nivel de
significancia 5%. Resultados: Participaram 106 pacientes, categorizados em
Grupo PC, quando preenchiam os critérios para DA e Grupo NPC quando n&o
preenchiam. O Grupo PC constituiu-se de 52 pacientes e o Grupo NPC de 54
pacientes. No Grupo PC observou-se idade elevada (média 78anos), 85% dos
pacientes com MEEM abaixo do esperado, desempenho pior na DAD (mediana
25); de acordo com a gravidade 37% estavam na fase leve, 48% na fase
moderada e 15% na fase grave, o tempo de tratamento era maior e com doses
plenas de anticolinesterasicos. No Grupo NPC as idades eram menores (média

de 74anos), 50% dos pacientes com MEEM abaixo do esperado, desempenho



melhor na DAD (mediana 75), com menos tempo de tratamento e em doses
subterapéuticas. No Questionario estruturado (QE), em relacdo a memodria
todos pacientes do Grupo PC apresentaram déficit, 18% melhoraram e 54%
piorou e no Grupo NPC 13% n&o apresentaram déficit, 48% melhoraram e 13%
piorou. Na avaliacdo da orientacdo temporal no Grupo PC, 8% dos pacientes
nao apresentaram desorientacdo, 8% melhoraram e 62% pioraram, jA no
Grupo NPC, 37% n&o apresentavam, 30% melhoraram e 16% pioraram. Na
orientacao topografica, nos pacientes do Grupo PC, 77% néo saiam sozinhos e
no Grupo NPC 54% n&o apresentavam dificuldade em orientar-se. No Grupo
PC, 14 dos 15 sintomas neuropsiquiatricos apresentavam maior frequéncia;
apenas depressao foi maior no Grupo NPC. No desempenho das Atividades de
Vida Diaria, os pacientes do Grupo PC pioraram em todos os itens em relacao
ao Grupo NPC. Conclusdes: Foi observado que 51% dos pacientes que
utilizavam anticolinesterasicos ndo preencheram os critérios para o diagnéstico
de DA provavel, idade elevada foi associada ao Grupo PC, que apresentou
MEEM rebaixado, desempenho pior na DAD e no QE. No Questionério
Estruturado os pacientes do Grupo NPC mostraram um comportamento
diferente, talvez por ter outros diagndésticos, apresentaram desempenho

melhor.

Palavras - chave: Doenca de Alzheimer; Acuracia diagnaostica;

Anticolinesterasicos; Percepcao do familiar ou cuidador.
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ABSTRACT
This study was realized in the Neurogeriatrics Clinic Base Hospital of Medicine
Faculty in Sao Jose do Rio Preto. Objective: To study the diagnostic accuracy
in Alzheimer's disease in patients treated with cholinesterase inhibitors
available by Pharmacy of Exceptional Medicines and verify the impact of this
therapy by the perception of families or caregivers. Methods: Cross-sectional
study (prospective) the sample selection was random, in the period between
May 2008 and February 2010. The certification of the diagnosis of Alzheimer's
disease followed NINCDS-ADRDA, complemented by Scale Clinical Evaluation
of Dementia (CDR), Scale for the Assessment of Disability in Dementia (DAD)
and interviews with family and / or caregiver (structured questionnaire).
Statistically used - to cross-frequency tables, chi-square test, Fisher exact test,
Kruskal-Wallis test, t-test and principal component analysis, a significance level
of 5%. Results: Participants 106 patients, categorized into Group MC, when
met criteria for AD and the DNMC when not fulfilled. In the MC Group was
observed, higher age (mean 78anos), 85% of patients with MMSE lower than
expected, worse performance on the DAD (median 25), according to the
severity 37% were in the mild stage, 48% at moderate and 15% at severe
stage, the treatment time was larger and in full doses of anticholinesterase. In
the DNMC Group ages were younger (mean 74anos), 50% of patients with
MMSE lower than expected, better performance in the DAD (median 75) with
less treatment time and at subtherapeutic doses. In EQ, in relation to the
memory of the MC Group all patients showed a deficit, 18% improved and 54%

worsened; 13% in the DNMC Group showed no deficit, 48% improved and 13%
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worsened. In the assessment of temporal orientation in the MC group, 8% of
the patients had no disorientation, 8% improved and 62% worsened, since the
DNMC Group, 37% had no disorientation, 30% improved and 16% worsened. In
Topographical orientation, in the patients in MC Group, 77% did not go out
alone and in the DNMC Group 54% had no difficulty in orienting themselves. In
the MC Group, 14 of the 15 neuropsychiatric symptoms were more often, only
depression was higher in the DNMC. In carrying out activities of daily living,
patients of MC Group worsened in all the items in relation to the DNMC Group.
Conclusions: It was observed that 51% of patients using anticholinesterases
did not meet criteria for the diagnosis of AD likely, older age was associated
with the MC Group, which had downgraded MMSE, worse performance in DAD
and in the QE. In Structured Questionnaire the patients of DNMC Group
showed a different behavior, perhaps by having other diagnoses, presented

better performance.

Key words: Alzheimer disease; Diagnostic Accuracy; Cholinesterase;

Perception of family or caregiver.
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1. INTRODUCAO
1.1 Consideracfes Gerais

O crescimento da populacédo idosa € seguramente um dos fendmenos
contemporaneos mais marcantes, com consequéncias sociais variadas e
intricadas. A sequela desse processo € a incidéncia e prevaléncia de doencas
cronicas degenerativas associadas ao envelhecimento, entre as quais as
causadoras de deméncias. ? Estudos epidemiolégicos assinalam uma
prevaléncia de deméncias em idosos, dados inequivocos de que a idade é um

fator de risco significativo. ©

Deméncia é um termo que caracteriza uma sindrome causada por
diferentes doencas que apresentam sintomatologia comum, mas S&ao
etiologicamente diferentes sendo que o déficit da memoria e pelo menos uma
das seguintes disfuncdes cognitivas (linguagem, praxia, gnosia ou funcdes
executivas) “° devem estar presentes. ©

Diversas doencas podem levar ao desenvolvimento de uma sindrome
demencial no idoso. Em 1970, Tomlinson e colaboradores (" relataram que 50
a 66% dos casos de deméncia trazidos a avaliagdo neuropatoldgica eram

devido a Doencga de Alzheimer (DA).

Estabelecer um diagnostico de Doenca de Alzheimer ainda hoje é
extremamente complexo, pois esbarra na auséncia de marcadores especificos
na investigacado laboratorial e de imagem que possibilitem diferenciar a

deméncia de outras situacdes que a simulem. ©

O diagnoéstico definitivo da maioria das sindromes demenciais depende

da andlise histopatologica do tecido cerebral post-mortem, contudo, uma



avaliacdo clinica criteriosa, associada a determinacdes bioquimicas e de
neuroimagem podem propiciar maior acuracia no diagnéstico diferencial © e

melhor adequar o tratamento do paciente.

As estratégias farmacoldgicas significativas na DA, baseiam-se na
inibicdo da acetilcolinesterase (I-ChE), no antagonismo glutamatérgico.
Irrefutavelmente, a prescricdo racional dessas medicacdes envolve também o

momento de interrompé-las. ¢°

Os pacientes com deméncias vivem, na grande maioria, na sociedade
®) frequentemente necessitam de assisténcia para realizar varias atividades da
vida diaria. A deméncia evolui em fases e, desde um quadro leve até uma

deméncia grave, o familiar enfrenta diversas dificuldades. ¢

Diversos trabalhos tém mostrado a sobrecarga nos cuidadores de pacientes
com deméncia. *? Entretanto, poucos tém apontado o impacto do tratamento

medicamentoso sob a ética do familiar dos pacientes com DA.

1. 2Envelhecimento Populacional
O crescimento da populacao idosa é um fenbmeno mundial, resultado do
declinio da mortalidade e do aumento na expectativa de vida. *® Atualmente a
maioria dos idosos, em numeros absolutos, vive em paises em
desenvolvimento. ™ Associada a essa transicdo demogréfica ocorre a
transicdo epidemiolégica em que se observa um aumento da prevaléncia das

doencas cronicas néo transmissiveis. **

No Brasil, as modificac6es se dao de forma radical e bastante acelerada.

® O ntmero de idosos passou de 3 milhdes, em 1960, para 7 milhdes, em



1975, e 17 milhdes em 2006 — um aumento de quase 700% em menos de

cinquenta anos. "

Estudos mostram que é irreversivel o envelhecimento da populagcéo
brasileira. De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE), em 2009 havia cerca de 21 milhdes de idosos no pais e, entre 1999 e
2009, o percentual das pessoas com 60 anos ou mais de idade no conjunto da

populacdo passou de 9,1% para 11,3%. 1®

Todo ano, 650 mil novos idosos séo incorporados a populacao brasileira,
em menos de 40 anos; o cenario que era de mortalidade em populacao jovem
passou para um quadro de enfermidades complexas. *” Entre as pessoas
idosas, € comum a ocorréncia de mais de uma condicdo cronica simultanea,

elevando o risco de complicacdes. *®

Entre os problemas de salude que ocorrem mais frequentemente na
senilidade e para esses em que existe pouca informacédo epidemiologica esta a

deméncia. ¥

1.3 Deméncias

A deméncia pode ser definida como uma “sindrome caracterizada pela
presenca de declinio cognitivo persistente que interfere nas atividades sociais
ou profissionais do individuo e que independe de alteracbes do nivel de
consciéncia”, “? destaca-se como causa importante de morbimortalidade,
compondo o sexto grupo de doencas mais relevantes relacionadas ao impacto

na funcionalidade e na mortalidade de idosos. ?V



A prevaléncia da deméncia aumenta progressivamente com o
envelhecimento a partir dos 65 anos; dobra a cada cinco anos. Entre 60 e 64
anos apresenta prevaléncia de 0,7%, passando por 5,6% entre 70 e 79 anos, e
chegando a 38,6% nos nonagenarios. ) Existem cerca de 70 doencas que
podem causar deméncia, todavia nem todas sdo progressivas sendo a
Deméncia Vascular e a Doenca de Alzheimer as duas causas mais

importantes. ¢?
1.4 Doenca de Alzheimer

A principal caracteristica cognitiva na DA é o comprometimento
progressivo e inexoravel da memoéria. O déficit de aprendizado ocorre
precocemente, reduzindo a obtencdo de novas informacdes, até que nado haja
mais nenhum aprendizado. *® Outro sinal na DA é a dificuldade em resolver
problemas cotidianos e de planejar corretamente atividades. ? O individuo
torna-se progressivamente indbil em desempenhar atividades da vida diaria e

cuidar de si mesmo. ‘9

Déficits de linguagem podem ser observados com a dificuldade em
nomear objetos, compreensdo de leitura, uso correto de sentencas e
vocabularios. A fala pode tornar-se um pouco lenta, podendo haver repeticdo
de palavras e frases fora de contexto. As func¢des visuoespaciais S&o
comprometidas no curso da doenca, com 0s pacientes perdendo-se, com
desorientacdo espacial. As fungcbes executivas podem estar comprometidas,

porém parece n&o ocorrer em estagios iniciais da doenca. %%



Sintomas neuropsiquiatricos e comportamentais estdo presentes em até
75% dos casos, em algum estagio da evolucdo da deméncia necessitando de

intervencdes terapéuticas pontuais. %

A Doenca de Alzheimer (DA) é a principal causa de declinio cognitivo
em idosos, representando mais da metade dos casos de deméncia. *® No

Brasil, a estatistica € muito semelhante a mundial.

Em um estudo populacional realizado na cidade de Catanduva, no
Estado de S&o Paulo (SP), foi observada a prevaléncia de 7,1% de casos de
deméncia em individuos com idade igual ou maior que 65 anos e a etiologia
mais frequente foi a DA encontrada em 55,1% dos casos de deméncia. ® Outro
estudo realizado em Sao José do Rio Preto (SP), também encontrou a DA

como a mais frequente, em 55,2% dos casos, em relacdo as outras deméncias.

(23)

Sendo a Doenca de Alzheimer uma doenca cerebral degenerativa,
caracterizada por perdas progressivas, pode ser dividida em trés fases — leve,
moderada e grave — de acordo com o nivel de comprometimento cognitivo e 0

grau de dependéncia do individuo. ¥

Inicialmente, na fase leve da doenca, que geralmente dura 2 a 3 anos,
observa-se o agravo da meméria anterégrada e do senso de localizacdo, ®® o
paciente mostra queda significativa no desempenho de tarefas instrumentais
da vida diaria, mas ainda é capaz de executar as atividades basicas do dia a

dia, mantendo-se independente. ?¥ Apresenta dificuldades com as estruturas



linguisticas complexas, diminuicdo da compreensédo do material lido, mas com
boas condicdes de expressao de necessidades e emocoes.

A deterioracdo da memoéria no idoso normal assemelha-se ao
encontrado nas fases iniciais da DA, O aprendizado de informacfes novas, a
evocacao retardada e a repeticdo de numeros em ordem inversa Sao as
funcbes mnésticas mais alteradas, enquanto o vocabulario, a repeticdo de
nameros em ordem direta e a realizacdo de tarefas rotineiras e automatizadas
mantém-se relativamente intactas.

Pacientes com deméncia leve apresentam escores inferiores aos de
sujeitos normais em testes de formacao de conceitos, raciocinio verbal, praxias
manuais complexas, habilidades visuoespaciais e praxico-construtivas. ?°

Ortiz e Bertolucci (2005) ©” acreditam que é possivel identificar
alteracdes de linguagem em pacientes com DA em fase inicial, assim a
avaliacdo de linguagem realizada precocemente pode corroborar para a
compreensao das habilidades linguistico-cognitivas alteradas nestes pacientes.

Posteriormente, na fase moderada, ocorre a perda da praxia ideomotora,
(incapacidade de repetir e executar gestos), e a perda construcional
(inabilidade em operar instrumentos), vestir-se, comer e copiar figuras. Além
disso, observam-se ainda graus de acalculia, afasia (principalmente anomia) e
agnosia, ®® o paciente passa a necessitar de assisténcia para realizar tanto as
atividades instrumentais como as atividades basicas do dia a dia. ®¥ Ha
dificuldade em orientacdo no espaco e no tempo, estabelecimento de
sequéncias, compreensdao do material lido e informacfes geradas pelo

contexto, criacdo e organizacao de idéias e disnomia.



Na fase grave da DA, todas as funcbes mentais estdo gravemente
afetadas, o paciente geralmente fica acamado, necessitando de assisténcia
integral. Nessa fase, o paciente pode apresentar dificuldades de degluticao,
sinais neurolégicos (por exemplo: mioclonias e crises convulsivas),
incontinéncia urinaria e fecal. ®¥ As dificuldades aumentam em quase todos os
niveis da fala e escrita e a disnomia € severa; a comunicacdo vai gradualmente
se reduzindo a respostas do tipo sim/ndo; a expressdo de necessidades
basicas torna-se inconsistente e a participacdo em conversas € possivel
somente com estimulacdo e apoio do interlocutor. %8

A etapa inicial no diagnéstico dos déficits cognitivos, em particular a
memoria, € o reconhecimento da deméncia e a proxima fase € constituir o
diagnéstico correto da doenca subjacente. ®® O diagnéstico da DA é feito
essencialmente através de critérios clinicos preestabelecidos juntamente com a
exclusdo de outras possiveis causas para a deméncia.

O diagnostico conciso das sindromes demenciais é importante para
detectar causas reversiveis de deméncia, permitindo prenunciar o curso da
doenca. Embora existam diversas causas de deméncia, a DA responde por

cerca de 70% (isolada ou em associacéo). *?

O diagnostico de deméncia deve basear-se principalmente nos critérios
da Associacdo Psiquiatrica Americana (DSM) ®® e o de DA, nos critérios do
National Institute of Neurological and Communicative Disorders and Stroke

(NINCDS) - Alzheimer’s Disease and Related Disorders Association(ADRDA).

@1



Os critérios diagnosticos de deméncia estabelecem que os transtornos
cognitivos devem ser suficientemente graves para intervir significativamente
nas atividades profissionais ou sociais do individuo, caracterizando declinio
funcional. Estas alteracdes podem ser averiguadas entrevistando o informante;
consensos sugerem a utilizacdo de escalas de avaliacao de atividades da vida
diaria para o diagndstico e, que combina-las com testes cognitivos pode
melhorar a deteccdo de deméncia, ®® mesmo em amostras de populacio
muito heterogénea, com relacdo ao nivel socioeconémico e educacional como

as nossas. &

O diagndstico de DA inclui o imperativo do comprometimento de pelo
menos uma funcdo cognitiva além da memoria (funcdes executivas ou a

linguagem ou a atencao seletiva sdo as mais precocemente acometidas). ¢?

Segundo Aprahamian (2009) ©® varios exames laboratoriais e formas de
neuroimagem estdo disponiveis para a investigacdo da DA. Exames mais
complexos como avaliacdo genética para pesquisa de Apolipoproteina E
(APOE4) e analise de metabdlitos dos neurofilamentos presentes no liquido
céfalo-raquidiano (LCR) também séo disponiveis, em grandes centros de
pesquisa. Entretanto, por conta do acesso restrito da populacdo em geral a
esses exames, o maior desafio ainda permanece sendo o de diagnosticar

através da investigagéao clinica.
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O tratamento farmacoldgico da doenca de Alzheimer é realizado
tomando como base os fatores etiologicos e fisiopatolégicos do processo de
neurodegeneracdo, ®¥ que ocorre em diferentes regides cerebrais, de acordo
com a idade do paciente e dos fatores de risco presentes. °

As vias neurais pertencentes ao sistema colinérgico sao
preferencialmente atingidas na DA, inimeras substancias psicoativas tém sido
propostas, tendo como base o pressuposto déficit colinérgico que ocorre na
doenca, ®© e concentrando-se em corrigi-lo no sistema nervoso central com
inibidores da colinesterase. ©®

O primeiro inibidor da colinesterase aprovado especificamente para
tratar os sintomas da doenca de Alzheimer foi a tacrina, disponivel em 1993,
mas nao € mais usada, por ter esquema de dificil administracdo, apresentar
hepatotoxicidade significativa. A Galantamina e a Rivastigmina (aprovados
para uso nas fases leve a moderada) e o Donepezil (aprovado para uso nas
fases leve a grave da DA), segundo estudos, apresentam beneficios na

cognicao, funcédo e comportamento em pacientes com DA. (36)

A maioria dos clinicos consideram o0s medicamentos colinérgicos,
donepezil, galantamina e rivastigmina o0s principais pilares de tratamento
sintomatico de pacientes com DA; as drogas tém propriedades farmacolégicas
um pouco diferentes, mas todos elas trabalham bloqueando a enzima
acetilcolinesterase. ¢”

Apesar das ligeiras variagdes no modo de acdo dos trés inibidores da
colinesterase ndo ha nenhuma evidéncia de diferenca entre eles no que diz

respeito a eficacia. ®® Estes tratamentos s&o, por vezes, considerados como
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tendo apenas efeitos “sintomaticos "e ndo agem como modificadores da
doenca. Estudos observacionais sugerem que estas drogas podem beneficiar a
cognicdo por um ano ou retardar o tempo para colocagao nas instituicées para
idosos. ®
Atualmente, os trés inibidores da colinesterase sdo amplamente
recomendados para o uso clinico. O Instituto Nacional de Exceléncia Clinica
(NICE) indica que as trés drogas devem ser disponibilizadas aos pacientes na
fase leve a moderada da doenca de Alzheimer. A Academia Americana de
Neurologia também recomenda os inibidores da colinesterase, embora o
beneficio pareca pequeno. A justificativa para essas recomendacdes é que ha
evidéncia de beneficios sobre o desfecho cognitivo e global. Ensaios clinicos
randomizados mostraram que as trés drogas tém efeitos. ¢
O Donepezil, aprovado em 1997, pertence a uma classe de inibidores da
colinesterase reversivel, aumenta a concentracdo de acetilcolina nas sinapses
cerebrais, evitando sua degradacdo. O tratamento € iniciado com 5 mg/dia,
aumentando-se a dose para 10 mg/dia dependendo da tolerabilidade do

paciente. ®¥

A rivastigmina, aprovado em 2000, atualmente um dos medicamentos
mais utilizados no tratamento da doencga de Alzheimer, é um inibidor pseudo-
irreversivel da acetilcolinesterase (AChE) e da butirilcolinesterase (BChE). A
inibicdo simultdnea da BChE, aumentada nos pacientes em fases mais
avancadas da doenca, € um fator que pode eventualmente prolongar o
beneficio do tratamento. O tratamento deve ser iniciado com 1,5 mg 2

vezes/dia, com escalonamento da dose até 6 mg 2 vezes ao dia. *® Em doses
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elevadas abruptamente esse medicamento causou varios efeitos colinérgicos

adversos. ¢

A galantamina aprovada em 2001, € um inibidor reversivel da AChE e
apresenta adicionalmente acdo de modulacdo alostérica de receptores
nicotinicos . Embora ndo esteja estabelecida claramente a significacdo clinica
dessa modulacdo, existe relacdo entre aspectos cognitivos e receptores
nicotinicos. ¢¥

Os receptores nicotinicos pré-sinapticos controlam a liberagcdo de
neurotransmissores, 0S quais sao importantes para a memaoria e para o humor.
Nesse sentido, foi verificado que o blogueio dos receptores nicotinicos
prejudicou a cognicdo. Por outro lado, a ligacdo da galantamina com o0s
subtipos de receptores nicotinicos melhorou a funcdo cognitiva e a memoria.
39 A dose inicial é 4 mg 2 vezes/dia, escalonada para até 12 mg 2 vezes/dia.
(34)

A base cientifica para recomendar o donepezil, rivastigmina,
galantamina como tratamento preferido para pacientes com DA é questionavel
porque os beneficios foram minimos. ®® A resposta aos I-ChE é heterogénea,
sendo que alguns pacientes beneficiam-se muito, enquanto outros, muito
pouco. 9 Diversos estudos demonstram que os inibidores da colinesterase
tém um efeito em um subgrupo de apenas 10-20% dos pacientes com doenca
de Alzheimer. Como esse subgrupo ndo pode ser identificado com

antecedéncia, eles concluem que todos os pacientes com doenca de Alzheimer

devem ser tratados.
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Os resultados de um grande estudo multicéntrico realizado nos Estados
Unidos questionam a relacdo custo-beneficio, uma vez que 0s pacientes
tratados com donepezil apresentavam melhora cognitiva discreta, e ndo foram
beneficiados pelo tratamento no que diz respeito a progressdo para

incapacitacéo funcional e institucionalizacéo. “©

Dificuldades na conducdo cardiaca, com excecdo do blogueio de ramo
direito, seriam contra-indicacdes relativas ao uso dos inibidores da
colinesterase. Estas drogas devem ser usadas com precaucao em doentes que
tém grave doenca pulmonar obstrutiva crénica e os com historia de Ulcera
péptica que ndo estdo tomando agentes protetores. Os efeitos colaterais mais

comuns sao gastrointestinais e incluem anorexia, nauseas, vomitos e diarréia.

(41)

Existem poucos dados disponiveis para orientar os médicos sobre quando
interromper a terapia com anticolinesterasicos, o consenso recomenda que
estas drogas devam ser continuadas até existir beneficio clinico. Os pacientes
que estdo acamados, ndo se comunicam e ndo podem mais realizar atividades
da vida diaria béasicas normalmente podem ter os seus medicamentos

interrompidos. Y
1.5 Disponibilizagdo dos medicamentos

Garantir acesso a medicamentos € parte complementar e fundamental
de uma adequada politica assistencial. Além do tratamento hospitalar
ambulatorial, o Sistema Unico de Saude (SUS) tem se empenhado

fornecendo gratuitamente medicamentos de alto custo. Estes medicamentos,
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também denominados “excepcionais”, estdo incluidos no Programa de

Medicamentos Excepcionais. “?

Sao incluidos pelo Programa de Medicamentos Excepcionais, 0sS
medicamentos de valor elevado, ou que, se tornam onerosos pela cronicidade
da doenca, os recursos para a aquisicdo de Medicamentos Excepcionais sdo

transferidos pelo Ministério da Salde aos Estados todos os meses. 42

O Programa de Medicamentos Excepcionais existe desde 1993 e desde
entdo, através de novas Portarias, ampliou significativamente o nimero de
medicamentos excepcionais. Para racionalizar a prescricdo e a dispensagéo
dos Medicamentos Excepcionais s&o utilizados alguns critérios, como
diagndstico, esquemas terapéuticos, monitorizagcdo/acompanhamento e demais

parametros, contidos nos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas. “?

Através da Portaria GM/MS n° 703 de 12 de abril de 2002, com a
finalidade de garantir acesso da populacdo aos medicamentos disponiveis, o
Ministério da Saude instituiu o “Programa de Assisténcia aos Portadores da
Doenca de Alzheimer’, o estabelecimento do Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas para o tratamento da Doenca de Alzheimer e a inclusdo dos
medicamentos utilizados neste tratamento no rol dos Medicamentos
Excepcionais. “® Em 06 de novembro de 2002 através da portaria SAS/MS n°
8432002 foi aprovado o “Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas —
Rivastigmina, Galantamina e Donepezil’”, que determinou os critérios de
inclusdo/exclusdo de pacientes no tratamento, critérios diagndsticos, esquema

terapéutico preconizado e mecanismos de acompanhamento e avaliacdo do
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tratamento. “Y Em 26 de novembro de 2009, através da portaria GM/ n° 2.981
foi alterada a denominacdo do Componente de Medicamentos de Dispensacao

Excepcional, para Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica.“®
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1.6. Objetivos

Estudar a acuracia diagnostica na Doenca de Alzheimer em pacientes
com terapéutica medicamentosa, anticolinesterasicos, disponibilizados pela

Farmacia de Medicamentos Excepcionais.

Analisar a percepcdo dos familiares dos pacientes com DA, em
tratamento com anticolinesterasicos, verificar a melhoria das funcdes
cognitivas, psicolégicas, comportamentais e as incapacidades nas atividades

de vida diaria.



CASUISTICA E METODO
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2. Casuistica e Método

O presente estudo foi realizado no municipio de S&o José do Rio Preto
gue se localiza no norte paulista a 450 km de S&o Paulo (SP), cuja populacéo,
segundo estimativa do IBGE, em 2009, era de aproximadamente 419.633
habitantes, 9% dos quais apresentavam 65 anos ou mais (ANEXO 9.1).

Em Sao José do Rio Preto a distribuicdo da medicacdo para Doenca de
Alzheimer era realizada através da Farmacia de Medicamentos Excepcionais
do Hospital de Base até novembro de 2008 e apds esta data os medicamentos
passaram a ser disponibilizados também pela Farméacia de Medicamentos

Excepcionais do Hospital Estadual Jo&o Paulo II.

O estudo foi realizado no Ambulatério de Neurogeriatria do Hospital de
Base da Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto - FAMERP, O
Ambulatério presta atendimento médico por meio do Sistema Unico de Salde
(SUS), os pacientes sdo encaminhados através de guia de referéncia pelas
Unidades Baésicas de Saude do municipio. Para o desenvolvimento desta
pesquisa, foram acrescidas seis consultas uma vez na semana, agendadas
pela propria pesquisadora.

O Ambulatério de Neurogeriatria mesmo nado sendo considerado
oficialmente Centro de Referéncia é um servico reconhecido para diagnostico
de deméncia, pela forma criteriosa como 0 processo vem sendo realizado e
levando ainda em consideracdo a producdo do conhecimento na comunidade
cientifica, € um centro de pesquisa reconhecido, na medida em que produz

dados referentes ao diagnoéstico e tratamento das sindromes demenciais.
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2.1 Critérios deincluséo

e Residir no municipio de Sao José do Rio Preto, SP - Brasil.

e Estar inserido no “Programa de Assisténcia aos Portadores da
Doenga de Alzheimer” através do Programa de Medicamentos
Excepcionais.

e Fazer uso de anticolinesterasicos fornecidos através da Farmécia
de Alto Custo a pelo menos trés meses.

e Aceitar fazer parte desta investigacédo cientifica, assinando o

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. (ver Apéndice 8.1)
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2.2 Casuistica

A populacdo-alvo foi constituida pelos pacientes que utilizam drogas
anticolinesterasicas, dispensadas através do Programa de Medicamentos

Excepcionais (Alto Custo).

A amostra foi aleat6ria e por método de conveniéncia, sendo convidados
0s pacientes (ha maioria das vezes representados por seus familiares, durante
a retirada mensal do medicamento nas Farméacias de Alto Custo) que
aceitassem participar do estudo, e atendessem aos critérios de incluséo,
assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Inicialmente foi calculada uma amostra de 100 pacientes. Durante a fase
de coleta dos dados foi possivel contabilizar um universo de 390 pacientes
abordados, dos quais 135 n&do aceitaram participar do estudo. Destes
pacientes que se recusaram, 43 (32%) eram do sexo masculino e 92 (68%) do
feminino. Em relacdo a faixa etaria: 2 (1%) pacientes apresentavam idade
inferiores a 65 anos, 5 (4%)pacientes apresentavam -se entre 65 a 69 anos, 9
(7%)pacientes entre 70 a 74 anos, 31 (23%) entre 75 a 79 anos, 41 (30%)
pacientes entre 80 a 84 anos, 33 (24%) pacientes entre 85 a 89 anos e 14
(10%) dos pacientes apresentavam idade superiores a 90 anos. Em relagédo ao
tipo de atendimento em saude: 88 (65%) pacientes recebiam assisténcia
meédica privada e 47 (35%) assisténcia meédica publica. Os motivos da recusa
justificadas pelos familiares foram: 13 pacientes encontravam-se acamados, 15
ndo deambulavam, 22 apresentavam dificuldade em deambular, 10
permaneciam internados em clinica de repouso, 4 apresentavam fraturas

recentes, 5 estavam viajando, 16 com dificuldades de locomocéo, 11



22

encontravam-se muito agitados, 3 justificaram que ja estavam diagnosticados,

15 recusaram - se patrticipar, 21 decidiriam em outro momento. (Tabela 1).

Tabela 1 - Distribuicdo do tipo de assisténcia médica e justificativa da recusa
em participar da pesquisa

Tipo de assiténcia médica N
Privada 88
Publica 47
Justificativa da recusa

Acamados 13
N&o deambulavam 15
Dificuldade deambular 22
Internados em clinica de repouso 10
Apresentavam fraturas 4
Viajando 5
Dificuldade de locomocéo 16
Agitados 11
Diagnosticados 3
Recusaram 15
Decidiriam em outro momento 21

Fonte: Pesquisa direta: Piovesana, Magda C.Flaitt Sanches. Coleta de dados -
pesquisa com pacientes, Farméacia de medicamentos excepcionais. S.J. Rio
Preto, maio de 2008 - fevereiro de 2010

A selecdo da amostra ocorreu no periodo compreendido entre maio de
2008 e fevereiro de 2010. Durante este periodo as Farmacias de alto custo

mantiveram atendimento médio de 835 pacientes/més (Tabela 2).

Aceitaram participar do estudo 255 pacientes, do quais 108 pacientes
compareceram a consulta e entrevista e destes, 2 pacientes foram excluidos

por ndo concluirem a avaliacao (Tabela 2).
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Tabela 2 - Distribuicdo do nimero de pacientes que retiram anticolinesterasicos

na Farmacia alto custo, agendamento de consultas e comparecimento dos
pacientes no ambulatério de Neurogeriatria.

Ano

2008
2008
2008
2008
2008
2008
2008
2008
2009
2009
2009
2009
2009
2009
2009
2009
2009
2009
2009
2009
2010
2010
Total

Més

Maio
Junho
Julho
Agosto
Setembro
Outubro
Novembro
Dezembro
Janeiro
Fevereiro
Marco
Abril

Maio
Junho
Julho
Agosto
Setembro
Outubro
Novembro
Dezembro
Janeiro
Fevereiro

Atendimento
na farmacia
781
775
796
806
841
823
771
807
823
757
807
814
812
812
831
819
814
841
737
743
754
774
17538

Consultas

agendadas Entrevistas

10
5
14
19
24
20
14
1
8
14
17
13
12
6
10
8
12
24
2
2

4
16
255

Consultas/

7
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2.3 Procedimento para coleta de dados

Foi realizado um estudo transversal (prospectivo), para certificacdo do
diagnéstico da DA, ou seja, levantamento do numero de pacientes que
utilizavam  anticolinesterasicos  disponibilizados pelo Programa de
Medicamentos excepcionais que preencheram critérios, e 0s que néo

preencheram critérios diagnosticos para Doenca de Alzheimer.

O diagndstico de DA foi estabelecido mediante investigacao clinica que
inclui, Mini Exame do Estado Mental (MEEM) “® obedecendo critérios
adotados internacionalmente (CID-10, DSM-IV, NINCDS-ADRDA),*":303D
(ANEXO 9.6 e 9.7) complementado pela escala de Avaliacdo Clinica da
Deméncia (Clinical Dementia Rating - CDR) , “®ANEXO 9.4) escala para
Avaliacdo de Incapacidades na Deméncia (Disability Assesment for Dementia -
DAD) “9 e entrevista estruturada (Questionario estruturado). (ver Apéndice

8.2).

O MEEM foi escolhido, por ser de aplicacdo rapida, préatica e facil e
utilizado internacionalmente em pesquisas. Devido a baixa escolaridade dessa
populagdo, foram consideradas as modificagcdes introduzidas por Bertolucci et
al. em 1994%%, para a realidade brasileira, utilizando-se os seguintes niveis de
corte: 13 para analfabetos, 18 para baixa e média e 26 para alta escolaridade.

(ANEXO 9.3)

As incapacidades na deméncia foram avaliadas através da escala
Disability Assesment for Dementia-DAD, a verséo original foi traduzida para a

lingua portuguesa e vertida para o inglés. A versao brasileira da escala DAD
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mostrou-se um instrumento de facil aplicacdo e boa confiabilidade para

avaliacéo funcional de pacientes com deméncia. *Y (ANEXO 9.5)

A DAD tem como objetivos: quantificar habilidades funcionais em AVD
para individuos com déficits cognitivos, como deméncia; e qualificar as
dimensdes cognitivas das incapacidades nas AVD, examinando atividades
basicas e instrumentais da vida diaria em relacédo a fungdes executivas, o que
permite a identificacdo de areas problematicas: iniciacdo, planejamento,
organizacdo e desempenho efetivo. A DAD inclui a avaliacdo de atividades
béasicas, instrumentais e de lazer. As atividades basicas da vida diaria incluem
a capacidade de se vestir, realizar higiene pessoal, controle esfincteriano e
alimentacdo. As atividades instrumentais incluem a capacidade de preparar
pequenas refeicdes, realizar trabalhos domeésticos, cuidados com financas e
correspondéncias, sair, tomar remédios e ficar em casa de forma segura, itens
que podem ser cruciais para o diagnéstico de um estagio precoce da DA. Além
de avaliar a realizacéo efetiva de atividades de lazer, a escala inclui questdes
sobre o interesse mostrado por elas. A DAD tem sido utilizada em ensaios
clinicos, tendo sido capaz de evidenciar o efeito positivo de drogas sobre o
desempenho funcional dos pacientes (manutencdo ou melhora nas atividades

AVD apés tratamento). ©2

A DAD utiliza um questionario com 40 perguntas, com a possibilidade de
trés respostas: sim, ndo e na (quando o paciente néo teve a oportunidade de
realizar a atividade em questdo). O escore total € calculado pela seguinte

formula: [( nimero de respostas’sim™)/40 -namero de respostas’na’]x100. A
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pontuacéao total € 100 e valores menores denotam maior comprometimento nas

atividades de vida diaria.

O Questionario estruturado foi elaborado para o estudo, baseado em
outros instrumentos de pesquisa, ®**¥ de forma breve (35 perguntas), e teve
como finalidade verificar a percepcado do familiar em relacdo ao declinio
cognitivo, aspectos comportamentais, neuropsicologicos e os de atividades de
vida diaria, através do desempenho atual dos pacientes, e o referido antes do

tratamento com medicamentos anticolinesterasicos.

O declinio cognitivo foi investigado através da memoria, orientacao
temporal e espacial. Os sinais e sintomas neuropsiquiatricos incluiam a
avaliacdo dos itens: alucinacdo, delirio, tristeza, perambulacdo, agitacéo,
agressao verbal, agressdo fisica, violéncia inesperada, distarbio de sono,
ansiedade, preocupacéao, choro, apatia, depressao, isolamento, perder objetos,

gritar, perguntar a mesma coisa, esconder objetos,

Os itens relacionados ao desempenho de atividades de vida diaria
avaliados foram: tomar banho sozinho, vestir-se, arrumar-se, movimentar-se,
manter controle dos esfincteres, alimentar-se, preparar alimentacédo, fazer
compras sozinho, tomar medicamentos sozinho, fazer tarefas domeésticas, usar

transporte sozinho, administrar o dinheiro, usar o telefone.

As perguntas foram organizadas em uma escala com sete opcdes de
respostas, que compararam o desempenho atual dos pacientes com o
desempenho anterior ao tratamento: 0 - ndo apresenta; 1 - muito melhor; 2 -
um pouco melhor; 3 - ndo houve mudanca; 4 - um pouco pior; 5 - muito pior; 6

— com restricdo (quando o familiar ndo permitia a atividade).
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O resultado final era obtido através da soma dos itens, dividindo-os pelo
total de itens da escala. A pontuacdo final variava de zero a seis; valores
menores que 3 poderiam indicar que os pacientes estavam melhores e valores
altos (iguais ou superiores a 3) poderiam indicar piora na sintomatologia na DA.

O instrumento foi aplicado a um familiar préximo ou cuidador que
convivia com 0 paciente, com o0 objetivo de comparar as alteracbes no
desempenho do paciente em tratamento com anticolinesterasicos. Ainda que o
instrumento pudesse ser autopreenchivel, ou respondido por telefone, optamos
pela entrevista face a face. Um instrumento que se baseia no relato
padronizado do informante € um importante complemento para melhorar a
acuracia do diagnoéstico da deméncia. Apesar de ndo substituir as avaliacdes
cognitivas convencionais, é capaz de identificar as alteracdes ocorridas em
determinado periodo, a evolucdo das habilidades cognitivas, ®® e parece néo
sofrer a influéncia da escolaridade de quem est4 sendo avaliado e nem do

informante. ¢

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com seres

humanos protocolo de pesquisa n°2644/2008 (ANEXO 9.2).
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2.4 Analise estatistica

Os dados foram organizados com a utilizacdo da planilha eletrénica do
programa Microsoft Excel 2007, sendo transferidos, posteriormente, para o
programa de analise estatistica Minitab (Minitab Inc., EUA, 2006). A diferenca
estatistica entre os dados comparados foi considerada significante quando a
probabilidade de sua casualidade apresentou-se menor ou igual do que 5%
(p=0,05).

A analise estatistica foi realizada através de tabelas de frequéncias
cruzadas para avaliar associacao entre 0s grupos que preencheram e os que
nao preencheram critérios para Doenca de Alzheimer nas variaveis qualitativas
ou quantitativas categorizadas.

O teste Qui-Quadrado foi utilizado para avaliar o nivel de associagao
para independéncia das variaveis categodricas cruzadas (género, faixa etaria,
escolaridade, tempo de tratamento, tipos e doses de anticolinesterasicos,
MEEM, DAD e Questiondrio estruturado) ou quando necessério (freqiéncia
esperada menor do que 5% em mais de 20% das caselas da tabela de
contingéncia) pelo teste exato de Fisher.

As medianas foram depois submetidas ao teste de Kruskal-Wallis para
determinar a significancia estatistica. Para comparacao da variavel (idade e
idade versus género) utilizou-se o teste "t".

A analise de componentes principais foi utilizada para avaliar a variacao

entre o Questionario estruturado e o CDR.
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3. Resultados
3.1 Categorizacdo dos pacientes nos grupos que preencheram e os que
ndo preencheram critérios para DA

Com base em observacdes clinicas e nos critérios estabelecidos pelo
NINCDS-ADRDA para o diagnéstico da Doenca de Alzheimer provavel, os
pacientes puderam ser classificados em dois grupos: os que preencheram
critérios para DA Provavel (doravante intitulado Grupo PC) e os que néo

preencheram critérios para DA Provavel (doravante Grupo NPC).

Dentre os 106 pacientes que participaram do presente estudo, 52
pacientes (49%) foram classificados como Grupo PC e 54 pacientes (51%)
como Grupo NPC, chama a atenco o fato de a maioria dos pacientes n&o ter a
confirmacéo do diagndstico para Doenca de Alzheimer.

Entre pacientes do Grupo PC, 15% apresentaram escores no MEEM
acima ou iguais ao ponto de corte, e 85% tinham escores abaixo do ponto de
corte estabelecido. Em relacédo a incapacidade na deméncia (escala DAD), 39
pacientes apresentaram desempenho abaixo de 50% e 13 pacientes
apresentaram desempenho acima de 50% na realizacéo de suas atividades de
vida diaria.

Nos do Grupo NPC, 50% tiveram escores do MEEM acima ou iguais ao
ponto de corte estabelecido, e 50% abaixo do ponto de corte estabelecido,
embora estes ultimos tivessem déficit cognitivo, ndo se caracterizaram como
portadores de DA. Em relacdo a capacidade funcional na deméncia (escala
DAD) 39 pacientes apresentaram-se acima de 50% e 15 pacientes

apresentaram performance abaixo de 50% em suas atividades de vida diaria.
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Para conhecer a gravidade das deméncias do grupo de pacientes que

preencheram os critérios, utilizou-se a Escala de Avaliacdo Clinica da

Deméncia (CDR) complementada pelas informacdes obtidas através dos dados

clinicos e neuropsicolégicos.

3.2 Caracteristicas demogréaficas

3.2.1 Em relacado ao género

No Grupo PC houve predominio importante do sexo feminino sendo: 39

mulheres (75%) e 13 homens (25%). Dentre os pacientes do Grupo NPC, 29

eram mulheres (53,7%) e 25 homens (46,3%). (Pearson Qui-Quadrado=5, 224;

p= 0, 022). A expressao grafica desta distribuicdo é apresentada na figura 1.

Figura 1 — Distribuicdo dos pacientes do Grupo PC e do Grupo NPC, segundo

0 sexo

Preencheram os critérios
para DA (grupo PC) (%)

B Feminino

B Masculino

Nao preencheram os critérios
para DA (grupo NPC)({%)

B Femining

m Masculino




3.2.2 Em relacéo a faixa etaria
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A idade do Grupo PC variou entre 60 e 94 anos, com média de 77,8

anos e desvio-padréo (dp) de 7,95. A moda (m) foi de 78 anos. No Grupo NPC

esta variou entre 52 e 88 anos, com média de 74,2 anos e desvio-padrao de

7,74. A moda foi de 74 anos. A analise estatistica mostrou que a média de

idade de quem nédo confirma a DA € menor que no grupo que confirma a DA

(T-Test = 0; p = 0,019). Ver tabela 3.

Tabela 3 - DistribuicAo dos pacientes por faixa etaria, segundo o

preenchimento ou ndo dos critérios para Doenca de Alzheimer (DA). NUmero

de Sujeitos (N), Média e Desvio padrdo (DP)

Grupo PC
IDADE N Média Desvio Padrao
52 77,87 7,95

> 90 anos 5

85 a 89

anos 6

80 a 84

anos 8

75 a79

anos 13

70a 74

anos 14

65 a 69

anos 3

<65

anos 3

Grupo NPC
N Média
54 74,24

13

17

Desvio Padréao
7,74

3.2.3 Em relagcao ao Sexo e Idade

Ao analisar os grupos em estudo, PC e NPC, de acordo com sexo e

idade, observou-se que ndo houve evidéncia significante das diferencas entre

as médias de idade e o sexo dos pacientes na confirmacdo da DA. (intervalo

de confianca de 98,96%; Qui-Quadrado: 3, 16, p = 0, 368, T-Test = 0, p= 0,

278). Mais informacgdes na Tabela 4.
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Tabela 4 - Distribuicdo da Idade e Sexo dos grupos que preencheram o0s

critérios para DA (PC) e do que n&o preencheu tais critérios (NPC). Nimero de

sujeitos (N), Média e Desvio Padrao (DP)

Sexo N Média
Feminino  Grupo PC 39 77,9
Feminino  GrupoNPC 29 74,9
Masculino  Grupo PC 13 77,6
Masculino  GrupoNPC 25 73,4

Desvio
Padrao

8,2

6,5

7,3
9

3.2.4 Em relagéo a escolaridade

No Grupo PC, 41 pacientes (76,8%) apresentaram escolaridade inferior

a 3 anos. No Grupo NPC, 37 (68%) deles tinham escolaridade até 3 anos. A

andlise estatistica mostrou que o grau de escolaridade nao foi uma variavel

com associac8o positiva entre os Grupos PC e NPC para DA. (Pearson Qui-

Quadrado = 5, 900; p = 0, 207 Likelihood Ratio Qui-Quadrado = 6, 467; DF = 4;

p =0, 167). Ver Tabela 5.

Tabela 5 - Distribuicdo de pacientes segundo os Grupos (PC e NPC)

em relacdo a escolaridade

Grupo
Escolaridade PC %
0 ANO 19 36,54
1 A3 ANOS 21 40,38
4 A 7TANOS 5 9,62
8 A 11 ANOS 1 1,92
11 OU + 6 11,54

Grupo NPC

%
24,07
44,44

7,41
12,96
11,11
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3.3 Caracteristicas clinicas
3.3.1 Resultado da avaliacdo pelo Mini Exame do Estado mental (MEEM)

Verificou-se que no Grupo PC 44 (84,6%) pacientes estavam com déficit
cognitivo abaixo do esperado e 8 (15,38%) acima do esperado e no Grupo
NPC 27(50%) pacientes estavam acima e 27 abaixo do esperado em relacéo
ao déficit cognitivo. Embora este grupo de pacientes apresentasse déficit
cognitivo, ndo foi caracterizado como DA. A analise mostrou ocorréncia de
diferencas estatisticamente significantes entre os dois grupos quanto ao
desempenho no MEEM. Houve, portanto evidéncia de associacdo positiva
entre MEEM rebaixado e confirmacéo da DA. (Qui-Quadrado=14,35; p=0, 000).
Ver Tabela 6.

Tabela 6- Comparac&o entre os grupos PC e NPC

guanto a seu desempenho no MEEM

Grupo Grupo
MEEM PC % NPC %
Abaixo do esperado 44 84,6 27 50
Acima do esperado 8 15,38 27 50

3.3.2 Estadiamento da Deméncia no Grupo PC

A intensidade avaliada segundo os padrbes da Clinical Dementia
Rating Scale (CDR) foi realizada no Grupo que preencheu critérios para
Doenca de Alzheimer (52 pacientes) e mostra que ocorreram com freqiéncias
diferentes: 19(36,6%) pacientes estavam na fase leve; a maioria, 25 pacientes
(48%) encontravam-se na fase moderada e 8(15,3%) pacientes na fase Grave

da DA. Ver Tabela 7.
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Tabela 7 - Intensidade de Deméncia segundo o "CDR"

Intensidade n %
CDR 1 19 36,6
CDR 2 25 48
CDR 3 8 15,3

3.3.3 Resultados da avaliacdo das Incapacidades na Deméncia nos
grupos em estudo, através da Escala Disability Assessment For Dementia
(DAD)

Na avaliacdo através da escala DAD, cujos resultados variam de zero

por cento (maior dependéncia funcional) a cem por cento (maior independéncia

funcional) a mediana do Grupo PC foi igual a 25, 5, com média do grupo

29,75, desvio - padrdo = 25,94, moda = 5, com pontuacdo minima = 0 e

méaxima = 100 e no Grupo NPC, mediana = 76,56, com média do grupo
66,16, desvio - padrao = 35,34, moda = 100, com pontuacdo minima = 0 e
maxima = 100. A andlise estatistica mostrou evidéncia de a mediana no
desempenho das atividades diarias ser menor no grupo dos pacientes que foi
confirmada a DA. Na Tabela 8 pode-se observar o desempenho dos pacientes
nos dois Grupos. (Qui-Quadrado: 21,74; p=0,000 e IC=95%). Ver tabela 8.

Tabela 8 - Comparacéo entre os grupos PC e NPC quanto ao seu desempenho

na DAD
DAD Grupo PC Grupo NPC
N % Mediana N % Mediana
90
a100% 1 1,9 25,5 20 37 76,5
80a89% 2 3,8 5 9,2
70a79% 1 1,9 6 11,1
60a69% 4 7.6 4 7.4
50a59% 5 9,6 4 7.4
40a49% 3 5,7 1 1,85
30a39% 4 7.6 2 3,7
20a29% 10 19,2 2 3,7
10al9% 8 15,3 3 5,5
0a 9% 14 26,9 7 12,9




3.3.4 Anticolinesterasicos prescritos (tipos e doses)
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As intervencdes farmacoldgicas para DA, no presente estudo, sédo

baseadas em trés inibidores da colinesterase: a Rivastigmina, Galantamina e

Donepezil, no Grupo PC os pacientes utilizavam 44% de Rivastigmina, 44%de

Galantamina e 11% de Donepezil, observou-se que as medicacfes estavam

prescritas em doses efetivas ou plenas, no Grupo NPC os pacientes

utilizavam, 59% de Rivastigmina, 35% de Galantamina e 5% de Donepezil,

chama a atencdo 18 pacientes (33%), estar recebendo a menor dose,

Rivastigmina 1,5 mg, dose considerada subclinica. (Qui-Quadrado=13,5 e

p=0,13). Ver tabela 9.

Tabela 9. Tratamento Farmacoldgico com Anticolinesterasicos segundo tipos e

as dosagens por Grupo (PC e NPC)

Droga
Rivastigmina
Rivastigmina
Rivastigmina
Rivastigmina
Rivastigmina
Galantamina
Galantamina
Galantamina
Donepezil
Donepezil
Total

Dosagem

1,5mg
2mg
3mg
4,5mg
6mg
8mg
16mg
24mg
5mg
10mg

Grupo
PC

4
1
8
5
5
6
8
9
4
2

52

%
7,6
1,9

15,3
9,6
9,6

11,5

15,3

17,3
7,6
3,8
100

Grupo
NPC

18

P NN NWWOoOWw

Ul
>

%
33,3
5,5
9,2
5,5
5,5
12,9
9,2
12,9
3,7
1,85
100
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3.3.5 Distribuicdo dos pacientes em relagcdo ao tempo de tratamento com

anticolinesterasicos nos Grupos PC e NPC

O Grupo PC nao apresentou pacientes com tratamento medicamentoso
inferior a seis meses, 9(17%) dos pacientes estavam entre 6 a 12 meses,
17(33%) dos pacientes entre 13 a 24 meses, 9(17%) entre 25 a 36 meses,
5(10%) entre 37 a 48 meses e 12(23%)dos pacientes com mais 49 meses ou
mais de tratamento. No Grupo NPC, 7 (12,9%) dos pacientes faziam
tratamento a menos de 6 meses, 22(41%) estavam entre 6 a 12 meses e 12
(22%) entre 13 a 24 meses, 8(15%) entre 25 a 36 meses, 1 (2%) entre 37 a 48
meses e 4(7%) com 49 meses ou mais de tratamento com anticolinesterasicos.

(Qui-Quadrado: 20, 009; p=0,001). Tabela 10.

Tabela 10 - Comparacdo entre os grupos em relagcdo ao tempo de
tratamento para DA

Tempo de tratamento em

meses Grupo PC Grupo NPC
n % n %
<6 0 0 7 12,9
6al2 9 17,3 22 40,7
13a24 17 32,6 12 22,2
25 a 36 9 17,3 8 14,8
37 a48 5 9,6 1 1,8
49 ou + 12 23 4 7,4

Na tabela 10, observou-se a correlacdo entre tempo de tratamento
maior e a confirmagdo do diagnostico para DA. No Grupo PC, 50% dos
pacientes estavam com até 2 anos de tratamento e o os outros 50% com mais

de 2 anos. No Grupo NPC, 41(75,9%) dos pacientes apresentavam-se com até
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2 anos e 13 (24%) com mais de 2 anos de tratamento medicamentoso. (Qui-

Quadrado=20,009;p=0,001).

3.4 Questionario estruturado (Resultados da avaliacdo dos beneficios da
terapéutica medicamentosa através da percepcdo do informante
préximo).

Todos os familiares ou cuidadores dos pacientes foram submetidos a
um Questionario estruturado opinando em relacdo a terapéutica
medicamentosa utilizada para DA. E importante ressaltar que dos 106
questionarios aplicados, 14 foram respondidos pelos préprios pacientes que
compareceram sozinhos a consulta médica, ndo necessitando de
acompanhante para as informacdes solicitadas para o preenchimento do

protocolo.

3.4.1 Func¢des cognitivas

3.4.1.1 Membéria

Em relacdo ao déficit da memoria, os grupos em estudo apresentaram
diferencas estatisticamente significantes, no Grupo PC, todos pacientes
apresentaram dificuldade em relacdo a memoria, 18% melhoraram, 31%
estabilizou e 54% piorou, ao contrario do Grupo NPC onde 48% melhorou,
26% estabilizou e 13% piorou. No Grupo NPC atenta-se para o fato de 13%
dos pacientes ndo apresentarem déficit relativos a memoria (Qui-

Quadrado=27,30 e p=0,000) Figura 2.
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Figura 2 — Avaliacdo da memoria dos pacientes de ambos os grupos, pela

percepcado do familiar/cuidador, resultados apresentados em valores relativos

(%)
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3.4.1.2 Orientagéo temporal

No Grupo PC, 8% dos pacientes ndo apresentavam desorientacao

temporal, 8% melhoraram e 62% pioraram ao contrario do Grupo NPC onde

30% dos pacientes melhoraram e 16% pioraram, observou-se o fato de que

37% dos pacientes deste grupo ndo apresentavam dificuldade em se orientar

no tempo, com evidéncia de associacdo estatistica entre os Grupos PC e NPC

(Qui-Quadrado=27,30 e p=0,000). Ver Tabela 11.
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3.4.1.3 Orientacéao topografica

Na orientacdo  topografica  (perder-se), houve  associacao
estatisticamente significante entre os grupos. No Grupo PC, 11% nao
apresentavam a dificuldade, 2% melhoraram, 6% pioraram e em 77% dos
pacientes, os familiares ndo permitiam que saissem sozinhos. No grupo NPC
chama a atencdo o fato de que a maioria, 54% pacientes, ndo apresentava
dificuldade em orientar-se, 4% estavam melhores, 4% piores e 39% dos
pacientes os familiares ndo permitiam que saissem sozinhos (Qui-

Quadrado=24,33 e p=0,000). Ver Tabela 11.

Tabela 11 - Distribuicdo dos pacientes em relacéo a funcdes cognitivas

N&o Bem Pouco N&o Pouco Muito Com
apresentou melhor melhor mudou pior pior restricdo
Grupo n % n % n % n % n % n % n %
Orientagéo 1
temporal PC 4 8 1 2 3 6 > 23 14 27 18 35
NPC 20 37 9 1v 7 13 9 17 5 9 4 7
Orientacgao
topografica PC 6 11 0O O 1 2 2 4 1 2 2 4 40 77
(perder-se) -
NPC 29 54 1 2 1 2 0O o 1 2 1 2 21 39

Com restri¢cdo: quando o paciente néo tinha a oportunidade de sair sozinho

3.4.2 Sinais e sintomas psicoldégicos e comportamentais (SPCD)

3.4.2.1 Sintomas psicoldgicos

No Grupo PC, os SPCD mais frequentes foram: distirbio de sono
(65%), ansiedade (54%) e agitacdo (52%), e os pacientes do Grupo NPC
apresentaram: humor deprimido (48%), disturbio de sono (46%) e preocupacao

(45%). Os sintomas menos observados no Grupo PC foram violéncia
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inesperada (17%), delirio (23%), alucinacao (25%) e agressao fisica (29%) e
no Grupo NPC: delirio (6%), agressao fisica (9%), violéncia inesperada (11%),
alucinacdo (13%) e perambulacdo (13%). A expressdo emocional mais
frequente encontrada foi tristeza, tanto no Grupo PC (73%) como no grupo
NPC (52%). Ver Tabela 12.

Foi encontrado, ainda, que quatorze destes 15 sintomas
apresentavam frequéncia maior no Grupo PC, apenas o humor deprimido foi
observado com frequéncia maior no Grupo NPC (46% e 48%
respectivamente).

Foi observado que no Grupo PC os pacientes pioraram em doze dos
15 itens, sédo eles tristeza (31%), perambulacdo (19%), agitacdo (23%),
agressao verbal (27%), agressao fisica (17%), violéncia inesperada (9%),
disturbio de sono (32%), ansiedade (21%), choro (13%), apatia (29%),
depressao (21%) e isolamento (20%), estabilizaram em relacdo a preocupacao
(23%), melhoraram11% nos delirios e se mantiveram iguais 10%melhoraram e
10% pioraram nas alucinacdes.No Grupo NPC os pacientes pioraram em
quatro dos 15 itens, quais sejam, agressao verbal (9%), choro (15%), apatia
(18%), depressao (20%), estabilizaram em disturbio de sono (20%), ansiedade
(24%), preocupacao (24%), isolamento (11%) e perambulacdo (5%),
melhoraram em tristeza (20%), alucinacfes (9%), agressao fisica (5%), delirios
(4%), agitacdo (13%), e violéncia inesperada (9%). Como apresentado na
Tabela 12, houve significAncia estatistica entre os grupos em apenas 2 dos 15
sintomas analisados para o preenchimento do critério diagndstico:

perambulacao e agressao verbal.
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Tabela 12 - Distribuicdo dos pacientes em relacdo aos sinais e sintomas

neuropsiquiatricos

Sintoma

Al

De

Tr

Pe

Ag

Av

Af

Vi

Ds

An

Pr

Ch

Ap

Dp

Is

Nao
Grupo apresenta
PC 39
NPC 47
PC 40
NPC 51
PC 14
NPC 26
PC 32
NPC 47
PC 25
NPC 36
PC 27
NPC 43
PC 37
NPC 49
PC 43
NPC 48
PC 18
NPC 29
PC 24
NPC 31
PC 28
NPC 30
PC 34
NPC 40
PC 29
NPC 33
PC 28
NPC 28
PC 36
NPC 42

%
75

87
77
94
27
48
62
87
48
67
52
80
71
91
83
89
35
54
46
57
54
56
65
74
56
61
54
52
69
78

Bem
melhor

0

O W N N W N B DD O N W W O W W W W PkFk W P> W EFE PO W P NDDN

1

%
0

3,7
3,8
18
5,7
9,3
19
1,8
5,7
7,4
5,7
18
5,7
55
5,7
55
9,6
55
5,7
3,7
0
3,7
7,6
3,7
57
3,7
3,8
55
0
1,8

Pouco
melhor
5

3
4
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fisica;
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Pr=preocupacéo; Ch=chorar; Ap=apatia; Dp=depresséo; Is=isolamento

Ds=distlrbio de sono;
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3.4.2.2 Sintomas comportamentais

Em relacdo ao item perder objetos, no Grupo PC, 15% dos pacientes néao
apresentava essa dificuldade, 6 % melhorou, 19% ndo mudou muito, 42% piorou
e 17% n&o perdeu objetos por ter vigilancia constante. No Grupo NPC 48% dos
pacientes ndo apresentou a dificuldade, 17% melhorou, 15% ndo mudou muito,
14% piorou e 5% nao tinham oportunidade de ficar sozinhos, com evidéncia de
associacao significante entre os grupos (Qui-Quadrado=24,16 e P-valor=0,000).
Em gritar, o Grupo PC apresentou 58% dos pacientes sem esse tipo de
comportamento e 19% piorou, No Grupo NPC, 90% dos pacientes n&o
apresentavam e 6% piorou apoés o tratamento. O Grupo PC, no item perguntar a
mesma coisa, observou-se que 29% dos pacientes ndo apresentavam esse
comportamento, 14% melhorou e 40 % piorou; no Grupo NPC, 55% né&o
apresentava, 13% melhorou e 16% piorou. (Qui-Quadrado=27,30 e P-
valor=0,007). (Qui-Quadrado=16,33 e p=0,006) Tabela 13.

No Grupo PC, em relacdo a esconder objetos, 36% nao apresentava e
25% piorou No Grupo NPC, 67% dos pacientes ndo apresentavam e 9%
piorou, ndo apresentou evidéncia de associagdo estatisticamente significativa

entre os grupos em estudo (Qui-Quadrado=12,32 e p=0,055) Ver tabela 13.
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Tabela 13 - DistribuicAo dos pacientes em relacdo aos sintomas
comportamentais
n=52 Grupo PC (%)

Bem Pouco - Pouco Bem N&o Com

Estabilizou ; ) L.

melhor  melhor pior pior apresenta restricdo
Perder 2 4 19 13 29 15 17
objetos
Gritar 6 6 11 11 8 58 0
Perguntar a
mesma 8 6 17 17 23 29 0
coisa
Esconder 6 8 13 6 19 36 11
objetos
n=54 Grupo NPC (%)
Perder 4 13 15 9 5 48 5
objetos
Gritar 0 0 4 4 2 90 0
Perguntar a
mesma 7 6 15 6 11 55 0
coisa
Esconder 2 2 9 4 5 67 11
objetos

3.4.3 Atividades de vida diaria

No desempenho das atividades de vida diaria, os pacientes do Grupo
PC pioraram em todos os itens avaliados em relacdo ao Grupo NPC.
Observou-se que no Grupo PC os pacientes néo tinham permissao de realizar
sozinhos as seguintes atividades: preparar os alimentos, 37 pacientes (71%);
fazer compras, 44 pacientes (85%); tomar medicamentos, 42 pacientes( 81%);
fazer tarefas domésticas, 33 pacientes (63%);usar transporte, 49 pacientes
(94%); administrar o dinheiro, 44 pacientes (85%); usar o telefone, 34
pacientes (65%). Tabela 14.

No Grupo NPC chamou a atenc&o o fato de os pacientes mostrarem

freqiéncia maior em ndo apresentarem dificuldade em realizar sozinhos as
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atividades: em tomar banho, 38 pacientes (70%); vestir-se, 40 pacientes
(74%); arrumar-se, 40 pacientes (74%); movimentar-se, 43 pacientes (80%);
manter controle dos esfincteres, 42 pacientes (78%); alimentar-se, 49
pacientes (91%); preparar os alimentos, 26 pacientes (48%); fazer compras,
26 pacientes (48%); tomar os medicamentos, 30 pacientes (55%); fazer
tarefas domésticas, 30 pacientes (55%); usar transporte, 24 pacientes (44%);
administrar o dinheiro, 31 pacientes (57%); usar o telefone, 35 pacientes
(65%). Resultados na tabela 14.

Tabela 14 - Desempenho dos pacientes nas atividades de vida diaria

Grupo NA % BM % PM % NM % PP % MP % CR % * * P
Tomarbanho pc 17 33 0 0 4 8 1 2 4 8 14 27 12 23 269 4 <0,001
sozinho NPC 38 70 3 5 0 0 2 4 1 2 2 4 8 15 0
Vestirsesem pc 24 43 0 0 4 8 2 4 3 6 9 17 10 19 142 2 0,004
ajuda NPC 40 74 2 4 1 2 4 1 2 2 4 6 11 0
Arrumarse  Pc 18 35 0 0 2 4 3 6 7 13 11 21 11 21 21,7 4 <0,001
semajuda  goe 40 74 1 2 2 4 2 4 1 2 2 4 6 11 0
Movimentar- Pc 39 75 0 0 2 4 4 8 1 2 4 8 2 4 863 0 075
sesfajuda  gpc 4380 1 2 1 2 0 0 0 0 3 5 6 11 0
Controlar Pc 29 56 1 2 1 2 1 2 11 21 9 17 0 0 885 0 0021
esfincteres  gpc 42 78 1 2 0 0 2 4 3 5 6 11 0 0 0
Alimentar-se Pc 36 69 0 0 1 2 0O 0 3 6 5 10 7 13 901 O 0,006
semajuda  gpc 49 91 0 0 1 2 0 0 0O 2 4 2 4 0
Preparar Pc 4 8 0 0 1 2 1 2 3 6 6 11 37 71 239 6 <0,001
alimentagdo  gpc 26 48 1 2 0 0 1 2 1 2 3 5 22 41 2
C;ﬁ;‘i;s Pc 2 4 0 0 0 0O O O 3 6 3 6 44 8 30 6 <0,001
RPC 26 48 0 0 0 0 1 2 0 0 2 4 25 46 4
me;g;“rg;mo Pc 2 4 0 0 0 0 1 2 5 10 2 4 42 81 361 6 <0,001
sozinho RPC 30 5 0 0 0 0 0 0 1 2 3 5 20 37 0
Fazertarefas Pc 4 8 1 2 2 4 4 7 4 7 4 7 33 63 32 6 <0001
domesticas  gpc 30 55 0 0 0 0 1 2 0 0 2 4 21 39 0
traﬁsss‘grte Pc 2 4 0 0 0 0 0O O 1 2 0 0 49 94 257 6 <0,001
sozinho NPC 24 44 0 0 0 0 O 0 O O 1 2 29 54 6
Administrar Pc 2 4 0 0 0 0O O 0O 4 8 2 4 44 8 414 6 <0,001
dinheiro NPC 315 0 0 0 0 2 4 0 0 2 4 19 35 0
Usar telefone  pc 5 10 0 0 1 2 5 10 4 8 3 6 34 65 371 6 <0,001
RNPC 3 65 0 0 0 0O 2 4 0 0 3 5 14 26 0

* = Qui-Quadrado; ** = Kruskal-Wallis;
NA= ndo apresenta; BM= Bem melhor; PM= Pouco melhor; NM= Ndo mudou; PP= Pouco pior;
MP= Muito pior; CR= Com restricdo para realizar atividade sozinho
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3.4.4 Escores dos pacientes da Grupo PC e Grupo NPC

Os resultados do Questionario estruturado mostraram uma média de
pontos para o Grupo PC de 2,67, enquanto para o Grupo NPC essa média foi
de 1,40, ou seja, 0 grupo que preencheu os critérios diagndsticos para DA

obteve piores resultados com o Questionario estruturado. Ver tabela 15.

Tabela 15 - Escores obtidos com Questionario estruturado por
grupo

Grupo Grupo

PC NPC
n 52 54
Quantidade com escores maiores ou iguais a 3 15 4
Quantidade com escores menores que 3 37 50
Média dos escores 2,67 1,40
Minimo dos escores 0,51 0
Maximo dos escores 4,45 3,54
Desvio Padrao dos escores 0,75 1,06

3.4.5 CDR x Questionario estruturado

Para analisar a correlacdo entre o estadiamento (CDR) da DA e as
variaveis do Questionario estruturado, os pacientes foram reunidos em dois
grupos, os com CDR 0,5 a 1 (19 pacientes), classificados como DA leve, e 0s
com CDR 2 a 3 (33 pacientes), considerados com DA moderada a grave. A
analise estatistica mostrou que o tratamento medicamentoso, de acordo com a
percepcao do familiar, tem impacto positivo nas fases leves da DA.

As fungdes cognitivas que apresentaram evidéncia estatistica
foram: memodria (p = 0,024), orientacdo temporal (p = 0,009), orientacdo
espacial(p = 0,009); os sintomas neuropsiquiatricos e comportamental:

alucinacao(p = 0,002); preocupacéao (p = 0,037) e perder objetos (p = 0,038);
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os de atividade de vida diaria: tomar banho sem ajuda (p = 0,000), vestir-se
sozinho (p = 0,000), arrumar-se sem ajuda (p = 0,000), controlar esfincteres (p
= 0,010), alimentar-se sozinho (p = 0,000), preparar as refeicbes (p = 0,001),
tomar medicacdes sem ajuda (p =0,008), realizar as tarefas domésticas (p =
0,006), usar transporte sozinho (p = 0,020), administrar o dinheiro (p = 0,015)
e utilizar o telefone (p = 0,000). Observar os resultados na Tabela 16.

Tabela 16 - Resultados do Teste de Kruskal-Wallis para as comparacdes entre

0 Questionario estruturado e o CDR para o Grupo PC, divididos pelos indices
do Questionério estruturado. AVE-Ranking e valores de Z.

Questionario estruturado CDR
n=52 AVE-Ranking 7
0,5a1 2a3

Memoria 20,5 30,0 2,2
Orientacéo temporal 19,5 30,5 2,5
Orientacéo topografica 21,2 29,6 19
Alucinacgao 20,0 30,2 2,4
Delirio 25,9 26,9 0,2
Tristeza 28,7 25,2 0,8
Perambulacao 24,5 27,7 0,7
Agitacdo 22,9 28,6 1,3
Agressao verbal 25,3 27,2 0,4
Agressao fisica 23,4 28,3 1,1
Violéncia inesperada 27,8 25,8 0,5
Disturbio do sono 22,9 28,5 1,3
Ansiedade 25,9 26,8 0,2
Preocupacéao 31,8 23,5 19
Choro 29,1 25,0 0,9
Apatia 22,8 28,6 1,3
Depresséo 23,7 28,1 1,0
Isolamento 26,8 26,3 0,1
Perder objetos 20,9 29,7 2,0
Gritar/falar palavroes 26,2 26,7 0,1
Perguntar a mesma coisa 28,3 25,5 0,7
Esconder objetos 21,8 29,2 1,7
Tomar banho sem ajuda 15,0 33,1 4,2
Vestir-se sem ajuda 16,1 32,5 3,7
Arrumar-se sem ajuda 13,4 34,0 4,7

Movimentar-se sem ajuda 22,5 28,8 15



Cotinuacédo da Tabela 16
Controlar mic¢éo e evacuacgao
Alimentar-se sem ajuda
Preparar alimentos sozinho
Fazer compras

Tomar medicac¢des sozinho
Fazer tarefas domésticas
Usar transporte sozinho
Administrar dinheiro

Usar telefone

Total de pontos

20,1
18,5
19,1
24,8
21,5
20,0
23,9
22,3
16,7
14,8

30,2
31,1
30,7
27,5
29,4
30,2
28,0
28,9
32,2
33,3

2,3
2,9
2,7
0,6
1,8
2,4
0,9
15
3,6
4,2

48
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DISCUSSAO
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4. Discussao

Nosso trabalho procurou discutir a acuracia diagnostica e o impacto do
tratamento com anticolinesterasicos pela percepcdo do familiar /cuidador dos

pacientes com DA.

4.1 Certificacdo do diagndstico

Receberam diagnostico provavel para doenca de Alzheimer 52 (49%) e
ndo preencheram os critérios 54(51%) dos pacientes. Anunciacdo et al. ©®
encontraram dados semelhantes em um estudo realizado no Rio de Janeiro,
mostraram que apenas 50% dos pacientes diagnosticados com DA
preencheram os requisitos integrais do Cid-10.
4.2 Caracteristicas demograficas e clinicas
4.2.1 Género

A analise da variavel género neste estudo mostrou que no Grupo PC
houve prevaléncia elevada do sexo feminino (75%), no Grupo NPC frequéncias
praticamente semelhantes (homens-46%; mulheres-54%)e ao analisar sexo X
idade ndo houve evidéncia significativa da diferenca entre as médias de idade
e 0 sexo dos pacientes da amostra, dados semelhantes foram encontrados por
Lemos (2006) ©” que mostrou predominio de 72% de mulheres com DA,
confirmando a tendéncia descrita anteriormente por Jorm et al (1990) ®® que
demonstrou predominio do nimero de casos de deméncia no sexo feminino
em 75%dos estudos revisados. Herbert et al (2001) ®® em um estudo,
compararam prevaléncia e incidéncia de DA em duas populacdes residentes

em Boston, EUA. Os resultados mostraram que a incidéncia, por faixa etaria, e

a prevaléncia de DA nao foram significativamente diferentes entre homens e
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mulheres, os autores afirmaram que o maior niumero de mulheres com DA
encontrados em diversos estudos poderia ser devido a longevidade das
mulheres e nao a algum fator de risco especifico ligado ao sexo. Barnes et al
(2003) 9 sugerem que a DA é mais expressiva clinicamente em mulheres que
nos homens.

4.2.2 Faixa etéaria

Em relacdo a faixa etaria observou-se que no Grupo PC a média de
idade dos idosos foi de 78 + 7,95 anos, com idade variando entre 60 e 94 anos,
sendo a maior concentracdo na faixa etaria de 70 a 79 anos (51,9%) e a do
Grupo NPC foi de 74 anos com idade variando entre 52 e 88 anos
concentrando-se entre 70 a 74 anos. No presente estudo observou-se que a
média de idade do grupo que nao confirmou a Doenca de Alzheimer era menor
gue o grupo que confirmou o diagnaostico.

Lemos (2008), ® em estudo realizado na disciplina de Geriatria da
UNIFESP, com 45 idosos diagnosticados com DA também mostrou média
etéria de 79 anos com idade minima de 61 e a maior de 91 anos sendo a maior
concentracdo na faixa etaria de 71 a 80 anos (51,7). Segundo estudos de
revisdo, conforme avanca a idade, aumenta a incidéncia de doenca de
Alzheimer. 263
4.2.3 Escolaridade

Ao analisarmos a escolaridade, verificamos que tanto no Grupo PC
como no Grupo NPC a prevaléncia foi nos pacientes com menos de 4 anos de
estudo (77% e 68% respectivamente).Sendo analfabetos 36,5%no Grupo PC e
24% no Grupo NPC. Herrera et al (1998), ®Vvale e Miranda (2002) ®¥ | Bottino

e Almeida (1995) ®¥ encontraram prevaléncia elevada de deméncia entre os
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analfabetos.

A escolaridade tem sido apontada como fator de risco para deméncia.
Herrera et al. (1998) ® fazem referéncia da associacdo entre a deméncia e a
baixa escolaridade que frequentemente é consequéncia do nivel

socioecondmico baixo.

4.2.4 Mini Exame do Estado Mental (MEEM)

No presente estudo, em relacdo aos valores obtidos no MEEM e as
respectivas notas de corte adaptadas ao Brasil, observou-se que os pacientes
do Grupo PC, apresentaram resultados abaixo do esperado quanto ao
desempenho cognitivo, embora a escolaridade ndo tenha tido significancia
estatistica entre os Grupos PC e NPC. Os resultados encontrados s&o
diferentes da literatura que demonstram a escolaridade como fator protetor e
desacelerador do declinio cognitivo. Estudos sugerem que a educacdo nao so
oferece vantagem cognitiva, mas também que as pessoas com mais anos de
escolaridade tém niveis mais elevados da funcdo cognitiva durante a vida
adulta e, portanto, demandam mais tempo para atingir um determinado nivel de
comprometimento cognitivo e também que a educacdo de alguma forma
modifica o efeito da DA sobre a cognicao. ©®

Alguns estudos longitudinais demonstraram influéncias da educagéo na
taxa de declinio cognitivo na doenca de Alzheimer, usando o Mini- Exame do
Estado Mental, ®® porém outros ,®” néo detectaram esse efeito. ®® Portanto,
nossos dados sdo soélidos com os descritos por alguns estudos, mas ndo com
algumas bibliografias.

Como instrumento clinico, o MEEM, pode ser utilizado na deteccao de
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perdas cognitivas, no seguimento evolutivo de doencgas e no monitoramento de
resposta ao tratamento ministrado. ¢
4.2.5 CDR

A escala CDR é adequada para auxiliar no estabelecimento do
diagnoéstico de DA, valida para estadiar a gravidade de deméncia e né&o se

observa impacto da escolaridade sobre este instrumento. (¥

Neste estudo, o estadiamento da deméncia (CDR) nos pacientes que
preencheram os critérios para Doenca de Alzheimer ocorreram com freqiéncia
maior em 25 pacientes (48%) que se encontravam na fase moderada (CDR=2),
semelhante aos resultados encontrados em Porto Alegre por Maia et al, 2006,
%9419 estavam na fase moderada e diferente dos resultados de um estudo
longitudinal,17 (50%) foram classificados como deméncia leve (CDR=1). ™ Em
um estudo com 329 participantes com deméncia, que foram classificados pelo
Inventario Neuropsiquiatrico, 134 (41%) também estavam em estagios leve. (?
Herrera et al (1998) ® encontraram praticamente a mesma porcentagem na
fase leve, moderada e grave. A escala CDR deve ser aplicada na dispensacéo
de medicamentos aos pacientes com DA pelos centros de referéncia, porém

merece mais estudos no Brasil. ¢?

4.2.6 Disability Assement for Dementia (DAD)

A DAD avalia atividades basicas e instrumentais da vida diaria em relacéo
a funcdes executivas, o que permite a identificacdo de areas problematicas
como iniciacdo, planejamento, organizacdo e desempenho efetivo. ® Este

instrumento pode ajudar os médicos e cuidadores da populacdo com a doenca
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de Alzheimer a tomar decisGes sobre a escolha das intervencbes adequadas
para cada caso, como observado nesse estudo no qual os pacientes que
preencheram os critérios diagndsticos para DA apresentaram com maior
frequéncia DAD rebaixado em comparagdo ao grupo que nao preencheu tais

critérios.

4.2.7 Anticolinesterasicos Prescritos

Neste estudo, tanto os pacientes do grupo PC como os do grupo NPC a
medicacdo mais prescrita foi a rivastigmina (44% / 59% respectivamente),
seguida pela galantamina (44% / 35% respectivamente) e por ultimo o
donepezil (11% / 5% respectivamente). Estudo realizado no Brasil, em 2008,
encontrou resultados diferentes na frequéncia entre as medicagfes, com dados
obtidos no Ministério da Saude, avaliou a taxa de cobertura do Programa
Publico de Tratamento da Doencga de Alzheimer (DA), a medicacdo mais
prescrita no pais, assim como em todos os estados da federacdo, foi a
Rivastigmina (71,4%), seguida pela Donepezila (26,2%) e Galantamina (2,4%).
Isso pode ter ocorrido pela metodologia na coleta dos dados, este ultimo, via
Departamento de Informatica (SIA-SUS), uma base de informag¢des que
depende exclusivamente dos dados enviados por municipios e estados

brasileiros e, portanto, sujeito a falhas. (®

4.2.8 Tempo de tratamento
Véarias abordagens terapéuticas foram desenvolvidas ao longo dos

altimos 20 anos com o0 objetivo de otimizar o funcionamento do sistema
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colinérgico dos portadores de DA. A estratégia que se mostrou mais eficaz até
o momento foi a da inibicdo da acetilcolinesterase, enzima responsavel pela
degradacédo da acetilcolina.A recente introducéo de drogas anticolinesterasicas
deu ao médico a possibilidade de intervir farmacologicamente sobre os
sintomas cognitivos caracteristicos da doenca, embora o0s beneficios
associados ao uso desses medicamentos ainda seja muito limitado.

O fato dos tratamentos atuais com acetilcolinesterasicos ndo ter grande
efeito no tratamento de pacientes com DA, pode ocorrer devido ao fato de que
essa doenca provoca degeneracdo de diversos sistemas neurais além dos que
utilizam acetilcolina, o que sugere ser pouco provavel que a reposi¢cdo de um
anico neurotransmissor seja suficiente para provocar melhora sintomatolégica
significativa. Além disso, praticamente 60 a 70% das células do nucleo basal
de Meynert ja se degeneraram quando os primeiros sintomas clinicos da DA se
manifestam. >’® Esta afirmativa corrobora com os dados encontrados neste
estudo, onde os pacientes que preencheram os critérios diagnésticos para DA
usavam doses maiores, ha mais tempo e apresentaram piores resultados nos
testes utilizados quando comparado ao grupo que nao preencheu tais critérios
sendo que neste Ultimo, as doses eram subterapéuticas e usadas ha menos

tempo.
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4.3 Questionario estruturado

No Questionario estruturado, houve maior quantidade de pacientes com
meédia de pontos piores no Grupo que confirmou os critérios diagnosticos para
DA, isto pode ser explicado pelo fato desses sintomas serem comuns nos
pacientes com DA.
4.3.1 Funcdes cognitivas

Segundo a visdo do familiar, nas funcbes cognitivas, tanto memoria,
guanto orientacdo espacial e temporal mostraram-se piores no Grupo PC.
Sendo que neste grupo, os familiares relataram que a maioria dos pacientes
ndo melhoraram ou até mesmo pioraram, mesmo com O uso dos
medicamentos. Abreu et al (2005), " acompanhando testes que avaliam as
deméncias, perceberam que, apesar do acometimento de muitos aspectos da
cognicdo, a memoria é relevante no processo demencial. O distarbio de
mem©aria é o primeiro sintoma a ser percebido, além de alteracbes das fungdes
visuo-espaciais, dentre outras, que podem fazer com que o individuo tenha
dificuldades para lidar com situacdes complexas. ¥

O paciente com DA apresenta comprometimentos cognitivo, funcional e
comportamental. Por definicdo todos os pacientes com DA possuem
comprometimento na memaria e outras habilidades cognitivas suficientemente

severas que interferem na sua funcionalidade. ¢V
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4.3.2 Sinais e sintomas psicoldgicos e comportamentais (SPCD)

Embora o comportamento e sintomas psicologicos (SPCD) néo estejam
incluidos como caracteristicas fundamentais na definicAo da sindrome
demencial, cerca de dois tercos dos pacientes desenvolvem os SPCD a
qualquer momento da DA. " Na avaliacdo de pacientes com DA, em todas as
fases da doenca, deve ser feita uma investigacao cuidadosa sobre a presenca
de SPCD, dada a sua alta freqiéncia e do impacto sobre o paciente e o

cuidador.

No presente estudo os SPCD mais frequentes no Grupo PC foram:
distarbio de sono (65%), ansiedade (54%) e agitacdo (52%); estudo realizado
na cidade de Sao Paulo em 60 pacientes com DA, os informantes relataram
que apatia (53,3%), depressdao (38,3%), alteracbes do sono (38,3%),
ansiedade (25%) e agitacdo/ agressividade (20%) foram os que mais
prevaleceram. '® Estudos de base populacional, um do EUA ® e um do Reino
Unido, " mostram valores similares de prevaléncia de cerca de 20 % de SPCD
em pessoas com doenca de Alzheimer e os sintomas mais comuns nos EUA,
foram:apatia (27%), depressao (24 %) e agitacdo / agresséao (24% ), e o do
Reino Unido foram: delirios, 16%; alucinacfes, 17%; depressdo maior, 24%;

mania, 3,5%; agitacéo / agresséo, 20 %; e apatia, 41%.

As diferencas podem ter ocorrido porque as estimativas de prevaléncia
de SCPD variam muito devido a heterogeneidade de populacdes de pacientes
estudados em termos de localizacdo e tipo de deméncia, das diferentes

definicdes para SPCD e dos métodos utilizados para avalia-los.
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Todos os sintomas avaliados apresentavam frequéncia maior no Grupo
PC, mesmo com o uso de medicamentos, se comparado ao Grupo NPC. Foi
observado que no Grupo PC os pacientes pioraram em 89% dos sintomas,
sendo os de maior frequéncia: disturbio de sono (32%), tristeza (31%), apatia
(29%). Almeida e Nitrini (1998) ® mencionam que a sintomatologia
neuropsiquiatrica piora com o tempo, quanto mais alto o estagio da DA, mais

graves sdo os sintomas.

A expressao emocional mais frequente encontrada foi tristeza, tanto no
Grupo PC (73%) como no Grupo NPC (52%). Os pacientes do Grupo NPC
apresentaram maiores frequéncias em: humor deprimido (48%), disturbio de
sono (46%) e preocupacao (45%) e pioraram em 47% dos sintomas, a saber:
ansiedade (24%), tristeza (22%), depressao (20%) e apenas humor deprimido
foi maior neste grupo, em 48% dos pacientes. Ao contrario da disfuncao
cognitiva, que piora progressivamente ao longo do tempo, muito dos SPCD

tendem a flutuar na deméncia. &V

Quanto a perder objetos, escondé-los, gritar e perguntar a mesma coisa,
grande parte dos pacientes do Grupo NPC n&do apresentaram os sintomas
(48%, 67%, 90%, e 55%, respectivamente), os pacientes do Grupo que
confirmou os critérios diagnosticos para DA freqiéncia maior somente no
sintoma gritar em 58% dos pacientes, piorou em perder objetos 42%, em
perguntar a mesma coisa 40% e, em esconder objetos 25%. Para Almeida e
Crocco (2000) ®? a DA estd associada a deterioracdo das habilidades
intelectuais e, com frequéncia, do comportamento do paciente que tem

percepcao limitada da gravidade e qualidade dessas alteragbes. A ocorréncia
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de SPCD é muitas vezes o fato que gera o reconhecimento e encaminhamento
de pacientes com DA aos servi¢os especializados, também estando associada
a um pior prognéstico, ®# portanto, justificando a necessidade de entrevista

com os familiares dos pacientes.

4.3.3 Atividades de Vida Diaria

A capacidade funcional surge como um novo conceito quando aborda a
salde dos idosos, e sua importancia se faz na medida em que a deteccéo
precoce de incapacidades pode diminuir as chances de dependéncia. A
avaliacdo da capacidade funcional combinada com testes cognitivos
proporciona maior precisdo diagnoéstica para deteccdo de deméncia
precocemente. 233

Neste estudo chama a atencéo o fato de que o Grupo PC mostrou estar
pior em todos os itens, se comparado ao Grupo NPC e que ainda o Grupo PC,
pela percepgao do familiar, apresentou piora nessas atividades, mesmo com o
uso de anticolinesterasicos. Suh et al (2004), ® em um estudo longitudinal,
encontraram apés 12 meses de seguimento dos idosos com DA, que todas as

AVDs foram comprometidas no periodo de acompanhamento quando

comparadas ao inicio da avaliagao.

4.3.4 CDR x Questionario estruturado

Neste estudo foram comparados os dados encontrados com a escala
CDR com os obtidos por meio do Questionario estruturado, no Grupo PC, as
funcbes que apresentaram associacdo positiva para o0 preenchimento do

critério do diagnostico de DA, foram: memdria, orientacdo espacial, orientacao
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temporal, arrumar-se e alimentar-se sem ajuda, entre outras. Sabe-se que o
diagnoéstico de DA inclui a necessidade de comprometimento de pelo menos
uma funcéo cognitiva além da memoaria e, usualmente, as funcdes executivas
estdo entre as mais precocemente acometidas depois da meméria ®?, como
confirmado neste estudo. Quando ja se comprovou que duas ou mais funcdes
cognitivas foram afetadas, a verificacdo do comprometimento de outras
funcdes permitird avaliar a intensidade da sindrome demencial e realizar
orientacdes concernentes a reabilitacdo. ¢?

Quando agrupados CDR 0,5 e 1 e CDR 2 e 3 e correlacionados aos
dados da entrevista com familiar/cuidador as pontuacbes no Questionario
estruturado, segundo os diversos graus de CDR, decresceram
significativamente com a gravidade da deméncia. De acordo com o
Questionario estruturado, verificou-se impacto positivo do tratamento
medicamentoso nos pacientes classificados estando na fase leve da DA
segundo o CDR. Portanto, houve uma alta concordancia entre CDR e o
Questionario estruturado, confirmando a validade deste em corroborar com

avaliacBes diagndsticas.
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CONSIDERACOES FINAIS
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5.0 Considerac0es finais

A dificuldade diagnostica na Doenca de Alzheimer é grande, pacientes
apresentando sintomas parecidos, induzindo a erros. Neste cenario de um
importante problema de Saude Publica esperam-se marcadores bioldgicos
melhores, que possibilitem o diagnostico precoce e preciso, favorecendo o
tratamento adequado, diminuindo o impacto social e o sofrimento tanto dos

pacientes como de seus familiares.

7

Como o diagnostico da DA é baseado em déficits relacionados a
memoria, o Grupo NPC poderia incluir pacientes nas fases iniciais da doenca e
também com outros diagnésticos como depressdo ou outras manifestacfes
psiquiatricas, estudos sistematizados e o acompanhamento destes pacientes

permitiriam ajudar no entendimento da doenca.

Por conta da dindmica da sintomatologia da doenca, se por um lado
retarda-se o tratamento com anticolinesterasicos, por outro lado, podem ser
incluidos pacientes precocemente no uso da droga. Os resultados deste estudo
sugerem que critérios mais abrangentes poderiam ser adotados na inclusao

dos pacientes nos Programas de Medicamentos Excepcionais.

Os aspectos psicossociais também devem ser analisados, uma vez que
diferem entre a nossa populacdo e a dos paises do primeiro mundo. Os
pacientes na nossa realidade contam com uma rede de apoio familiar, e a
institucionalizacdo é menos frequente, dai a percepgédo do familiar tornar-se

fundamental, pois o impacto é menos dramético; deve-se lembrar que estes
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aspectos precisam ser considerados porque interferem na introducdo do

tratamento medicamentoso.
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CONCLUSOES
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6. Conclusodes

1. Preencheram os critérios para DA apenas 49% dos pacientes. Foi
observado que a maioria (51%) dos pacientes ndo preencheu os critérios para

a confirmacéo do diagndstico para DA.

2. Entre os dados s6ciodemogréficos, idade elevada foi fator associado

para o preenchimento do critério de Doenga de Alzheimer provéavel.

3. Sexo e escolaridade ndo foram dados estatisticamente significantes

para o preenchimento do critério de Doenca de Alzheimer entre 0s grupos.

4. Em todos os testes aplicados (MEEM, DAD e Questionario
estruturado), os pacientes do Grupo PC apresentaram desempenho inferior

aos pacientes do Grupo NPC.

5. Na percepgdo do cuidador / familiar o Grupo NPC mostrou um
comportamento diferente, talvez por incluir outros diagndsticos, assim o

comportamento apresentou-se melhor no Questionario estruturado.

6. Os resultados confirmaram estimativas anteriores de alta prevaléncia
de sintomas neuropsiquiatricos em pacientes com DA, no Grupo PC, disturbio
de sono, ansiedade e agitacdo foram as mais frequientes e 89% dos pacientes

deste grupo apresentaram piora em todos os sintomas avaliados.
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8.1 TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Temos como proposta desenvolver um estudo com o objetivo de
verificar os beneficios do tratamento medicamentoso na Doenca de Alzheimer
atraves da percepcgédo dos familiares, com a finalidade de obter dados que
possam contribuir com adocao de estratégias de melhoria para os pacientes e
seus familiares.

Caso possa colaborar com este estudo, para atender as exigéncias
éticas em pesquisa com seres humanos queira, por favor, preencher o termo
de consentimento.

Eu

__________ _RGmn° ,
abaixo assinado, concordo em participar deste estudo e estou ciente de que
terei:

- garantia de receber esclarecimento a qualquer davida relacionada com a
pesquisa.

- liberdade de retirar meu consentimento a qualguer momento e deixar de
participar do estudo.

- seguranca de que néo serei identificado e que sera mantido o carater
confidencial da informac&o.

- seguranca de que a minha participacao nao trara qualquer prejuizo a mim ou
a qualquer pessoa da minha familia e que as informacfes poderao ser
divulgadas através de apresentacdo e/ou publicacéo.

- informagdes sobre os resultados do estudo quando solicitado.

Sao José do Rio Preto / /

Assinatura do participante:

Assinatura do pesquisador
responsavel:

Magda Cristina Flaitt Sanches Piovesana - Coren 29020
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8.2 QUESTIONARIO ESTRUTURADO

8.2.1 DADOS SOCIO-DEMOGRAFICOS E CLINICOS DO PACIENTE
Nome:

Endereco:

Telefone:

Data Entrevista e Consulta Médica: / /

Data de Nascimento: / / Idade anos

Sexo: Masculino ( ) Feminino ( ) MEDICO PRESCRITOR:

RACA: NIVEL EDUCACIONAL | ESTADO CIVIL

lBranca () |1. Oano () 1.Solteiro(a) ()

2Negra () |2. 1a3anos () 2.Casado(a) ()

3.Parda () |3. 4a7anos () 3.Separado(a) ( )

4. Amarela () |4. 8a1llanos () 4.Viluvo(a) ()
5. 11 anos ou mais( ) 5.Amasiado(a) ( )

Tomografia Computadorizada: SIM ( ) NAO( )

Ressonancia Magnética: SIM () NAO( )

Com quem mora:

Recursos financeiros sao provenientes de:

( )Renda Propria_____salario(s)minimo(s) ( JOUTROS.Qual:

Profissao: Ocupacao atual:

Inicio da Doenca:

Tempo de Tratamento;

Tipo de Deméncia: DA Provavel( ) DNAIzheimer( ) NDeméncia( )
Outros ( )

Intensidade da Deméncia: CDR:
Historia da Doenca:

Medicamentos atuais:
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8.2.2 PERCEPCAO DO FAMILIAR OU CUIDADOR

QUESTIONARIO DO FAMILIAR / CUIDADOR SOBRE OS BENEFICIOS DO
TRATAMENTO MEDICAMENTOSO (ANTICOLINESTERASICOS) DO
PACIENTE COM DOENCA DE ALZHEIMER

Instrucdo: “Queremos que vocé se lembre de como o seu familiar estava antes
de iniciar o tratamento medicamentoso, e compare como ele (a) esta agora’.
Abaixo, estdo relacionados alguns sintomas, comportamentos e dificuldades
nas atividades diérias, e queremos que vocé indique se, para cada situacao, o
desempenho melhorou, ndo mudou ou piorou apds o uso de medicacao
prescrita para Doenca de Alzheimer. Observe que vocé tem de comparar 0
desempenho atual com o anterior ao uso do remédio. Entdo, se antes essa
pessoa sempre esquecia onde tinha deixado as coisas, e ela ainda esquece,
isto pode ser considerado como “ndo mudou muito”. Por favor, indique as

alteracdes que vocé percebeu marcando com um x na resposta apropriada.

COMPARANDO ANTES DA UTILIZACAO DO REMEDIO, QUAL E O

DESEMPENHO DO PACIENTE AGORA, EM RELACAO A:
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Comparando antes da utilizagao
do remédio, qual é o
desempenho do paciente agora,
em relacao a:

B

1

em

melhor

Pouco

melhor

3
N&o houve

mudanca

Pouco

Pior

Muito
pior

6

Com
restricao

N&o se
aplica

. Memboria

. Orientacao temporal

. Orientacao espacial

. Alucinacgao

. Delirio

. Tristeza

. Perambulacéo

. Agitacao

O N[OOI IW N -

. Agresséo verbal

. Agressao fisica

. Violéncia inesperada

. Disturbios de sono

. Ansiedade

. Preocupacéo

. Choro

. Apatia

. Depressao

. Isolamento

. Perder objetos

. Gritar, falar palavroes

. Perguntar a mesma coisa

. Esconder objetos

. Tomar banho sem ajuda

. Vestir -se sem ajuda

. Arrumar-se sem ajuda

. Movimentar-se sem ajuda

27. Controlar a micgéo e a
evacuacgao

28. Alimentar-se sem ajuda

29. Preparar o0s alimentos sozinhg

30. Fazer compras

31. Tomar as medicacdes sozinhg

32. Fazer as tarefas domésticas

33. Usar transporte sozinho

34. Administrar o dinheiro

35. Usar o telefone

Total (multiplicar o sub-total de
cada coluna pelo numero indicadc

X1

X.5

Total geral (soma dos resultados

das colunas)
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OBS: Nas colunas Nao se aplica, o subtotal ndo deve ser multiplicado por
nenhum

valor e, portanto, € igual ao total.

O calculo do Escore final da entrevista deve ser feito dividindo o total geral pelo
namero de perguntas respondidas (excluindo-se as questfes assinaladas
como

N&o se aplica):

Escore final = Total geral / ESCORE FINAL
Numero de itens respondidos
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9.1 PROJECAO DE POPULACAO IDOSA DE SAO JOSE DO RIO PRETO

88

Projecao de Populacdo Residente em 1° de julho de 2009 na cidade de Séo

José do Rio Preto

Faixa Etaria - Homens Mulheres Total

Quinquenal

65 a 69 anos 5.734 7.180
70 a 74 anos 4.435 5.791
75 anos e mais 5.310 8.158
Total da Selecdo 15.479 21.129

12.914
10.226
13.468
36.608

Fonte: Fundacao Seade (2009)



9.2 APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

{ S

e “"‘j FACULDADE DE MEDICINA DE SAO JOSE DO RIO PRETO

Autarquia Estadual - Lei n. 8809 de 27/09/94 i

n; ¥ um,q (Reconhecida pelo Decreto Federal n.® 74.179 de 14/06/74) i

Parecer n.® 152/2008

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

O Protocolo n° 2644/2008 sob a responsabilidade de Magda
Cristina Flaitt Sanches Piovesana, com o titulo "Certificagdo diagnéstica na
Doenga de Alzheimer nos pacientes em uso de drogas anticolinestardsicas e a
percepcdo do familiar quanto aos seus beneficios” estd de acordo com a
resolugdo CNS 196/96 e foi aprovado por esse CEP.

Lembramos ao senhor(a) pesquisador(a) que, no cumprimento da
Resolugdo 251/97, o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP)
deverd receber relatérios semestrais sobre o andamento do Estudo, bem
como a qualquer tempo e a critério do pesquisador nos casos de relevancia,
além do envio dos relatos de eventos adversos, para conhecimento deste
Comité. Salientamos ainda, a necessidade de relatério completo -ao final
do Esfudo-.

Sdo Jose do Rio Preto, 21 de maio de 2008.

Prof. Dr. AWtonia/Carlos Pires
Coordenadol do/ CEP/F AMERP

T p——

Av. Brigadeiro Faria Lima, 5416 - 15090-000 - Sio José do Rio Preto - SP - Brasil
Tel. (17) 3201-5700 - Fax (17) 3229-1777 - www.famerp.br




9.3 MINI EXAME ESTADO MENTAL

Mini-Mental de Folstein (1975), adaptado por Brucki et al (2003

ESCOLARIDADE (anos/escola):

Orientagdo Temporal

(05 pontos)
Dé um ponto para cada item

Ano

Més

Dia do més

Dia da semana

Semestre/Hora aproximada

Orientacao Espacial
(05 pontos)

Dé um ponto para cada item

Estado

Cidade

Bairro ou nome de rua préxima

Local geral: que local é este aqui (apontando ao redor num sentido
mais amplo: hospital, casa de repouso, prépria casa)

Andar ou local especifico: em que local nés estamos
(consultério,dormitério, sala, apontando para o chéo)

Registro . i

(3 pontos) Repetir: GELO, LEAO e PLANTA
Atencao e Célculo .

(5 pontos) Subtrair 100—-7=93-7=86-7=79-7=72-7=65

Dé 1 ponto para cada acerto. Considere a
tarefa com melhor aproveitamento.

Soletrar inversamente a palavra
MUNDO=0ODNUM

Memoéria de Evocacgao

(3 pontos) Quais os trés objetos perguntados anteriormente?
Nomear dois objetos _
(2 pontos) Reldgio e caneta
Repetir ’
(1 ponto) “‘NEM AQUI, NEM ALI, NEM LA”
Comando de estagios _
(3 pontos) “Apanhe esta folha de papel com a méo direita, dobre-a ao meio e

Dé 1 ponto para cada agdo correta)

cologque-a no chao”

Escrever uma frase completa

(1 ponto) “Escreva alguma frase que tenha comego, meio e fim”
Ler e executar
(1 ponto) FECHE SEUS OLHOS
Copiar diagrama - ' _ -
(1 ponto) Copiar dois pentagonos com interse¢éo

PONTUACAO FINAL (escore =0 a 30 pontos)




FECHE SEUS OLHOS
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9.4 Clinical Dementia Rating (CDR)

Escala de avaliacdo da gravidade da deméncia

(Hughes e cols,1982)
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Comprometimento Funcional

Funcao Nenhum Questionavel Leve Moderado Grave
0 0,5 1 2 3
N&o ha perda de | Esquecimento | Perda moderada da Perda grave da Perda grave da
memaria ou leve mas memoria para eventos | mem©ria. Apenas memoria.
Memoaria esquecimento leve | consistente. recentes, interferindo | material altamente Apenas
e inconstante Esquecimento | com as atividades do | conhecido continua | resquicios de
“benigno”. cotidiano. preservado. memoria estédo
Lembranca Informacgdes novas presentes.
parcial dos sao rapidamente
eventos. perdidas.
Completamente | Completamente | Dificuldade moderada | Dificuldade grave Orientado
orientado orientado, nas relacdes nas relacdes somente
Orientacgéo exceto pela temporais. Orientado temporais. quanto a
presenca de no espaco. Pode Usualmente pessoa.
discretas apresentar desorientado no
dificuldades desorientacdo tempo e
nas relacdes geografica. freqiientemente no
temporais espaco.
Resolve Comprometime | Dificuldade moderada | Comprometimento | Completamente
Julgamento | problemas do dia- | nto discreto na na resolucéo de grave na resolugéo incapaz de
e resolucéo a-dia e lida bem | capacidade de problemas, de problemas, emitir
de com negocios e resolucéo de similaridades e similaridades e julgamento e
problemas financas. problemas, diferencas. diferencas. resolver
Julgamento é bom | similaridades e Julgamento social Julgamento social problemas.
em relagdo ao seu diferencas usualmente mantido usualmente
perfomance comprometido.
anterior
Independente Comprometi- Incapaz de funcionar Completamente | Completamente
AVDI’'s para os niveis mento leve independente, embora incapaz de incapaz de
comunitérias usuais de ainda consiga realizar funcionar funcionar
trabalho, compras algumas. Apresenta- adequadamente | adequadament
e participagdo em se normal no contato | fora do domicilio, e fora do
grupos sociais e casual. apesar de ndo domicilio.
voluntarios aparentar. Aparenta estar
muito
comprometido
para tais
funcdes.
AVDI’'s Vida domeéstica, Compromenti- Comprometimento leve Apenas tarefas Completamente
domiciliares | hobbies e interesses mento leve mas ja estabelecido. simples estéo incapaz
(tarefas intelectuais Incapaz de realizar preservadas.
domésticas) preservados tarefas, hobbies ou Interesses bastante
atividades mais dificeis. restritos.
Independente no auto-cuidado Necessita de ajuda Requer assisténcia Requer
AVD’s bésicas para vestir-se, higiene assisténcia
pessoal e cuidado completa no

pessoal

cuidado pessoal.
Presenca de
incontinéncia.
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9.5 ESCALA DE AVALIACAO DE INCAPACIDADE NA DEMENCIA (DAD)
(Gélinas et al.,1999)
Estudo/Protocolo N°

Iniciais do paciente: N ° de randomizacgao: Data:
/ / Visita n°:

Orientac&o Geral para o entrevistado:

Faremos ao Sr/Sra. algumas perguntas sobre as atividades que seu familiar fez
nas Ultimas duas semanas. Suas respostas para estas perguntas poderao ser
"sim”, "ndo”, "ndo pbéde fazer" ou "nunca fez".

O Sr./Sra. vai responder "sim" quando o seu familiar tiver feito ou tiver tentado
fazer alguma das atividades nas duas Ultimas semanas, sem ajuda e sem ser
lembrado por alguém.

O Sr./Sra. vai responder "ndo" quando o seu familiar ndo tiver feito ou néo
tiver tentado fazer esta atividade porque ndo consegue mais fazer isso sem
ajuda ou sem ser lembrado por alguém.

O Sr./Sra. vai responder "nao pode fazer" quando o seu familiar n&o tiver feito
ou nao tiver tentado fazer uma atividade porque ele ndo teve a oportunidade
nestas duas ultimas semanas.

O Sr./Sra. vai responder "nunca fez" quando o seu familiar ndo tiver feito ou
nao tiver tentado fazer uma atividade porque ele nunca fez isso.

As perguntas seréo sempre sobre o que ele realmente/ efetivamente fez nestas
duas ultimas semanas e ndo sobre o que ele é capaz de fazer ou seria capaz
de fazer.

Preste atencdo nas perguntas e procure responder exatamente o que esta
sendo perguntado. Muitas vezes vamos perguntar se seu familiar tentou fazer
algo. Outras vezes vamos perguntar se ele conseguiu se organizar e
planejar alguma atividade. Outras perguntas serdo para saber se ele
conseguiu ou ndo completar a tarefa. Por exemplo, se perguntarmos se ele
tentou mudar um canal de TV, a resposta sera "sim" se ele tentou usar o
controle ou apertar os botbes da TV, conseguindo ou ndo mudar o canal. SO o
fato de tentar, conta nesta pergunta. Se perguntarmos se ele mudou o canal, ai
sim, queremos saber se ele conseguiu fazer isso ou nado. Preste bastante
atencao e se tiver duvidas pergunte.

Orientagcdo para o avaliador: Fazer as perguntas conforme estdo no
questionario evitando adaptacdes. Para as questbes que tiverem um asterisco
(*) utilizar os exemplos sugeridos. As palavras "tentou" e "decidiu" podem ser
substituidas por "teve a iniciativa de". Sempre que necessario repita as
orientacdes gerais.
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Durante as ultimas duas
semanas, o paciente sem
ajuda e sem ser lembrado

PLANEJAMENTO REALIZACAO
INICIATIVA E ORGANIZACAO EFETIVA
Nao Sim N/D Nao Sim N/D Nao Sim N/D
1 2 3 1 2 3 1 2 3

1 - HIGIENE

a . Tentou lavar-se sozinho
ou tomar banho

b. Tentou escovar os dentes
ou cuidar de sua dentadura

c. Decidiu cuidar de seu
proprio cabelo (lavar e
pentear)

LI

LI

d. Preparou a 4gua, as
toalhas e o sabonete para se
lavar ou tomar um banho*
(*ligou/ abriu o chuveiro;
colocou a agua em uma
temperatura agradavel, levou
sua toalha ao banheiro)

e. Lavou e secou
completamente todas as
partes de seu corpo com
seguranca*

(*sem problemas)

f. Escovou seus dentes ou
cuidou de sua dentadura
adequadamente

O | O |4

g. Cuidou de seu cabelo
(lavou e penteou)

L] O 0

Durante as ultimas duas
semanas, 0 paciente sem
ajuda ou sem ser lembrado

PLANEJAMEN'I:O REALIZAQAO
INICIATIVA E ORGANIZACAO EFETIVA
Nao Sim N/D Nao Sim N/D Nao Sim N/D
1 2 3 1 2 3 1 2 3

2 - VESTIR-SE

a . Tentou vestir-se

[ ]

[ ]

b. Escolheu roupas certas
(roupas adequadas para a
ocasido, roupas limpas,
roupas adequadas ao tempo,
roupas com cores que
combinam )

[]

[]

[]

c. Vestiu-se sozinho na
ordem certa (roupas de
baixo, saia/cal¢a, sapatos)

d. Vestiu-se completamente.

e. Tirou toda a roupa.

i
i
i

3 — CONTINENCIA
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a . Decidiu usar o banheiro
nos momentos certos

b. Usou o banheiro sem
problemas

4 — ALIMENTAR-SE

a . Decidiu que precisava
comer*

(*Quando estava com fome,
pediu alguma coisa para
comer ou foi pegar sozinho)

b. Escolheu os talheres e os
temperos* certos ao comer.
(*escolheu corretamente se
deveria usar um garfo, uma
faca ou uma colher
dependendo do alimento,
escolheu os temperos certos,
por exemplo, agUcar para o
suco/ café; sal para a
salada.)

c. Comeu sua refeicdo em
um ritmo* normal e com boas
maneiras.

(* em tempo normal, nem
rapido nem lento demais.)

5 - PREPARACAO DA
REFEICAO

a . Tentou preparar uma
refeicdo ou um lanche para si
mesmo.

b. Planejou adequadamente
uma refei¢do leve ou um
lanche (escolheu/separou 0s
ingredientes/ utensilios* para
cozinhar)

* utensilios = objetos, coisas

c. Preparou ou cozinhou uma
refeicdo leve ou um lanche
com segurancga®*.

(*sem problemas, sem
derrubar nada, sem
acidentes)
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Durante as ultimas duas
semanas, 0 paciente sem
ajuda ou sem ser
lembrado ...

PLANEJAMENTO REALIZACAO
INICIATIVA E ORGANIZACAO EFETIVA
Nao Sim N/D Nao Sim N/D Nao Sim N/D
1 2 3 1 2 3 1 2 3

6 —USO DO TELEFONE

a . Tentou telefonar para
alguém em um momento
adequado.

[ ]

[ ]

b. Achou e discou um
nimero de telefone
corretamente.

c. Conversou
adequadamente ao telefone.

d. Anotou* e comunicou um
recado telefénico de forma
exata*.

(* somente para pacientes
alfabetizados)

(*correta)

7 - ATIVIDADE FORA DE
CASA

a . Decidiu sair (andar, fazer
uma visita, comprar) em um
momento adequado.

b. Organizou
adequadamente sua saida
em relacdo a transporte,
chaves, destino, tempo,
dinheiro necessario, lista de
compras.*

(*pensou no transporte,
destino e tempo; levou as
chaves e dinheiro
necessario, preparou ou
levou lista de compras)

c. Saiu e encontrou um
destino familiar sem se
perder.

d. Utilizou de forma segura*
0 meio de transporte
adequado (carro, dnibus,
taxi)

(*sem perder-se ou ter
problemas no trajeto ou para

pagar)

e. Retornou da loja com os
itens apropriados.
(*com as compras certas)

8 —FINANCAS E
CORRESPODENCIAS

a . Mostrou interesse em
assuntos pessoais, por ex.
financas e correspondéncias.
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b. Organizou suas finangas*
para pagar suas contas
(cheques, extrato bancéario*,
contas).

(*seu dinheiro)

(*papéis de banco)

Durante as ultimas duas
semanas, 0 paciente sem
ajuda ou sem ser lembrado

PLANEJAMENTO REALIZACAO
INICIATIVA E ORGANIZACAO EFETIVA
Nao Sim N/D Nao Sim N/D Nao Sim N/D
1 2 3 1 2 3 1 2 3

c. Organizou
adequadamente sua
correspondéncia em relacao
a papéis, endereco, selos.

(* Quando seu familiar
escreveu uma carta foi capaz
de coloca-la em um envelope
e preencher este envelope
corretamente para envia-la? )

[]

[]

[]

d. Lidou adequadamente
com seu dinheiro (fez troco)

9- MEDICACOES

a .Decidiu tomar suas
medica¢des no momento
correto.

b. Utilizou suas medicac¢bes
como prescrito (de acordo
com a dosagem certa).

10 - LAZER E TAREFAS
DE CASA

A . Demonstrou interesse em
atividades de lazer.*

(*coisas que gosta de fazer
ou que gostava de fazer
antes de ficar doente, dentro
ou fora de casa)

b. Mostrou-se interessado
em tarefas domésticas que
costumava fazer no passado
(* exemplos: se mulher:
cozinhar, arrumar a casa; se
homem: fazer pequenos
consertos, pintura)

c. Planejou e organizou
adequadamente as tarefas
domésticas que costumava
fazer no passado.*

(*pegou, separou os objetos/
as coisas necessarias para
cozinhar, fazer um conserto)
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d. Completou*
adequadamente as tarefas

domésticas que costumava |:| |:| |:|
realizar no passado.
(*conseguiu fazer)

e. Ficou em casa sozinho |:| |:| |:|
seguramente* quando

necessario.
(*sem problemas)

Por favor, marque o Total de Sim, N&o e N/D na Pagina
TOTAIS de Avaliacédo para Escore na Ficha Clinica.

Numero total de respostas “Sim”

Numero total de respostas “Nao”

Numero total de respostas “N/D”

Nome do
examinador:

Iniciais/rubrica do examinador:

Hora em que o teste foi aplicado:

Para a analise do resultado utilizar a seguinte férmula:

Thus, the total score is calculated by the formula: [(number of the answers
"yes" / 40 - number of the answers "na"] x 100. The total score is 100 and
lower scores denote greater impairment.
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9.6 CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA DEMENCIA DO TIPO ALZHEIMER

DSM-IV
(American Psychiatry Association,1994)
Desenvolvimento de multiplos déficits manifestados tanto por (1) quanto por

(2):

1) comprometimento da memoria (capacidade prejudicada de apreender novas
informacgdes ou recordar informacgdes anteriormente aprendidas)

2) uma (ou mais) das seguintes perturbacdes cognitivas:

a) afasia (perturbacao da linguagem)

b) apraxia (capacidade prejudicada de executar atividades motoras,
apesar de um funcionamento motor intacto)

c) agnosia (incapacidade de reconhecer ou identificar objetos, apesar de
um funcionamento sensorial intacto)

d)Perturbacdo do funcionamento executivo (isto €, planejamento,
organizacédo, sequenciamento, abstracéo)

Os déficits cognitivos nos critérios A1 e A2 causam, cada qual, prejuizo
significativo no funcionamento social ou ocupacional e representam um declinio
significativo em relacéo a um nivel anteriormente superior de funcionamento.

O curso caracteriza-se por um inicio gradual e um declinio cognitivo continuo.

Os déficits cognitivo nos critérios A1 e A2 ndo se devem a quaisquer dos
seguintes fatores:

1l)outras condicbes do sistema nervosos central que causam déficits
progressivos ha memoaria e cognicdo (por ex.: doenca cerebrovascular, doenca
de Parkinson,doenca de Huntington, hematoma subdural, hidrocefalia de
pressdo normal, tumor cerebral.)

2)condicbes sistémicas que comprovadamente causam deméncia ( por
ex.;hipotireoidismo, deficiéncia de vitamina B12 ou acido folico, deficiéncia de
niacina, hipercalcemia, neurossifilis, infeccdo com HIV)

3)condic¢des induzidas por substancias
Os déficits ndo ocorrem exclusivamente durante o curso de um delirium.

A perturbacdo ndo € melhor explicada por um outro transtorno do Eixo | ( por
ex.:.tratamento depressivo maior, esquizofrenia).
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Critérios diagnésticos para deméncia de Alzheimer

l. Provavel

Deméncia comprovada através de exame clinico e documentada
através do mini-exame do estado mental, escala de Blessed ou
similar, e confirmada por testes neuropsicolégicos.

Déficits cognitivos evidentes em duas ou mais areas da cognicao.
Piora progressiva dos déficits de memoéria e demais funcdes
cognitivas.

Auséncia de rebaixamento de consciéncia.

Inicio dos sintomas entre as idades de 40 e 90 anos, mais
freqientemente apG6s os 65 anos.

Auséncia de doencas sistémicas ou cerebrais que expliquem os

déficits observados.

Il. O diagnéstico de “Provavel” é reforcado por:

Deterioracao progressiva de funcbes cognitivas especificas (afasia,
apraxia, agnosia).

Comprometimento das atividades cotidianas, alteracdo do padréo
comportamental.

Historia familiar de doencas semelhantes.

Exame de liquido cérebro-espinhal através de puncdo lombar sendo
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normal.
Alteracdes inespecificas do eletroencefalograma .

Evidéncia de atrofia cortical progressiva na tomografia cerebral.

lll. Sao consistentes com o diagnéstico de “Provavel”

Plateau no curso de progressao da doenca.

Associacdo com sintomas depressivos, insOnia, incontinéncia,
delirios, alucinacdes, reacdes catastroficas, transtornos sexuais,
perda de peso, outras anormalidades neuroldgicas (aumento de ténus
muscular, mioclénia ou transtornos da marcha).

Convulsdes em casos mais avanc¢ados.

Imagem tomogréfica cerebral normal para a idade.

IV. O diagnéstico de “Provavel” é incorreto quando:

A instalacdo dos sintomas cognitivos € rapida ou subita.

Sinais neuroldgicos focais estao presentes.

Convulsdes ocorrem na instalagdo ou cedo durante o curso da

doenca.

V. Possivel

Sindrome demencial na auséncia de outras doencas neuroldgicas,
psiquiatricas ou sistémicas.

Variacdo na forma de instalacéo, apresentacao e curso clinico.
Associacdo com outra doenca neuroldgica capaz de provocar

deméncia, mas que nao é considerada responsavel pelo quadro
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clinico.
Déficit cognitivo progressivo Unico presente sem gque haja outra causa

identificavel.

VI. Definitivo
Preenche critério clinico para “Provavel” e evidéncia histopatoldgica

de doenca de Alzheimer.



