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DISTURBIOS DE MEMORIA EM PACIENTES EPILEPTICOS

FLORINDO STELLA

RESUMO - O autor estudou distdrbios de memoria em pacientes epilépticos com crises parciais complexas
(CPC), com os objetivos de: 1) identificar estes disturbios; e 2) comparar os resultados dos pacientes com os dos
controles. Foram estudados 50 pacientes adultos e 20 sujeitos sem enfermidades neuropsi quiétricas. Os métodos
consistiram em: 1) investigac&o da atividade mnemoénica através do Teste de Memodria de Wechsler (subtestes:
Armazenamento e Recuperacdo, Memoria Recente e Memodrialmediata); e 2) comparago entre os resultados de
ambos os grupos. 3) associagao entre SPECT Cerebral e atividade mnemonica. Nos trés subtestes, os pacientes
apresentaram desempenho cognitivo significativamente inferior a0 dos controles (p <0,05). Constatou-se a
associagdo entre hipofluxo em regido temporal esquerda e distirbio da memoria nos trés subtestes. Concluiu-se
que ha associagao entre CPC e disturbios da atividade mneménica.

PALAVRAS-CHAVE: disturbios de meméria, avaliagéo neuropsicol 6gica, epilepsia de lobo temporal.

Memory disordersin epileptic patients

ABSTRACT - The author studied the mnemonic activity from epileptic patients with complex partial seizures
(CPS), with the aims: 1) to identify memory disorders; and 2) to compare the patients’ with the controls’
results. Fifty adult patients and 20 subjects without neuropsychiatric disorders were studied. The methods
consisted in: 1) investigation of the mnemonic activity through the Wechsler Memory Test (subtests: Storage
and Recall, Recent Memory, and Immediate Memory); 2) comparison among the results of both groups;
association from mnemonic activity with brain SPECT. In the three subtests, the patients showed cognitive
performance significantly lower than the controls (p <0,05). It was found association from reduced blood
flow, mainly in left temporal region, with memory impairment of the three subtetsts. The conclusion was that
the CPS are associated to memory impairment.

KEY WORDS: memory disorders, neuropsychological evaluation, temporal |obe epilepsy.

A epilepsia de lobo temporal (ELT) tem sido associada a disfungbes cognitivas,
parti cularmente a distUrbios de meméria de curta e de longa duragdo, identificaveis pelaavaliagdo
neuropsi col 6gica' . Varios estudos tém documentado a presencade deficit de memdriaem pacientes
epilépticos de dificil controle, principalmente quando o foco epileptogénico localiza-se em lobo
temporal*’. Delaney et al .4, estudando o processo mnem®onico em pacientes portadores de epilepsia
focal, encontraram distirbios de meméria, principal mente de longo prazo, em portadores de crises
parciais complexas (CPC). Estas sdo crises com origem em areacircunscritado cérebro, geralmente
de lobos temporais, em que ha comprometimento da consciéncia. Elas podem ou ndo evoluir para
generalizacdo secundaria. Delaney et al.* constataram que, quando as crises tinham origem em
lobo temporal esquerdo, a perturbag&o atingia o armazenamento de informacfes verbais; e quando
0 acometimento originava-se no lobo temporal direito, o distarbio refletia-se na retencdo de
informagBes ndo-verbais e visuo-espaciais.

Estudo realizado no Servigo de Neuroepil epsia, Facul dade de Ciéncias M édicas da Universidade Estadual
de Campinas (UNICAMP), como parte de Tese de Doutorado em Neurociéncias, apresentada em junho de 1998.
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Binnie et d .8 lembram que a dificul dade para processar, armazenar e recuperar informagOes esta
associada, em parte, a extensdo e ao local de possivels comprometimentos das estruturas cerebrais, a0
grau de disfuncéo fisioldgica, a frequéncia e severidade das crises, a neurotoxicidade das drogas
antiepilépticas e ao estagio de desenvolvimento cognitivo do sujeito quando do inicio das crises. Em
gerd, édificil determinar-se aimportancia relativa de cada fator. Rausch & Babb® esclarecem que ha
correlacdo significativa entre diferentes indices de comprometimento da memaria verbal e a presenca
de diferentes graus de lesdo em neurdnios hipocampais de lobo temporal esquerdo, e estudos recentes,
indicando esclerose hipocampal em pacientes com ELT, tém sido vinculados a0 comprometimento da
atividade mnemdnica'®*. Comparando os resultados de avaliagdo neuropsicolégica de pacientes
portadores de CPC recentemente diagnosticadas com os dados de sujeitos normais, Ronnberg et al.*2
verificaram que os pacientes apresentavam inabilidade para tarefas complexas que envolvessem a
atividade mnemoni ca associada a execugdo delas. Além disso, esses autores constataram demoramaior
na execucdo de tarefas smples que exigissem 0 acesso & memdria de longa duracdo. Relacionando
paci entes adultos portadores de epilepsia recentemente diagnosticada e apresentando crises recorrentes
ndo tratadas, com sujeitos normais pertencentes ao grupo de controle, Kalviainem et al.® encontraram
distdrbios de atengdo e de meméria que corroboram os dados obtidos por Ronnberg e colaboradores.

Aikia et al.»* estudaram as atividades de aprendizagem e memdria verbal em 56 pacientes
adultos com CPC recentemente diagnosti cadas e de etiologia desconhecida, utilizando subtestes de
aprendizagem e de meméria da Escala de Wechdler de Inteligéncia para Adultos. Os resultados
indicam que 52% dos pacientes evidenciaram distdrbios de memoriaverbal, sobretudo paraevocagéo,
enquanto que, no grupo de controle, o indice situou-se em 15%. Resultados semelhantes foram
verificados por Moore & Baker®™® mediante, também, aaplicacdo daEscalade Memodria, de Wechdler.

Os objetivos deste estudo foram: a) descrever os distdrbios de memoéria em pacientes
epilépticos, portadores de CPC; b) verificar a existéncia de associacdo entre SPECT cerebral e
meméria nos paci entes epilépticos; ¢) comparar os resultados dos testes al cangados pel os pacientes
com os resultados obtidos por sujeitos sem enfermidades neuropsiquiétricas.

METODO

Foram estudados 50 pacientes de ambos os sexos, com idade entre 19 e 49 anos, portadores de epilepsia -
CPC, em tratamento no Servico de Neuroepilepsia, da Faculdade de Ciéncias M édicas daUniversidade Estadual de
Campinas, (UNICAMP). Paraefeito comparativo, também foram investigados 20 sujeitos com caracteristicas socio-
econdmico-culturas e profissionais semel hantes as dos pacientes, e isentos de enfermidades neuropsiquiétricas.

O desenvolvimento da pesquisa percorreu varias etapas:

a) Estabel ecimento dos critérios deinclusdo: pacientes epil épticos, com CPC em atividade, comportamento
de adeso ao tratamento (caracterizada pel o uso regular da medicagao antiepil éptica, seguimento das prescricoes
meédicas tais como realizagdo dos exames complementares quando solicitados, retorno regular ao Servico).
Estabel ecimento dos critérios de exclusdo: presenca de enfermidades neuropsiquidtricas ou sintomas de doengas
mentais, particularmente os transtornos depressivos, que pudessem comprometer o desempenho cognitivo.

b) Aplicagdo do Teste de Memodria, de Wechsler, com os subtestes: Armazenamento e Recuperaggo,
Memdria Recente e Memoéria Imediata

¢) Comparagdo entre osresultados do SPECT cerebral —HMPAO Tc 99m Interictal, efetuado nos pacientes
com indicag&o clinica, e os dados do Teste de Memoéria.

d) Comparagao do desempenho cognitivo dos pacientes com o dos sujeitos-controles.

Caberealgar que o Teste de Memoriade Wechsler € um instrumento de avaliagéo damemériaamplamente
utilizado nos estudos das fungdes cognitivas, em varios centrosinternacionais e em nosso meio, como naUnidade
de Neuropsicologiada UNICAMP.

RESULTADOS
A médiade idade dos pacientes estudados foi de 32 anos e 5 meses, e ados controles, 36 anos

e 6 meses (p >0,05). A média de escolaridade dos pacientes situou-se em 7 anos e 6 meses, e ados
controles, 7 anos e 4 meses (p >0,05).
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A idade deinicio das crises epil épticas, em média, ocorreu aos 14 anos e 1 més, eacronicidade
delastinha, em média, aduragdo de 18 anos e 1 més. O intervalo médio interictal correspondiaaum
episodio a cada 33,4 dias. Do ponto de vista clinico e eletrencefalogréfico, todos os pacientes
apresentavam crises parciais com origem em lobo temporal, sendo que, na maioria dos pacientes
(92%), as crises se generalizavam.

Os medicamentos mais utilizados pel os pacientes eram: carbamazepina (30 pacientes. 60%),
difenil-hidantoina (6 pacientes: 12%), fenobarbital (1 paciente: 2%), oxcarbazepina (1 paciente:
2%). Em 12 pacientes (24%) estava sendo utilizada associacgo de varios medicamentos diferentes
com afinalidade de substituicdo de agentes farmacol égicos.

A andlise estatistica dos resultados teve como base a aplicacdo do teste ndo-paramétrico de
Mann-Whitney6%’,

a) Armazenamento e Recuperacdo (Wechsler)

Este subteste permite avaliar a qualidade da informag8o resgatada pelo sujeito. A média
alcancada, aqui, pelos pacientes foi de 5,5 pontos, enquanto que os controles obtiveram amédia de
11,0 pontos (p= 0,0001).

b) Memoéria Recente (Wechsler)

O presente subteste tem o propdsito de avaliar a capacidade de memorizagdo parafendmenos
apresentados ao sujeito pouco tempo antesde el eter querecuperar asinformagdes. A médiaal cancada
pelos pacientes em Meméria Recente foi de 11,4 pontos, e a média obtida pelos controles atingiu a
14,5 pontos (p= 0,0002).

¢) Memoéria Imediata (Wechsler)

Este subteste constitui-se de conjuntos numéricos e avalia a qualidade da memoéria
imediatamente apds a apresentagdo do estimulo. Os pacientes alcangaram a média de 27,0 pontos,
enquanto que os controles, a média de 38,0 pontos (p=0,0005).

Nos trés subtestes acima, houve diferenca estatisticamente significativa (p <0,05) entre os
resultados al cangados pel os pacientes e os obtidos pelos controles (Fig 1).

Dos 50 pacientes estudados, 36 (72%) foram submetidos ao SPECT cerebral. Destes, em 26
pacientes (72,2% de 36) verificou-se hipoperfusio cerebral com predominio em regido temporal,
em 17 pacientes (63,4% dos 26 com SPECT alterado), sendo 9 (34,6%) a esquerda e 5 (19,2%) a
direita. Em 3 pacientes (11,5%) houve hipoperfusdo nasregifestemporaisbilateralmente. Nosdemais

Teste de Memoéria: Pacientes e
Controles
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Fig 1. Gréfico evidenciando os resultados obtidos pelos paci-
entes (colunas mais escuras) e pelos controles (colunas mais
claras) nos subtestes de Wechsler: AR (Armazenamento e Re-
cuperacdo), MR (Memdria Recente) e MI (Memdria Imediata).
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9 pacientes 34,6%), observou-se hipoperfusdo difusamente. Os pacientes com hipofluxo em regido
temporal esquerda apresentaram desempenho cognitivo mais deficitario nos trés subtestes
(Armazenamento e Recuperacdo, Memdria Recente e Meméria Imediata) em comparacdo com 0s
pacientes com hipofluxo em regido temporal direita ou em outras areas cerebrais.

DISCUSSAQ

Embora aliteratura internacional mostre contingente elevado de pesquisas sobre as relactes
entre CPC e atividade mnemdnica, em nosso meio os resultados de pesquisas sobre disfungdes de
memaria em pacientes epil épticos adultos tém sido em niimero pequeno, e este dado levou o autor a
investigar essas relagdes.

Os resultados mostram desempenho da meméria significativamente inferior (p <0,05) entre
0s pacientes portadores de CPC, em comparagdo com os control es, nostrés subtestes (Armazenamento
e Recuperacdo, Memodria Recente e Memdria Imediata). Os dados sugerem que as CPC exercem
algum tipo de comprometimento no processamento da memaria dos pacientes. Um dos fatores que
poderiam contribuir paraa compreensdo dos mecanismos responsaveis por estainterferénciaseriao
fato de ambas — memaria e CPC — serem processadas, pelo menos parcialmente, pela mesma area
cerebral —o lobo temporal. Cabe lembrar que esta estrutura abrange o hipocampo, responsavel pelo
processamento da memodria, e que, nos pacientes com CPC, frequentemente se observa esclerose
mesial temporal, por sua vez, uma das importantes causas das CPC.

Na clinica, frequentemente, a apresentacdo dos distdrbios de memodria, pelo paciente com
CPC, manifesta-se de maneira sutil. Entretanto, estes tornam-se evidentes através da aplicagéo de
instrumentos especificos para ainvestigagdo da atividade mneménica. Neste estudo, a utilizagdo do
Teste de Memdriade Wechsler permitiu aidentificagdo de diferencasignificativa (p <0,05) entre os
resultados dos pacientes e dos controles. Assim, no subteste Armazenamento e Recuperacdo, 0s
controles conseguiram o dobro dos pontos obtidos pel os pacientes. Nos subtestes Meméria | mediata
e Memodria Recente, embora néo se tenha verificado diferenca téo acentuada, os pacientes também
apresentaram desempenho significativamente inferior ao dos controles. Portanto, pelasuaeficiciae
facilidade de aplicagdo, o instrumento aqui utilizado para avaliagdo da meméria constitui-se em
recurso valioso ao clinico. Os resultados sugerem que se faga uso de instrumentos de avaliagéo da
atividade mnemdnica para a identificagdo de distdrbios de memoria que, a exame convencional,
muitas vezes ndo sdo identificaveis.

Embora o estudo consista da avaliagdo de um processo psiquico especifico —amemoria—a
atividade mental configura-se como umatotalidade indivisivel. A partir de umavisdo compreensiva
do paciente epil éptico, admite-se que 0s processos psiqui cos relacionam-se reciprocamente. Assim,
aqualidade da meméria, por um lado, depende particularmente da capacidade de concentracéo e de
atengdo. E, por outro, ela oferece elementos para o conteldo do pensamento l6gico. Varios estudos
tém mostrado a interagdo destes processos psiquicos com a memaria em pacientes com ELT01820,
Os dados referentes a0 desempenho cognitivo inferior dos pacientes no Teste de Memoéria, aqui
utilizado, sfio concordantes, também, com os resultados de Kil patrick et al ., que aplicaram subtestes
da Escala de Wechsler de Inteligéncia para Adultos (WAIS-R) para ainvestigagdo da memaria em
pacientes epil épticos.

O desempenho cognitivo mais deficitario entre os pacientes com hipoperfusdo em regido
temporal esquerda é concordante com pesqui sas recentes que mostram deficit acentuado daatividade
cognitivaem pacientescom ELT aesquerda. Os dados sdo compativei scom resultados particularmente
de investigagdes que mostram comprometimento de memaéria em pacientes com CPC*72, A
constatacdo de que pacientes epilépticos com hipoperfusdo em regido temporal, principalmente a
esquerda apresentam desempenho cognitivo mais deficitario do que aqueles com hipoperfusio em
outras areas, reafirma os dados da literaturainternacional. Além disso, a hipoperfusdo cerebral em
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pacientes com CPC provavelmente represente um sinal de esclerose temporal mesia — alteracdo
histopatol 6gi cacompativel com aetiol ogiadestetipo de crise epiléptica. Emboratenhasido constatada
hipoperfusdo em outras &reas que ndo o lobo temporal, as CPC foram consideradas como tendo
origem fundamentalmente em lobo temporal com base no perfil clinico das crises e nos exames
eletrencefal ogréficos seriados, efetuados em cada paciente. Assim, permanece em aberto anecessidade
de novas pesquisas que comparem a atividade cognitiva entre pacientes com CPC com origem em
lobo temporal e agueles com crises origindrias de outras regides cerebrais.

Para o tratamento clinico dos pacientes, além da necessidade de se considerar a condigéo
epil éptica, € oportuno que se observe aqualidade das fungdes cognitivas, especificamente, 0 processo
mnem®dni co. Um dos componentes desta proposta consi ste nainvestigagdo das fun¢ées mnemonicas
visando-se amanutencdo eimplementagéo delas. Treinamentos, nalinhacognitiva, com afinalidade
de se aprimorar a atividade mnem®oni ca poderiam contribuir para sua preservacdo e aprimoramento.

Naavaliagdo neuropsi col gicado paciente epiléptico caberiaaquestéo: ndo haveriaapresenca
de outros fatores envolvidos no desempenho cognitivo?

Certamente, haainterferénciade varios componentes que, de formadiretaou indireta, podem
influenciar o desempenho cognitivo dos pacientes, como tempo de duragao e frequéncia das crises,
medicagdo em uso, condigdes socio-educacionais e atividade profissional. A dindmica desses
elementos torna extremamente complexa e, ao mesmo tempo, artificial, atentativa deisolamento de
qualquer uma dessas variaveis. A literatura admite que os medicamentos antiepil épticos,
principalmente o fenobarbital, mas também a carbamazepinaZ*#, interferem nas funcgdes cognitivas,
com prejuizo das mesmas. Entretanto, varios autores afirmam que o controle das crises, em regime
demonoterapia, com drogas maisrecentes, provavel mente sgja benéfico paraasfungdes cognitivas®?.
No presente estudo, por questes operacionais, ndo foi possivel identificar um grupo de pacientes
gue viessem ao tratamento sem medicagdo, uma vez gque a grande maioria vinha encaminhada de
outros servigos ja em uso de agentes antiepil épticos.

A despeito dadificuldade de seisolar um dos componentes acima, € pertinente o esforgo para
se compreender as possiveis relages entre condicéo epiléptica e atividade mneménica,
particularmente em nosso meio.

CONCLUSAQ

a) Os paci entes apresentaram desempenho cognitivo significativamenteinferior aos controles
nos subtestes Armazenamento e Recuperagdo, Memoria Recente e Meméria Imediata.

b) O fato de as CPC, de modo geral, terem origem mesma area cerebral que processa a
memaria— o hipocampo — provavel mente contribua para a compreensao das relagdes entre CPC e
distirbios de meméria. Pesquisas, em nosso meio, sobre esta questdo, ainda deverdo ser efetuadas.
Além disso, ndo se pode omitir a interferéncia da medicagéo antiepilética nas funcdes cognitivas,
particularmente, na meméria.

¢) Pacientes com hipofluxo em regi&o temporal esquerda apresentaram desempenho cognitivo
mais deficitario nos trés subtestes (Armazenamento e Recuperacdo, Memoria Recente e Meméria
Imediata) em comparagéo com os pacientes com hipofluxo em regido temporal direita ou em outras
areas cerebrais.

d) Torna-se oportuna a inclusdo da avaliagdo neuropsicolégica na abordagem clinica do
paciente epiléptico. Os subtestes de memoria utilizados representam recursos Uteis a serem
incorporados aos procedimentos que visam investigar as repercussoes que a condicao epiléptica
imprime na atividade cognitiva. Eles propiciam, ainda, subsidios clinicos para os programas de
preservagdo da qualidade da memdria.
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