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Perfil Neuropsicol6gico em Doentes com Epilepsia do Lobo Temporal

RESUMO

A epilepsia do lobo temporal (ELT) é o tipo de epilepsia refractaria mais comum nos
adultos. O compromisso da memoéria verbal nos doentes com ELT a esquerda é
relativamente consensual. No entanto, no que concerne a outras fungbes como é o
caso da atencéo, funcbes executivas, rendimento intelectual e linguagem, o consenso
ndo é tdo generalizado. Nesta investigacdo fomos estudar o perfil neuropsicolégico
dos défices cognitivos apresentados por doentes com epilepsia do lobo temporal e
clarificar o impacto da cronicidade da doenga na cognigéo.

Para esta investigacao analisamos retrospectivamente um grupo de 76 doentes
com epilepsia refractaria, 48 doentes com epilepsia do lobo temporal (23 com foco a
direita e 25 com foco a esquerda) e 28 doentes com epilepsia extratemporal.
Aplicamos uma bateria de provas utilizada no ambito do programa da Cirurgia da
Epilepsia do Hospital de Egas Moniz, em Lisboa.

Os resultados mostram que a bateria aplicada apresenta consisténcia interna
no ambito da avaliacdo dos doentes com ELT. Encontramos que os doentes com ELT
a direita e a esquerda apresentam um padrdo generalizado de défices, sobreponiveis
aos apresentados pelos doentes com epilepsia extratemporal, 0 que pode ser
indicador de compromisso noutras areas cerebrais para além do hipocampo. Um
achado que consideramos pertinente foi o facto da memaria verbal com interferéncia
(memoria a longo termo) n&o mostrar alteracdes nos doentes com ELT tanto a direita
como a esquerda, sugerindo que esta funcao ndo estd comprometida na ELT. Os
nossos resultados mostram ainda que os doentes com ELT lateralizada a esquerda
apresentam maior compromisso cognitivo do que os doentes com lateralizacdo a
direita.

Por ultimo, para além do padréo generalizado de défices cognitivos, também
conseguimos observar o impacto da doenca ao nivel das variaveis soécio-

demograficas.
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extratemporal, avaliacdo neuropsicoldgica, funcionamento cognitivo.
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ABSTRACT

The temporal lobe epilepsy (TLE) is the most common type of refractory epilepsy in
adults. There is a consensus as to the commitment of verbal memory in patients with
left TLE. With regard to other function, such as attention, executive functions,
language, and intellectual performance, the consensus is not as widespread.

In this investigation we study the neuropsychological profile of cognitive deficits
experienced by patients and clarify the impact of chronic disease on cognition.

For this study we analyzed retrospectively a group of 76 patients with refractory
epilepsy, 48 patients with temporal lobe epilepsy (23 with a focus on the right and 25
with a focus on the left) and 28 patients with extratemporal epilepsy. We applied a
battery of tests used within the program of the Epilepsy Surgery, Hospital de Egas
Moniz, in Lisbon.

The results show that the battery has internal reliability in the evaluation of
patients with TLE. We found that patients with right and left TLE display generalized
pattern of cognitive deficits, made by overlapping the extratemporal patients, which is
indicative of a compromise in other areas besides the hippocampus. One finding that
we consider relevant is that long term memory did not show changes in patients with
right and left TLE, suggesting that this function is not compromised in TLE. Our results
also show that patients with left lateralized TLE had more cognitive commitment than
those patients with lateralization to the right.

Finally, in addition to the generalize pattern of cognitive deficits, we can also

observe the impact of the disease at the level of sociodemographic variables.

Keywords: Temporal lobe epilepsy, mesial temporal sclerosis, extratemporal epilepsy,

neuropsychological evaluation, cognitive functioning.
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INTRODUCAO

A epilepsia é uma condigdo cronica com um grande impacto na qualidade de vida dos
doentes, sendo a sua prevaléncia de 0,5 a 1% em toda a populacdo mundial (Nunes et
al., 2011). E uma das doencas neuroldgicas mais comuns e cerca de 10% da
populacdo mundial ja teve pelo menos uma crise epilética ao longo de toda a sua vida
(Perucca & Tomson, 2011).

O tipo de epilepsia refractaria mais comum € a epilepsia do lobo temporal, uma vez
que, as estruturas temporais parecem estar particularmente envolvidas no processo
epileptogénico (Helmstaedter, Grunwald, Lehnertz, Gleibner, & Elger, 1997). A
epilepsia do lobo temporal caracteriza-se sobretudo por dois tipos, a esclerose mesial
do lobo temporal e a epilepsia do lobo temporal neocortical. No que respeita as crises
epiléticas do lobo temporal mesial, estas envolvem as estruturas do hipocampo, a
amigdala, circunvolugdo parahipocampal e as estruturas mesiais circundantes. Por
sua vez, as crises epiléticas do lobo neocortical resultam de lesGes epileptogénicas no
cortex temporal lateral (Tatum, Kaplan, & Jalon, 2009).

De acordo com a Liga Portuguesa Contra a Epilepsia — LPCE (2004), em Portugal,
cerca de metade dos novos candidatos a cirurgia da epilepsia tém diagndstico de
esclerose mesial do lobo temporal. Perante este cenario, consideramos necessario
tracar um perfil dos défices cognitivos que caracterizam esta patologia, previamente a
realizacdo da cirurgia.

O papel da neuropsicologia, neste contexto, tem vindo a ser reconhecido devido a
sua importancia no estabelecimento do funcionamento cognitivo pré-moérbido e na
lateralizacdo do foco epilético. Além da informacdo diagndstica acessoria, a avaliagdo
neuropsicologica permite também prever os riscos dos défices funcionais poés-
cirurgicos (Sawrie et al., 1998). Por conseguinte, pode-se afirmar que o objetivo da

z

avaliagdo neuropsicoldgica pré-cirirgica € lateralizar e localizar a regido lesada,
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através da avaliacdo do funcionamento cognitivo (Wisniewski, Wendling, Manning, &
Steinhoff, 2012).

Atualmente existem poucos estudos que nos permitam obter com clareza um perfil
neuropsicoldgico dos doentes com epilepsia do lobo temporal. Consequentemente, o
objetivo da nossa investigacdo €, ndo sé determinar o perfil neuropsicolégico dos
doentes com epilepsia do lobo temporal, mas também clarificar o impacto da

cronicidade da doenca na cognicao.

Epilepsia

Etimologicamente a palavra epilepsia provém da jungdo das palavras “epi” que
significa em cima e de ‘lesys” que significa lesdo (Martino & Martino, 2007). Outros
autores mencionam que a palavra epilepsia provém da expresséo “epilambanein” que
significa sacudida ou ataque (Online Ethimology Dictionary, 2011). No que concerne a
definicdo do conceito epilepsia, esta é definida como um estado em que existe
repeticdo, ou tendéncia para repeticdo, de crises epiléticas (Fenwick,1996; Signoret,
2001; Tatum, Kaplan, & Jallon, 2009; Panayiotopoulus, 2011).

A epilepsia € uma das doencas neurolégicas mais prevalentes e € também
uma das mais importantes causas de incapacidade e mortalidade. Estima-se que afete
aproximadamente 70 milhbes de pessoas em todo o mundo (Ngugi et al., 2011). Na
literatura encontra-se documentado que o risco de vir a ter epilepsia, desde o
nascimento até aos 20 anos € de 1%, chegando aos 3% nos 75 anos, o que significa
que aproximadamente 3% da populacado vira a ter uma crise epilética em pelo menos,
algum momento da sua vida (Loddenkemper, 2010). A maioria dos estudos existentes
apontam para uma taxa de prevaléncia entre 30 a 50/100.000 pessoas/ano (Cull &
Goldstein, 1997).

Os estudos epidemiol6gicos realizados em Portugal apontam para uma incidéncia
gue varia entre 0os 11 e 82 novos casos por 100.000 habitantes por ano, e para uma
prevaléncia compreendida entre os 2,7 e 9 casos por mil habitantes. Visto que, numa

5
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grande parte destes doentes, as crises ndo sdo controladas com tratamento
medicamentoso, torna-se necessario proceder ao tratamento cirargico (LPCE, 2004).
Existe atualmente um consenso internacional amplo de que o tratamento cirdrgico é
eficaz nesta condi¢cdo neurolégica. A lobotomia temporal anterior em doentes com
epilepsia do lobo temporal tem progndstico muito favoravel, com uma taxa de sucesso

entre 60 a 70% (LPCE, 2004).

Atualmente, a fisiopatologia das crises epiléticas ainda ndo é compreendida na
sua totalidade, devido a diversidade de tipos de crises, bem com das suas causas
(Trescher & Lesser, 2004). Sabe-se que uma crise epilética € uma ocorréncia
transitéria de sinais ou sintomas, ou ambos, devido a atividade neuronal anormal ou
excessiva. Esta atividade neuronal sincronizada de um grupo de neurdnios tem a
duracdo aproximada de 70 milissegundos e difere de uma convulsdo (Ducan, Sander,
Sisodiya, & Walker, 2006). Neste sentido, Schmitz (2002) refere que as sindromes
epiléticas sdo caracterizadas pela tendéncia para paroxismos regionais ou pela
hiperexcitabilidade generalizada do cértex cerebral.

Adicionalmente, no que concerne a sintomatologia, a expressao das crises
epiléticas é diversificada, dependendo da regidao do cérebro que esta envolvida na
descarga anormal. Esta diversidade, e por vezes complexidade, é o reflexo da
classificagdo — classificagdo das crises epiléticas por um lado, e classificacdo das
epilepsias e das sindromes epiléticas por outro. Deste modo, o estabelecimento de
uma classificacdo é o passo ideal para que se consiga um intercambio de ideias e
deste resulte o avanco cientifico, uma vez que a utilizacdo de termos e conceitos
comuns facilita a comunicacdo e o entendimento universal (Baulac, 2007; Salas-Pluig,
2011).

A primeira classificacdo das crises e das epilepsias foi proposta inicialmente
por Henri Gastaut em 1969, contudo, foi sendo necessario efetuar algumas corregdes

bem como proceder novamente a sua atualizacdo. No ano de 2010, a comissdo da
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Liga Internacional Contra a Epilepsia (ILAE) apresentou novas propostas, tanto para
as crises como para as epilepsias (Gomes-Alonso & Bellas-Lamas, 2011). A
classificacdo de 2010 suprime a divisdo em focais e generalizadas, por considera-las
inadequadas, apesar de ter mantido essa categorizacdo para as crises epiléticas.
Substituiu os trés subtipos etioldgicos vigentes deste 1989 pelos seguintes: epilepsias
genéticas, epilepsias de causa estrutural/metabdlica e epilepsias de causa
desconhecida (Berg, 2010).

A par das consideracfes etiolégicas, a Comissdo de Classificacdo e
Terminologia da ILAE elaborou um novo critério taxonémico: o grau de especificidade
sindrémica dos distintos tipos de epilepsia (Engel, 2001; 2006).

Muito embora existam diversos tipos de epilepsia, as sindromes epiléticas que
afetam o lobo temporal sdo as mais frequentes, sendo a esclerose mesial a forma de
epilepsia do lobo temporal mais comum (Manford, Hart, Sander, & Shorvon, 1992;

Elger, 2000).

Epilepsia do Lobo Temporal
A epilepsia do lobo temporal (ELT) é o tipo de epilepsia focal mais frequente nos
adultos. Histopatologicamente verifica-se que cerca de 70% dos doentes que
apresentam ELT tém esclerose hipocampal. Esta condigdo € muitas vezes refractaria
a medicacao e, por isso, é frequentemente indicada para intervengéo cirurgica (Jokeit
& Schacher, 2004; Kim, Lee, Chung, Koh, Choe, & Lim, 2012). A ELT caracteriza-se
por crises espontaneas e progressivas, na maioria dos casos tem um periodo de
laténcia, ou seja, somente entre 5 a 10 anos apos o surgimento da primeira crise se
manifesta como patologia refractaria (O"Dell, Das, Wallace, Ray, & Banik, 2012).

Na forma clédssica, a epilepsia temporal mesial refere-se a esclerose do
hipocampo, cuja afecdo ocorre na formacédo hipocampal. No entanto, tém sido

descritos casos de ELT sem esclerose hipocampal, com achados patol6gicos que
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afetam outras estruturas mesiais temporais (p.e., amigdala e cortex entorrinal) e pdlo
temporal, e que se denomina “epilepsia limbica” (Engel, 2001; 2006). Quando nao
existe compromisso das estruturas temporais mesiais desigha-se de epilepsia do lobo
temporal neocortical e, neste caso, as regides afetadas s&o as regifes basais ou
laterais (Ryvlin, Kahane, & Arzimanoglou, 2011).

Na sua apresentacdo tipica, a epilepsia temporal mesial com esclerose
hipocampal € caracterizada por uma forte associacdo a crises febris, cujo
desenvolvimento progressivo se associa a uma resisténcia a terapéutica
medicamentosa. A distribuicdo topografica das anomalias ictais e interictais do
eletroencefalograma (EEG) tendem a estar localizadas na regido anterior e basal do
lobo temporal, e sédo congruentes com os dados de imagem funcional que confirmam o
envolvimento das estruturas temporais mesiais (Helmstaedter, Grunwald, Lehnertz,
Gleibner, & Elger, 1997; Cendes, Kahane, Brodie, & Andermann, 2002).

Como foi referido anteriormente, a epilepsia do lobo temporal é refractaria ao
tratamento farmacologico, mas responde eficazmente a cirurgia, tendo esta uma
eficacia comprovada na eliminacdo das crises na ordem dos 60-70% (Ducan, Sander,
Sisodya, & Walker, 2006; Kwant & Leung, 2009). O principal objetivo da cirurgia é
eliminar as crises, balangando os défices funcionais que desta podem resultar (Walker
& Sander, 2003).

Bengzon e colaboradores (1968) demonstraram a existéncia de uma
associacao entre a disfuncéo no funcionamento do lobo temporal (identificada através
da avaliacdo neuropsicoldgica) e a eficicia da cirurgia na epilepsia. Posteriormente,
Dondrill e colegas (1968), encontraram que o controlo das crises no periodo poés-
operatorio € passivel de ser previsto, através da analise conjunta da avaliacdo
neuropsicologica e do EEG. Mais recentemente, Sawrie e colaboradores (1998),
encontraram que o0s resultados pos-cirargicos, a nivel cognitivo, poderdo ser

antecipados através da avaliacdo de dominios cognitivos multiplos.
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De acordo com Noffs e colegas (2002), as informacdes atualmente disponiveis
sugerem que os doentes que apresentam alteracdes estruturais como esclerose
mesial temporal (EMT) e crises refractarias ao tratamento podem apresentar mais
complicac¢des cognitivas, psiquicas e sociais. Os mesmos autores sugerem ainda que,
guanto maior é a frequéncia das crises, maior € a probabilidade de compromisso do
funcionamento intelectual.

Neste contexto, a avaliacdo neuropsicologica reveste-se de uma importancia
crucial, permitindo assim estudar as relacbes entre as descargas paroxisticas e/ou
lesBes cerebrais localizadas e as func¢des cognitivas, possibilitando a comparagcédo com
base qualitativa e quantitativa entre os periodos pré e pds-operatério (Rausch, 2006;
Dondrill, 2006). A identificacdo de pontos fortes e fracos do funcionamento cognitivo
contribui para a tomada de decisbes cirargicas importantes, nomeadamente ao nivel
da identificacdo dos candidatos a cirurgia, dos potenciais riscos, dos beneficios, da
eficacia do tratamento e reabilitacao (Baeta, 2003; Jones-Gotman et al., 2010).

No que concerne ao protocolo de avaliacdo neuropsicologica utilizado pelos
diversos centros de cirurgia, este € variavel, devido ao grande numero de testes

existentes para avaliar a mesma fungéo (Stroup & Sherman, 2006).

Défices cognitivos na Epilepsia do Lobo Temporal

Os défices cognitivos na epilepsia do lobo temporal sdo complexos e variados, no
entanto a memoria aparece documentada como a funcdo cognitiva mais afetada
(Oyegbile et al., 2004; Lee & Clason, 2008). Os doentes com epilepsia do lobo
temporal apresentam défices de memaoria mais acentuados que os doentes cujo foco
epilético ndo se localiza no lobo temporal (Glowinski, 1973; Bornstein, Pakalnis, Drake,
& Suga, 1988). Na literatura é frequente a referéncia a forte associacdo entre os
défices de memoria verbal e a localizacdo do foco epilético a esquerda, no entanto

esta associagdo é descrita como pouco robusta para os défices de memoria nédo-
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verbal e localizacdo do foco epilético a direita (Delaney, Rosen, Mattson, & Novelly,
1980; Hermann, Wyler, Richey, & Rea, 1987; Kim, Kim, Yi, & Son, 2003).

Também, Moore e Baker (2002) sugerem que os doentes com epilepsia do
lobo temporal lateralizada a esquerda apresentam uma diminuigcdo mais generalizada
no seu funcionamento cognitivo do que aqueles em que a patologia tem lateralizacéo a
direita.

Oyegbile e colaboradores (2004) procuraram caracterizar o grau de morbilidade
existente nos principais dominios cognitivos em doentes com epilepsia do lobo
temporal crénica, comparativamente a individuos saudaveis com caracteristicas socio-
demogréaficas semelhantes, e confirmaram que a ELT crénica tem um efeito negativo
generalizado no funcionamento cognitivo, sendo a memdria a fun¢éo cognitiva mais
afetada. Os autores, numa tentativa de compreender quais os fatores que atuavam
como moderadores nesta associacdo entre a duragdo da epilepsia e a morbilidade
cognitiva sugeriram que, efeitos de uma possivel reserva cerebral poderiam funcionar
como moderadores, ou seja, niveis mais baixos de reserva cerebral estariam
associados a piores desempenhos cognitivos. No entanto, a dificuldade no controlo
das crises parece ter igualmente um impacto generalizado no funcionamento cognitivo
(Oyegbile et al., 2004; Hermann & Seidenberg, 2007). Mais recentemente, Vingerhoes
(2006) analisou varios estudos sobre os efeitos da cronicidade das crises epiléticas na
cognicdo, e encontrou que as fungdes cognitivas mais afetadas seriam a memoria, a
linguagem, as funcdes executivas e a velocidade psicomotora. Porém, o autor refere
gue em seis dos estudos prospetivos feitos com populagcéo adulta que tinha epilepsia
refractaria, os efeitos adversos eram mais facilmente mensuraveis ao nivel da
memoria do que do rendimento intelectual, concluindo que a meméria seria a fungéo
cognitiva mais vulneravel (Vingerhoes, 2006). Marques e colaboradores (2007)
procuraram relacionar o declinio cognitivo com o volume hipocampal e a duracao da
epilepsia em doentes com ELT e esclerose mesial hipocampal unilateral. Os autores
encontraram que os défices na memoria verbal estdo mais comummente associados a

10
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esclerose mesial hipocampal esquerda, enquanto os défices na memoéria nao-verbal
estdo mais associados ao hemisfério ndo dominante para a linguagem. Contudo,
apesar dos défices de memdria serem 0s que mais se destacam, os autores ainda
alertam para a presenca de compromissos noutras areas, como é o0 caso da
linguagem, funcdes executivas, atencdo e rendimento intelectual. Avancam também
com a hip6tese da reserva cerebral como variavel moderadora, e salientam a relacao

entre o desempenho cognitivo e atrofia hipocampal esquerda.

Elger, Helmstaedter, e Kurthen (2004), num artigo de revisdo sobre a
cronicidade da epilepsia na cognicdo, salientam que uma das principais
consequéncias no plano cognitivo da ELT refractaria a medicacdo surge ao nivel da
memoria, devido as regides anatémicas afetadas, como é o caso do hipocampo e do
cortex entorrinal. Os autores levantam hipéteses acerca da lateralizacéo funcional, ou
seja, caso a lesao ocorra no hemisfério esquerdo ir4 existir um maior compromisso da
memoria verbal, nomeadamente na consolidacdo e recuperacdo, caso esta seja no
hemisfério direito, o compromisso ira acontecer na memoria nao-verbal. No entanto, e
como ja foi referido, na maioria dos casos de ELT com lateralizac@o a direita ndo tém
sido encontrados défices para o material ndo-verbal o que, segundo os autores,
poderd dever-se a utilizacdo de estratégias de verbalizacdo em testes de memoaria
ndo-verbal ou a reorganizacdo generalizada das redes da memodria visual. Elger e
colegas (2004) defendem também que a cronicidade da epilepsia podera ativar
processos de compensacdo funcional e plasticidade, particularmente em doentes
cujas crises comegaram muito cedo, sendo este efeito diminuido com o passar da

idade.

Varios estudos tém avancado com hipéteses acerca do compromisso da
memoria verbal em doentes com esclerose mesial temporal unilateral a esquerda, e da

memoria ndo-verbal em doentes com esclerose mesial temporal unilateral a direita.

11
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Parece existir um consenso, quanto a relacdo entre os défices de memaria verbal e a
esclerose hipocampal esquerda, no entanto o mesmo nao se verifica para a esclerose
hipocampal direita uma vez que, esta parece nao estar associada a défices na
memoria ndo-verbal (Alessio et al., 2006; 2004). Os autores levantam trés hipoteses
para justificar este facto: (1) as provas de memoéria ndo-verbal, ndo sao
suficientemente robustas para identificar esta disfuncéo; (2) a memaria visual tem uma
representacdo mais difusa e bilateral; e (3) a combinacdo das duas hip6teses
anteriores. Pereira e colaboradores (2010), com 0 recurso a ressonancia magnética
funcional, foram estudar a assimetria da conectividade hipocampal na epilepsia do
lobo temporal mesial. Os autores mostraram que a atrofia hipocampal esquerda se
associava a uma maior reducdo na conectividade funcional comparando com a atrofia
hipocampal direita. Com o intuito de clarificar um pouco mais esta questéo, Alessio e
colaboradores (2011), estudaram através de ressonancia magnética funcional quais as
areas cerebrais envolvidas no processamento de memdrias verbais e nao-verbais em
doentes com ELT mesial com esclerose hipocampal. Os resultados mostraram que a
memoria ndo-verbal tinha uma representacédo mais difusa e bilateral do que a memoria
verbal. No entanto, também encontraram que os doentes com esclerose hipocampal
esquerda apresentavam ativacdo bilateral ou lateralizada a direita para o material

verbal (Alessio et al., 2011; Bell, Lin, Seidenberg, & Hermann, 2011).

Uma andlise dos estudos anteriormente mencionados permite-nos sugerir que
existe um consenso quanto ao compromisso da memoaria verbal na ELT com esclerose
hipocampal esquerda. No que respeita a outras funcbes como é o caso da atencao,
fungbes executivas, rendimento intelectual e linguagem, o consenso ndo é téo
generalizado. Pode-se, do mesmo modo, observar que esta descrito que o prognéstico
relativo aos défices funcionais pode ser delimitado pela cronicidade da epilepsia, pela

reserva cerebral e pela reorganizacao funcional.
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OBJETIVOS

Dado na literatura ainda ndo ser completamente consensual quais os défices
cognitivos mais relevantes na epilepsia refractaria com esclerose mesial temporal,
sobretudo quando os doentes tém diferentes focos de lateralizacdo, fomos estudar o
perfil neuropsicoldgico dos défices cognitivos apresentados pelos doentes e clarificar o

impacto da cronicidade da doenca na cognicéo.

Deste modo, propomo-nos a consecuc¢ao dos seguintes objetivos:

1. Estudar o perfil cognitivo dos doentes com epilepsia do lobo temporal

comparativamente aos dados normativos da populacdo portuguesa.

2. Estudar as variaveis socio-demograficas e clinicas, e o perfil cognitivo dos
doentes com epilepsia do lobo temporal comparativamente a populagdo com

epilepsia extratemporal.

a) Analisar a existéncia de associacdes entre a localizagcéo do foco epilético e

as variaveis socio-demogréficas e clinicas.

b) Analisar o desempenho cognitivo dos grupos nas provas neuropsicologicas

aplicadas de acordo com a localiza¢éo do foco epilético.

3. Tracar e comparar o perfil neuropsicolégico dos doentes com epilepsia do lobo

temporal unilateral & direita e a esquerda.

13



Perfil Neuropsicol6gico em Doentes com Epilepsia do Lobo Temporal

METODOLOGIA

Participantes

O procedimento de amostragem foi ndo probabilistico, uma vez que foram
previamente estabelecidos critérios para a inclusdo dos participantes na investigacao,
tendo-se utilizado o método de amostragem por conveniéncia.

A amostra foi recolhida na consulta de epilepsia, no Hospital de Egas Moniz, no
ambito da avaliacao protocolar do Programa da Cirurgia da Epilepsia.

Os dados desta investigagdo resultaram da andlise retrospetiva de um grupo
de 76 doentes avaliados entre 2004 e 2011, avaliados em pré-operatdério no dia da sua
admissédo no hospital, no &mbito do Programa da Cirurgia da Epilepsia.

Foram estabelecidos critérios de inclusdo e de exclusdo. Dos critérios de
incluséo faziam parte os seguintes pressupostos: (1) idade entre os 17 e os 61 anos;
(2) lateralidade definida funcionalmente a direita, tendo sido aplicada uma verséo
adaptada do Inventario de Edinburgo (Oldfield, 1971); e (3) diagndstico segundo o
guadro clinico feito pelo neurologista (descricdo clinica das crises caracteristicas do
lobo temporal ou extratemporal) corroborado por dados eletroencefalograficos e
ressonéncia magnética (ILAE, 1981; 1989). Como critérios de exclusado definiu-se que
seriam excluidos da andlise doentes que: (1) tivessem tido crises nas 24 horas
anteriores ao exame; (2) estivessem em monoterapia; (3) que apresentassem outras
doencas que comprometessem o sistema nervoso central ou cujo tratamento pudesse
interferir com as capacidades cognitivas; e (4) histéria de abuso de substancias.

As informacdes sobre os participantes do estudo foram obtidas através de
entrevistas estruturadas, tendo sido avaliados os seguintes dados demograficos:
idade, género, escolaridade (nimero de anos completos), profisséo; e clinicos: idade
de inicio da doenca (idade em que comecou a ter crises recorrentes), lateralizacdo e

localizag&o do foco epilético.
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Todos o0s participantes assinaram o0 consentimento informado, aprovado pela
Comissdo de Etica da instituicdo, estando este de acordo com a Declaracdo de

Helsinquia de 1964.

Procedimento

Os 76 participantes foram divididos em trés grupos clinicos: esclerose mesial temporal
direita (EMTD), esclerose mesial temporal esquerda (EMTE) e epilepsia extratemporal
(EET). A inclusdo dos dois primeiros grupos, EMTD e EMTE, prende-se com a
necessidade de estudar separadamente o comportamento dos doentes cuja
lateralizagdo do foco epilético é a direita e aqueles em que o foco é a esquerda, sendo
este 0 objetivo do estudo. Decidimos incluir um terceiro grupo com patologia
extratemporal, EET, no sentido de enriquecer o nosso estudo, de modo a
conseguirmos medidas de comparacdo com sujeitos que nao apresentassem

compromisso do lobo temporal.

A constituicdo dos grupos foi a seguinte: o primeiro grupo foi constituido por 23
doentes (12 mulheres e 11 homens, com média de idades de 37,9 + 10,0) com
diagnéstico de esclerose mesial temporal direita; o segundo grupo foi constituido por
25 sujeitos (16 mulheres e 9 homens, com média de idades de 34,7 + 7,8) com
esclerose mesial temporal esquerda; e um terceiro grupo, que funcionard como grupo
comparativo, foi composto por 28 doentes (12 mulheres e 16 homens, com média de
idades de 34,5 + 10,8) com diagnostico de epilepsia refractaria a medicagéo, contudo

sem compromisso do lobo temporal — epilepsia extratemporal.

No que confere a categorizagcdo da variavel profissdo, optamos pela
classificacdo em profissdo diferenciada, ndo diferenciada e sem profissdo. Esta opcéo
justifica-se, ndo s6 com a necessidade de uniformizacdo das profissdes dos doentes

da amostra, mas também com a necessidade de classificacdo das profissbes de
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acordo com o nivel de exigéncia do ponto de vista executivo. Consideramos como
profissdo diferenciada, aquela que tem subjacente maior exigéncia do ponto de vista
executivo, como por exemplo, administrador, professor, etc. Como profissdo nado
diferenciada, consideramos aquelas que tém subjacente um menor nivel de exigéncia

executivo, como por exemplo, agricultor, empregada doméstica, etc.

Todos o0s participantes foram submetidos a uma entrevista clinica
semiestruturada para caracterizagdo de variaveis socio-demogréficas e clinicas, e a
avaliacdo neuropsicol6gica protocolar incluida no Programa da Cirurgia da Epilepsia
(cfr., Tabela 1). Os instrumentos foram aplicados individualmente, ao longo de seis
sessOes, com duragdo aproximada de 45 minutos cada. Na primeira sessdo foram

recolhidos os dados de anamnese e nas seguintes foram aplicados os instrumentos.

TABELA 1. Provas Neuropsicoldgicas aplicadas.

INSTRUMENTOS FUNCOES COGNITIVAS
Toulouse-Piéron Atencéo
Labirintos de Porteus Funcdes Executivas
Figura Complexa de Rey (FCR) Estruturacéo visuo-percetiva
Bateria do Exame Neuropsicoldgico do Adulto® (BENA) Memoria

Linguagem

Wechsler Adult Intelligence Scale—Revised (WAIS-R) Rendimento Intelectual
Wisconsin Card Sorting Test (WCST) Funcdes Executivas

! Constitui-se de varias sub-provas na sua maioria originarias da Escala de Memoéria de Wechsler-R. Inclui ainda as
séries de Luria para exame das areas pré-frontais, um exame sumario das fungdes de linguagem e a série AB das
Matrizes Progressivas de Raven. E através desta bateria que vérias areas ligadas as diferentes fungées cognitivas séo
avaliadas e compreendidas.
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Nos Graficos 1 e 2, e na Tabela 2 sdo apresentadas as caracteristicas socio-

demograficas dos doentes de acordo com o grupo clinico ao qual pertencem.

TABELA 2. Caracterizacdo sécio-demogréfica dos doentes de acordo com o grupo clinico.

Feminino

T
@

Masculino

T
=

GRAFICO 1. Distribuicéo da variavel género nos trés grupos.

Sem Profisséo

Y

GRAFICO 2. Distribuicéo da variavel profisséo nos trés grupos.

Profissdo néo diferenciada

Diferenciada

F

Média Mediana Minimo  Maximo Desvio Padrédo
EMTD Idade 37,9 39 19 58 10,0
Idade de inicio das 11,5 12 0,50 32,0 10,1

crises
Anos de Escolaridade 10,5 11 5 17 3,7

o

LE) EMTE Idade 34,7 35 20 46 7,8
L:) Idade de inicio das 14,7 17 0,58 39,0 11,5

g crises
% Anos de Escolaridade 9,8 9 5 17 3,5
EET Idade 34,5 31 17 61 10,8
Idade de inicio das 20,3 21 0,08 60,0 13,7

crises
Anos de Escolaridade 12,1 12 5 17 4,0

17



Perfil Neuropsicol6gico em Doentes com Epilepsia do Lobo Temporal

Andlise estatistica

Para fazer o estudo comparativo do perfil cognitivo dos doentes com ELT
relativamente & norma para a populacao portuguesa, os resultados brutos obtidos nas
provas foram convertidos em notas Z, ajustados para a idade e escolaridade, a partir
dos dados normativos existentes para a populacdo portuguesa. Desta forma foi
possivel comparar os resultados médios obtidos nas provas dos doentes com o0s
valores esperados para a norma da populacéo portuguesa, sendo este valor esperado
0 analogo a utilizacdo de um grupo de controlo. O procedimento utilizado foi o
seguinte: cada nota obtida por um doente do género g e idade i na prova p, foi
subtraida ao valor médio normativo para a populacéo portuguesa (mg), dividindo-se
pelo respetivo desvio padréo (dgp), ou seja, Z=(Xgip;-Mgip)/dgip, ONdE Xgi, € 0 resultado
obtido pelo doente do género g e idade i na prova p realizada. Neste sentido, espera-
se que, se um grupo de doentes ndo apresenta altera¢gfes significativas nos resultados
de uma prova, a nota média dos seus valores estandardizados esteja proxima de 0.
No caso do perfil cognitivo dos doentes com ELT comparativamente & populagdo com
epilepsia extratemporal utilizamos os dados brutos obtidos pelos doentes nas provas,
uma vez que os resultados obtidos a partir da analise das notas Z foram idénticos aos

obtidos através da analise dos valores brutos.

A andlise dos dados foi feita com recurso ao Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) versao 19 para o Windows. Em primeira instancia, realizou-se a
estatistica descritiva da amostra, através do calculo das medidas de tendéncia central
(média e mediana) e de disperséo (desvio padrdo), permitindo assim caracterizar a
amostra. Posteriormente, para verificar o pressuposto da normalidade foi utilizado o
teste de Shapiro-Wilk. Por sua vez, a estatistica inferencial paramétrica utilizada foi:
Teste T para uma amostra, para perceber se a média era maior ou menor que um
determinado valor, Teste T-Student para comparacdo de duas médias populacionais, a

partir de duas amostras aleatérias independentes e a comparacao de médias de mais
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do que duas populacdes através da andlise de variancia a um fator (one-way ANOVA),
sendo que, foi requisito para a aplicacdo destes dois testes a homogeneidade das
variancias, obtida através do teste de Levene.

A estatistica inferencial ndo-paramétrica utilizada foi: teste de Mann-Whitney-
Wilcoxon (MWW) para duas amostras independentes e o teste de Kruskal-Wallis (KW)
para comparar médias de mais do que duas populacdes independentes, neste caso
seguido de uma analise Post-Hoc (Teste de Tukey HSD). Utilizou-se também o teste
do Qui-Quadrado (x?) com o intuito de analisar a independéncia dos grupos
relativamente a uma determinada caracteristica.

Para além dos testes aplicados procedeu-se também a andlise da consisténcia
interna da bateria de provas utilizada, tendo-se recorrido ao indice de Cronbach Alpha

para averiguar a consisténcia interna.
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RESULTADOS
Estudo do perfil cognitivo dos doentes com ELT relativamente a norma da
populacéo portuguesa
Numa primeira analise, fomos verificar a consisténcia interna das provas aplicadas
através do indice Cronbach Alpha. O valor obtido foi indicador de que a bateria de
provas utilizadas apresenta consisténcia interna («=0,747).

Posteriormente, para melhor compreender o perfil cognitivo dos doentes com
ELT comparativamente a norma da populagdo portuguesa, fomos examinar se o0s
valores apresentados por estes diferiam relativamente aos valores normativos para a

populacéo portuguesa (cfr. Tabela 3).

TABELA 3.Comparagéo com a norma da populagéo.

p (Teste T)
INSTRUMENTOS

EMT-DTO EMT-ESQ
Quociente de Inteligéncia
Total 0,011* 0,000%***
QI manipulativo 0,006::* 0,000:::
QI verbal 0,020 0,002
Toulouse-Piéron " -
Indice de disperséo 0,003 0,000
Rendimento de trabalho 0,238 0,071*
Labirintos de Porteus 0,037+ 0,002%*
WCST
Categorias 0,001*** 0,013**
Respostas Perseverativas 0,002*** 0,002%**
FCR Kkk E.2.4
Copia 0,009 0,027
Reprodug&o 0,000%+* 0,000%*
BENA
Memoérias:
Verbal Imediata 0,000%** 0,000***
Verbal Associativa 0,068* 0.000%++
Verbal com Interferéncia 0,390 0,397
Digitos 0,008% 0,000%+*
Visual 0,004* 0,001%**

*p<0,10; **p<0,05; ***p<0,01
Desta andlise constatamos que o desempenho do grupo EMTD apresentava
um valor estatisticamente inferior ao esperado para a populacdo normativa em todas
as provas, a excecdo da Toulouse-Piéron—Rendimento de Trabalho (p=0,238) e da

Memoria Verbal com Interferéncia (p=0,390). Quando se comparou o grupo EMTE
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com a norma da populacdo, observou-se que estes apresentam valores de
desempenho estatisticamente inferiores ao esperado para a populagdo portuguesa em

todas as provas, exceto na Memaria Verbal com Interferéncia (p=0,397).

Estudo das variaveis socio-demograficas e clinicas, e do perfil cognitivo
dos doentes com Epilepsia do Lobo Temporal comparativamente a
populacdo com epilepsia extratemporal?
Andlise das variaveis sécio-demograficas e clinicas

Conforme se pode verificar nas Tabelas 4 e 5 ndo foram observadas diferengas
estatisticamente significativas entre os trés grupos, no que concerne as variaveis
género, idade e profissdo. Contudo observaram-se diferencas significativas entre os
grupos no que diz respeito a variavel idade de inicio das crises (p=0,048) e a variavel

escolaridade (p=0,076).

TABELA 4. Relagdo entre as variaveis sécio-demogréficas qualitativas e os trés grupos.

GRUPO CLINICO

Variaveis
2
EMTD EMTE EET (testey’)
Género
Feminino (%) 12 (52,2) 16 (64,0) 12 (42,9) 0,343
Masculino (%) 11 (47,8) 9 (36) 16 (57,1)
Profissdo 5(21,7) 10 (40,0) 7 (25,0)
e e 10 (43.9) 10 (40,0) 10 35.7) 0,485
8 (34,78) 5 (20,0) 11 (39.3)

Diferenciada
*p<0,10; **p<0,05; ***p<0,01

Quando os pressupostos de aplicagdo assim o permitiram, foram utilizados os seguintes testes paramétricos: teste T-Student para
comparacdo de duas médias populacionais, e a comparacdo de médias de mais do que dois grupos através da analise de variancia a
um fator - One-way ANOVA. Quando os pressupostos de aplicagdo ndo se validavam, aplicaram-se 0s seguintes testes ndo
paramétricos: teste de Mann-Whitney-Wilcoxon (MWW) para duas amostras independentes e o teste de Kruskal-Wallis (KW) para
comparagéo de mais que dois grupos independentes.
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TABELA 5. Comparagéo entre as médias das variaveis socio-demograficas quantitativas nos trés grupos.

GRUPO CLINICO

Variaveis p
EMTD EMTE EET (teste KW)

Idade

Média (DP) 37,91 (10,02) 34,68 (7,84) 34,54 (10,81) 0.357

Mediana 39 35 31 !
Idade de inicio das crises

Média (DP) 11,47 (10,13) 14,72 (11,50) 20,29 (13,74) 0,048**

Mediana 12 17 21
Escolaridade

Média (DP) 10,52 (3,72) 9,80 (3,54) 12,14 (4,03) 0,076*

Mediana 11 9 12

*p<0,10; **p<0,05; ***p<0,01

Através da analise Post-Hoc (HSD Tukey) verificou-se que, relativamente a
variavel idade de inicio das crises, as diferencas situavam-se entre os grupos EMTD e
EET (p=0,038), e no que diz respeito a variavel escolaridade, as diferengas situaram-
se entre os grupos EMTE e EET (p=0,063). Procedemos a uma andalise individual dos
grupos EMTE e EMTD de forma a compreender se estes se diferenciavam ao nivel
das variaveis socio-demograficas. No entanto esta analise ndo revelou diferencas para

nenhuma das variaveis em estudo.

Analise do perfil cognitivo

Efetuou-se a comparacdo do desempenho dos trés grupos relativamente as
provas aplicadas (cfr. Tabela 6), o que mostrou que 0s grupos obtiveram
comportamentos semelhantes em todas as provas, exceto na Memoria Verbal

Imediata (p=0,088) e Memodria Verbal Associativa (p=0,048).

TABELA 6. Médias e desvios padrdo dos trés grupos em relacdo aos instrumentos aplicados e testes de
comparacdo de desempenho entre os trés grupos.

GRUPO CLINICO
INSTRUMENTOS p

EMTD

EMTE

EET

Quociente de Inteligéncia

N=23

N=25

N=28

Total 90,09 (19,22) 87,76 (15,76) 91,14 (18,46) 0,784%
QI manipulativo 90,00 (17,55) 87,08 (14,33) 91,71 (19,02) 0,272%
QI verbal 91,39 (18,93) 87,80 (18,20) 92,36 (16,01) 0,623%
Toulouse-Piéron N=22 N=25 N=28

indice de disperséo 11,27 (9,13) 18,02 (15,86) 14,16 (9,33) 0,349"
Rendimento de trabalho 158,50 (71,76) 126,40 (69,15) 149,46 (76,29) 0,293%
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N=23 N=24 N=28

.. b
Labirintos de Porteus 83,73 (15,98) 79,96 (15,42) 7573 (19,100 2300
WCST N=20 N=19 N=23

Categorias 3,70 (2,23) 4,47(1,87) 3,48 (2,25) 0,441°
Respostas Perseverativas 27,30 (18,30) 24,16 (14,15) 26,78 (22,59) 0,871"
FCR N=23 N=24 N=28

Copia 29,98 (6,15) 30,77 (6,11) 29,89 (7,20) 0,806"
Reproducéo 15,41 (6,95) 13,15 (8,50) 15,38 (8,22) 0,527°
BENA

Memé6rias: N=23 N=25 N=28

Verbal Imediata 7,86 (2,56) 6,54 (2,72) 8,17 (2,96) 0,088%
Verbal Associativa 14,59 (5,21) 13,20 (3,85) 15,84 (3,52) 0,048
Verbal com Interferéncia 11,48(2,15) 11,24 (2,11) 11,86 (1,96) 0,603"
Digitos 8,96 (2,48) 8,68 (2,08) 8,71 (2,51) 0,835"
Visual 9,22 (3,16) 9,04 (3,53) 9,32 (4,02) 0,919%

a -Teste de One-way ANOVA; b-TesteKW.
*p<0,10; *p<0,05; ***p<0,01

Através da andlise Post-hoc (HSD Tukey), verificou-se que as diferencas ocorriam
entre os grupos EMTE e EET, relativamente a variavel Memoria Verbal Imediata

(p=0,088) e a variavel Memoaria Verbal Associativa (p=0,039).

Tendo como base a literatura em que se postula que doentes com EMTE tém
um compromisso mais generalizado a nivel neuropsicolégico do que os doentes com
EMTD, e com a finalidade de compreender se esses défices também emergiam na
nossa amostra, fomos verificar, para as provas neuropsicologicas utilizadas, se os
doentes do grupo EMTE apresentavam maior compromisso que os do grupo EMTD.
Os resultados mostraram que os doentes com EMTE apresentam um maior
compromisso no Quociente de Inteligéncia—manipulativo (p=0,098), Toulouse-Piéron—
Rendimento de Trabalho (p=0,063), Memoéria Verbal Imediata (p=0,045) e Memdria
Verbal Associativa (p=0,065).

Embora se tenham avaliado outros dominios cognitivos, como a linguagem, o
calculo, as praxias, as gnosias, a orientacao e a perseveracao, nas provas aplicadas a
margem de erro rondava os 0% por conseguinte, embora tenham sido avaliados,

foram excluidos da analise devido a inexisténcia de compromisso nestas areas.
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O perfil neuropsicologico dos doentes com Epilepsia do Lobo Temporal

Através das analises anteriores verificamos que os doentes com EMTD e EMTE se
encontram igualmente comprometidos na generalidade das suas funcdes cognitivas
(cfr. Gréfico 1). No entanto, os doentes com EMTE apresentam um maior
compromisso na Memoria Verbal Imediata e na Memaria Verbal Associativa. Salienta-
se ainda que os doentes com epilepsia do lobo temporal lateralizada a esquerda sdo
0s Unicos que apresentam compromisso no desempenho na prova Toulouse-Piéron—

Rendimento de Trabalho.
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*p<0,10; **p<0,05; ***p<0,01

GRAFICO 3. Perfil neuropsicoldgico dos doentes com Epilepsia do Lobo Temporal de acordo com as
médias das notas Z ajustadas.
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DISCUSSAO

Tendo como objetivo determinar o perfil neuropsicolégico dos défices cognitivos
apresentados pelos doentes com epilepsia do lobo temporal e clarificar o impacto da
doenca na cognicdo, 0s nossos resultados mostram que os doentes com epilepsia do
lobo temporal apresentam um padrdo de défices cognitivos generalizados
sobreponiveis aos apresentados pelos doentes com epilepsia extratemporal. Os
resultados mostram também que, os doentes com epilepsia do lobo temporal
lateralizada a esquerda apresentam um compromisso cognitivo maior do que os

doentes com lateralizag&o a direita.

A epilepsia do lobo temporal é o tipo de epilepsia mais comum, cujas crises
tém inicio na primeira década de vida, é refractaria & medicagéo, e tem repercussdes
substanciais no quotidiano destes doentes. De acordo com a literatura, o défice
cognitivo mais comum ocorre na memoria devido ao compromisso do hipocampo
(Hermann, Seidenberg, & Jones, 2008; Hermann & Seidenberg, 2009). Outros
investigadores tém documentado que o padrao de défices na epilepsia do lobo
temporal pode ser mais generalizado, o que sugere que outras estruturas para além
do hipocampo possam estar comprometidas (Marques et al., 2007). Deficiéncias
metabdlicas, bem como a atrofia das regides circundantes do hipocampo (como é o
caso do cortex entorrinal, fornix, circunvolucdo parahipocampal, amigdala, ganglios da
base e talamo) tém sido apontadas como possiveis explicacdes para estes défices
generalizados (Hermann, Seidenberg, & Jones, 2008). Autores como Hermann e
colaboradores (2005), Hermann e Seidenberg (2009), Dabs, Jones, Seidenberg e
Hermann (2009) sugerem que, quando se observam défices generalizados, estruturas
como o lobo frontal e o cerebelo possam estar comprometidas.

Hermann, Lin, Jones, e Seidenberg (2009) através de uma analise exaustiva da
literatura, acerca da arquitetura emergente dos défices neuropsicol6gicos na epilepsia,
concluiram que os doentes com epilepsia do lobo temporal crénica apresentam
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anomalias quantitativas, na neuroimagem, extensiveis para além da zona primaria
onde a crise tem inicio, com associagdo significativa entre as anomalias
extratemporais e os défices cognitivos.

Os resultados do nosso estudo mostram que os doentes com epilepsia do lobo
temporal mesial, tanto a direita como a esquerda, apresentam um padrdo de défices
cognitivos  sobreponiveis aos apresentados pelos doentes com epilepsia
extratemporal, o que podera indiciar compromisso noutras areas para além do
hipocampo, tal como equacionado nos estudos anteriormente descritos. Este
compromisso generalizado e difuso ser4, provavelmente, consequéncia da
intratabilidade da epilepsia, do tipo de crise, da exposi¢do aos antiepiléticos e da idade

de inicio da doenca.

Perfil cognitivo dos doentes com epilepsia do lobo temporal relativamente a
norma da populacéo portuguesa
Através da comparacdo com os dados normativos da populacdo portuguesa,
encontramos que os doentes com epilepsia do lobo temporal mesial a esquerda e a
direita apresentam défices cognitivos generalizados no seu funcionamento cognitivo.
Com o recurso a simulagdo de um grupo de controlo de saudaveis (dados
normativos da populagdo portuguesa), conseguimos compreender o efeito da
cronicidade das crises no funcionamento cognitivo, traduzido pelos défices cognitivos
generalizados apresentados pelos doentes com epilepsia do lobo temporal. No
entanto, os doentes com epilepsia do lobo temporal mesial lateralizada a esquerda
destacam-se por apresentarem compromisso no rendimento de trabalho da prova de
atencdo Toulouse-Pierron. Este resultado podera indicar que estes doentes
apresentam dificuldade para distribuir corretamente a sua atencéo, quando esta tem

de ser orientada em vérias dire¢cdes, de modo a realizar um trabalho continuo de

andlise ou sintese. De acordo com Gil (2010), a formacgdo sistema reticular
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ascendente, devido as suas conexdes com o0s nucleos intralaminares do talamo,
exerce uma influéncia excitatéria no cérebro. Esta influéncia € importante para a
reacdo de orientacdo para o estimulo. Por conseguinte, os doentes com esclerose
mesial temporal esquerda, além de estarem prejudicados no processo de sustentacao
da atencdo visual externa, ainda apresentam compromisso ao nivel do poder de
realizacdo. Este facto podera sugerir que as estruturas sub-corticais, na epilepsia do
lobo temporal mesial a esquerda estdo mais comprometidas do que a direita.

Um achado interessante foi o facto da memoria verbal com interferéncia
(memodria a longo termo) se manter adequada, sugerindo que esta funcdo néo esta
comprometida na epilepsia do lobo temporal mesial, a direita e a esquerda. Este
resultado é um pouco controverso, uma vez que, segundo Hoppe, Elger, &
Helmstaedter (2007) a patologia do lobo temporal mesial afeta a memadria a longo
termo na consolidacdo, retencdo e evocacdo da informacdo adquirida previamente.
Salling (2006) refere que o cortex temporal lateral estd envolvido nos processos da
memdaria a curto termo e de memoaria de trabalho, enquanto o cOrtex temporal medial
extrahipocampal est4 envolvido nos processos de consolidacao. Por sua vez,
Baddeley (2010) refere que na consolidagdo do material verbal existe ativagdo das
regides frontais do hemisfério esquerdo. Baddeley (2010) salienta ainda a importancia
das investigacfes recentes que tém demonstrado que a regido frontal do hemisfério
esquerdo tem um papel importante na codificacdo mnésica do material verbal.
Consequentemente, uma possivel explicacdo para o nosso achado controverso
podera ser o facto dos doentes com epilepsia do lobo temporal, & direita e a esquerda,
ndo apresentarem compromisso do cortex temporal medial extrahipocampal, e as
regibes frontais do hemisfério esquerdo, responsaveis pela consolidacdo da
informac&o se encontrarem preservadas.

Uma explicagado alternativa é o facto de termos utilizado uma Unica prova (sub-
teste da Escala de Memodria de Wechsler-R) para avaliar esta funcéo cognitiva e que

esta prova por si sé ndo seja suficientemente discriminativa. Na maioria dos estudos
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além desta prova utilizam também o California Verbal Learning Test, de modo a obter

uma avaliacdo mais abrangente do funcionamento da memoria.
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Variaveis socio-demograficas e clinicas, e perfil cognitivo em doentes com
epilepsia do lobo temporal comparativamente a populacdo com epilepsia

extratemporal

Variaveis socio-demogréficas e clinicas
No que concerne as variaveis sécio-demogréficas e clinicas observamos que 0s
doentes com epilepsia do lobo temporal mesial a direita iniciam as crises
significativamente mais cedo comparativamente aos doentes com epilepsia do lobo
temporal com lateralizacao a esquerda, e que estes Ultimos sdo menos escolarizados.

Uma possivel explicagdo para os resultados encontrados é o que foi
mencionado por Helmstaedter (2002), num artigo de revisdo, no qual é referido que as
lesbes cerebrais precoces tém menos consequéncias negativas para o0
desenvolvimento cognitivo do que lesdes mais tardias. Dependendo da idade de inicio
das crises, diferentes capacidades de plasticidade e compensacgéo funcional podem
ser sugeridas, ou seja, um inicio precoce das crises na epilepsia do lobo temporal a
direita podera induzir a alteracao das funcbes para o hemisfério esquerdo. Este facto
podera explicar o facto dos doentes com epilepsia do lobo temporal mesial a direita
serem mais escolarizados, apesar das crises comecarem significativamente mais
cedo.

Dennis (2000) refere que o impacto neurobiolégico é determinado pelo risco
biol6gico associado a condicdo médica e moderado pela idade de desenvolvimento,
pela idade de inicio da doenca e pela reserva cerebral. Este dado é importante, uma
vez que, através dele poderemos sugerir que o inicio precoce das crises na epilepsia
do lobo temporal mesial com lateralizacdo a direita atua como fator moderador do
compromisso cognitivo a longo termo.

Apesar de ndo termos encontrado relagdo estatistica significativa entre as

outras variaveis soécio-demogréficas e clinicas e a localizacdo do foco epilético,
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consideramos importante mencionar que a variavel profissdo podera traduzir também
0 impacto da cronicidade da doenca.

De acordo com Gloag (1985) e Jalava e colaboradores (1997), a maioria dos
doentes com epilepsia, cujo inicio ocorre na infancia apresentam problemas de
ajustamento social na idade adulta. Os doentes com epilepsia experienciam problemas
ao nivel do emprego, atingem um patamar mais baixo de escolaridade e tém um
estatuto socio-econdmico inferior. Na nossa populacdo de doentes epiléticos
constatamos que 68,4% dos doentes ou nao tinha profissdo ou tinha uma profisséo de

natureza nao diferenciada, o que constitui um indicador muito importante.

Perfil cognitivo
A comparacao entre o grupo com epilepsia extratemporal e o grupo com epilepsia do
lobo temporal mostrou que existe sobreposicdo relativamente aos défices
apresentados. Uma possivel explicacdo para este achado é a propagacao da atividade
epilética para outras estruturas distantes do lobo temporal e o efeito da cronicidade
das crises.

De acordo com Helmstaedter & Kockelmann (2006), na epilepsia do lobo
temporal, sao frequentes défices cognitivos associados ao lobo temporal, mas também
sdo encontrados défices associados as regifes extratemporais. Segundo Hermann e
colaboradores (1997), o inicio precoce das crises esta associado a défices cognitivos
generalizados, défices estes que podem dever-se a anomalias estruturais no exterior
do lobo temporal. Devinsky (2005) afirma que as estruturas extratemporais estao
prejudicadas devido & propagacédo da atividade epilética, desde a zona epileptogénica
até as estruturas extratemporais. Neste sentido, podemos sugerir que os doentes com

epilepsia do lobo temporal, tanto a direita como a esquerda, apresentam défices

similares aos doentes com epilepsia extratemporal, devido a propagacao da atividade
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epilética desde a zona epiléptogénica até as estruturas extratemporais e também
devido ao efeito da cronicidade das crises no funcionamento cognitivo.

Relativamente a comparacao entre os doentes com epilepsia do lobo temporal
mesial e epilepsia extratemporal, os grupos destacam-se pelo facto dos doentes com
epilepsia do lobo temporal mesial com lateralizacdo a esquerda, apresentarem
desempenhos inferiores na prova de meméria declarativa, nomeadamente na memoria
episddica (memdria l6gica WMS-R — memdria verbal imediata; pares de palavras
WMS-R — memodria verbal associativa). Sera este facto indicador da lateralizacdo a
esquerda da memodéria episodica, uma vez que os doentes com epilepsia do lobo
temporal mesial & direita se encontram menos prejudicados?

Segundo Tulving (1989) a memdria declarativa compreende dois sistemas: a
memoria episédica, que se refere a recordacéo de factos autobiogréaficos, e a memoria
semantica, referente ao conhecimento do mundo, conceitos, regras e linguagem.

A nivel neuroanatémico, a formacdo hipocampal, o cértex parahipocampal e
areas subjacentes do hipocampo (amigdala, coértex entorrinal, cortex perirrinal,
circunvolugcdo do cingulo, area pré-frontal e cortex de associacdo parietal) sdo
essenciais para a consolidacdo e evocacdo da memoria declarativa (Squire & Kandel,
2003).

De acordo com Helmstaedter, Grunwald, Lehnertz, Gleibner, e Elger (1997), as
estruturas temporo-laterais parecem estar especificamente envolvidas em processos
de memodria verbal. A propagacéo da atividade epilética desde a regido temporolateral
até as estruturas mesiais e vice-versa, podera originar défices na memoria verbal. Por
sua vez, Mueller e colaboradores (2012) exploraram o modo como as lesdes corticais
e hipocampais contribuem para os défices de memoria verbal, tendo encontrado que
nos doentes com epilepsia do lobo temporal mesial lateralizada a esquerda, os défices
de memodria estdo associados sobretudo as lesdes no hipocampo e no cortex frontal

inferior.
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Os nossos resultados mostram que existe lateralizacdo a esquerda da memoria
episddica. No entanto, no que respeita a localizagdo anatomica da lesdo, pensamos
que as hipoteses descritas anteriormente se adequam, como explicacdo, para 0s
défices cognitivos encontrados na memoéria verbal.

No ambito da memdria importa ainda referir que ndo encontramos diferencas
significativas entre o desempenho dos doentes com lateralizacdo a esquerda e entre
os doentes com lateralizagdo a direita, no que concerne a memoria ndo-verbal. Este
achado é concordante com os estudos anteriormente realizados e tem sido justificado
como o estando relacionado com mecanismos de compensacao apés a doencga, que
refletem a plasticidade cerebral (Loring, Hermann, Lee, Drane, & Meador, 2000;
Gleissner, Helmstaedter, & Elger, 2002; Jones-Gotman & Smith, 2006; Frank &
Landeira-Fernandez, 2008; McConley et al., 2008). O mecanismo de reserva cerebral
atuara como moderador na otimizacdo das capacidades para fazer face a lesédo
cerebral (Stearn, 2002; Hermann et al., 2006; Wang, 2011). Neste contexto
observamos que as crises se iniciam mais cedo nos doentes com epilepsia do lobo
temporal mesial a direita. Este achado podera ser sugestivo da reorganizagéo
funcional, plasticidade cerebral e ativagdo dos mecanismos de reserva cerebral, sendo
provavelmente o motivo pelo qual ndo se verificam diferengas especificas relacionadas
com o material ndo-verbal. Ndo descartamos, no entanto, a hipotese de que as provas
aplicadas ndo sejam suficientemente sensiveis para detetar défices na memdéria néo-

verbal, onde ndo seja possivel o recurso a estratégias de verbalizacao.
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Perfil neuropsicolégico dos doentes com epilepsia do lobo temporal

A epilepsia do lobo temporal tem inicio na infancia ou na adolescéncia. Os doentes
com epilepsia do lobo temporal mostram défices cognitivos que ndo afetam apenas a
memoria, mas também o rendimento intelectual, a atencéo, a percecao e as funcdes
executivas.

Os estudos de imagem apontam para 0 compromisso nas seguintes areas:
hipocampo, cortex entorrinal, fornix, circunvolucéo parahipocampal, amigdala, ganglios
da base, talamo, lobo frontal e cerebelo.

Nos doentes com epilepsia do lobo temporal mesial com lateralizacdo a
esquerda encontramos um maior compromisso no funcionamento cognitivo, sobretudo
evidente no rendimento de trabalho, avaliado pela prova de Toulouse-Pierrén, na
memoria verbal imediata (memoria légica) e na memoaria verbal associativa (pares de
palavras), avaliadas pela WMS-R. A justificacdo provavel para este achado podera ser
a perda da integridade funcional do hemisfério dominante para a linguagem que por
sua vez tera impacto na maturagéo cerebral e desenvolvimento cognitivo.

Os doentes com epilepsia do lobo temporal mesial com lateralizacdo a direita,
apesar de iniciarem as crises mais cedo, provavelmente, devido a mecanismos de
plasticidade cerebral e compensacéo funcional estdo menos comprometidos.

Verificamos também que a cronicidade das crises (a maioria dos doentes tem
crises refractarias & medicagdo had mais de 10 anos) reflete-se negativamente no
funcionamento cognitivo. Griffith e colaboradores (2006) fizeram um estudo com
populacdo sénior com défice cognitivo ligeiro e com epilepsia, e encontraram que 0s
adultos seniores com epilepsia tém elevado risco de vir a desenvolver deméncia. Os
adultos seniores com epilepsia apresentam défices de memoéria semelhantes aos
apresentados pelos doentes com défice cognitivo ligeiro, e apresentam défices nas
funcbes executivas superiores aos apresentados pelos doentes com défice cognitivo
ligeiro (Griffith et al., 2006). Porém, existem estudos longitudinais que demonstram que
0 prognéstico do funcionamento cognitivo em doentes com epilepsia do lobo temporal
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esta significativamente associado a reserva cerebral, isto €, a capacidade para
compensar o funcionamento cognitivo apds lesdo cerebral (Helmstaedter, Kurthen,

Lux, Reuber, & Elger, 2003).

Pontos fortes, limitacGes e sugestdes para investigacdes futuras

A nossa investigacdo veio contribuir para clarificar o perfil dos défices cognitivos
apresentados pelos doentes com epilepsia do lobo temporal, relacionando os défices
encontrados com os achados neurobiolégicos. Enaltecemos igualmente a importancia
do estudo das variaveis soOcio-demograficas e clinicas nestes doentes, que neste
contexto € muitas vezes negligenciada.

Acrescenta-se ainda que, do ponto de vista clinico, os dados encontrados
podem constituir indicadores de prognéstico relevantes na ajuda a lateralizacdo do
foco epilético, em doentes candidatos a cirurgia da epilepsia, permitindo assim
aumentar a eficacia da intervencao.

Os pontos fortes do nosso estudo foram a inclusdo de um grupo com patologia
epilética (grupo clinico — epilepsia extratemporal), sem compromisso do lobo temporal,
reequacionando uma falha metodolégica apresentada por Hermann, Seidenberg, Lee,
Chan e Rutecki (2007). Conseguimos também simular um grupo de controlo, que foi
muito importante para estudar o perfil dos défices cognitivos nos doentes, e foi-nos
possivel confirmar a consisténcia interna da bateria de provas, utilizadas para a
avaliacdo dos doentes.

A principal limitagdo deste estudo refere-se ao tamanho modesto da nossa
amostra que podera ter condicionado, de certo modo, a representatividade da mesma.
A inexisténcia de um grupo de controlo de sujeitos saudaveis, apesar de termos
contornado essa situacdo, também podera ter constituido uma limitagcdo. A
impossibilidade de emparelhar os grupos clinicos de acordo com as variaveis socio-

demograficas, também podera ter representado uma limitagao.
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Apresentamos como sugestdo para investigacdes futuras o desenvolvimento
de baterias que permitam a avaliacdo do material ndo-verbal, sem que haja influéncia
do hemisfério contralateral na tarefa, uma vez que, € uma questdo que ainda

permanece em aberto.
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