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RESUMO

xvii



O Teste do Desenho do Relogio (TDR) é o segundo teste mais utilizado no mundo para o
rastreio das deméncias. Contudo, ha ainda davida sobre seu papel no processo diagndstico

da deméncia em termos de sensibilidade, especificidade, forma de aplicacéo e andlise.

OBJETIVOS: avdiar o desempenho do TDR no processo diagndstico de uma amostra de
idosos brasileiros portadores e ndo portadores da doenca de Alzheimer (DA). Avdiar a
sensibilidade (S) e a especificidade (E) do TDR, segundo as escalas de Shulman, Mendez e
Sunderland, com as do Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) e do Cambridge Cognitive
Examination (CAMCOG), a bateria neuropsicométrica do Cambridge Examination for
Mental Disorder of the Elderly (CAMDEX).

METODOLOGIA: Estudo retrospectivo no qual foram analisados prontuérios de
pacientes idosos, 121 com DA e 99 controles normais, submetidos a0 CAMDEX entre os
anos de 2002 e 2007 dentro do Ingtituto de Geriatria e Gerontologia de Jundiai seguindo
protocolo padronizado. Todos os pacientes avaliados neste estudo passaram por avaliacéo
meédica detalhada anterior a realizacdo do CAMDEX, incluindo exames laboratoriais e de
neuroimagem. O CAMDEX apresenta duracdo média de duas horas, incluindo o
CAMCOG, a bateria neuropsicométrica, que possui 0o MEEM e o TDR em sua avaliagéo. O
TDR foi analisado separadamente utilizando-se trés escalas comumente utilizadas na
literatura (Shulman, Mendez e Sunderland). Os resultados do TDR foram comparados com
0os do CAMCOG e do MEEM.

RESULTADOS: Encontrou-se correlagao significativa entre os resultados do TDR com os
do MEEM (0,700 — 0,730; p < 0,001) e do CAMCOG (0,753 — 0,779; p < 0,001). As trés
escalas de TDR utilizadas apresentam resultados semelhantes, sendo a melhor a escala de
Shulman (S = 74,2 - 84,8%; E = 66,7 - 89,9%). A utilizagdo conjunta do TDR com o
MEEM melhora a sensibilidade e especificidade no rastreio cognitivo dos pacientes
(S=289,2 - 90%; E = 71,7 - 79,8%). Houve aumento da S e E do TDR com a baixa

escolaridade.

CONCLUSAO: O TDR é um bom teste de rastreio quando comparado com o MEEM e o
CAMCOG, independente da escala de interpretacdo utilizada. A combinagdo do TDR com
o MEEM melhora seu rendimento. A influéncia da escol aridade merece estudo posterior.

Palavras-chave: Teste do Desenho do Rel6gio, doenca de Alzheimer, idosos.
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The Clock Drawing test (CDT) is the second most used test in the world for the screening
of dementia. Although, there is still doubt over its paper in the diagnostic process of

dementiain terms of sensitivity, specificity, application and interpretation.

OBJECTIVES: evauate the performance of the CDT in diagnostic process of a Brazilian
elderly sample with and without Alzheimer’s disease (AD). Evaluate the sensitivity (SE)
and specificity (SP) of CDT, according to Shulman, Mendez and Sunderland, with the
Mini-Mental State Examination (MMSE) and the Cambridge Cognitive Examination
(CAMCOG), the neuropsychiatric battery of the Cambridge Examination for Mental
Disorder of the Elderly (CAMDEX).

METHODS: Retrospective study of 121 AD and 99 elderly controls medical charts that
were submitted to the CAMDEX following a standardized protocol between 2002 and 2007
at the Jundiai”s Geriatric and Gerontology Institute. All subjects were clinically evaluated
and submitted to laboratory and neuroimaging studies. The CAMDEX has a mean time of
two hours, including the CAMCOG, a neuropsychiatric battery that has the MM SE and the
CDT in its evaluation. The CDT were analyzed separately using three common scales
((Shulman, Mendez and Sunderland). The results of the CDT were compared with the
CAMCOG and the MM SE.

RESULTS: There were significant correlation between the results of the CDT and the
MMSE (0,700 — 0,730; p < 0,001) and between the CDT and the CAMCOG
(0,753 -0,779; p < 0,001). The three CDT scales showed similar results, but the Shulman’s
scales was dlightly better (SE = 74,2 - 84,8%; SP = 66,7 - 89,9%). The combination
between the CDT and the MM SE improved sensitivity and specificity in the cognitive
screening of the subjects (SE = 89,2 - 90%; SP = 71,7 - 79,8%). There was improvement of
sensitivity and specificity in patients with low level of formal education.

CONCLUSION: The CDT isagood screening test when compared with the MMSE or the
CAMCOG, independently of the scale used for its interpretation. The combination with the
MMSE improves its performance significantly. The influence of education in the CDT

deserves further studies.

Key words: Clock Drawing Test; Alzheimer’s disease; elderly
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A piramide etaria no Brasil vem sofrendo mudancas notaveis nas ultimas
décadas. A populagdo acima dos 60 anos cresce a cada ano, chegando aos dias atuais a
aproximadamente 15 milhdes de pessoas e com projecao para 15% da populacdo brasileira
no ano de 2.020 (IBGE online, julho de 2007). Juntamente com o envelhecimento
populacional, aumenta a prevaléncia de doengas intimamente relacionadas a senescéncia
como as coronariopatias, as neoplasias, a osteoporose e as deméncias. As sindromes
demenciais sdo morbidades geralmente degenerativas e progressivas que implicam grande
transtorno mental, fisico e psicolégico. A deméncia ¢ uma sindrome adquirida com declinio
de memoria juntamente com outro déficit em dominio cognitivo como linguagem,
visuoespacial ou executivo, suficiente para interferir socialmente com o individuo
(American Psychiatric Association, 1994). A deméncia ocasiona um grande sofrimento
para os pacientes, produzindo incapacidade e dependéncia, e para familiares, gerando
ansiedade, depressdo e grande tempo gasto com cuidados (Brodaty et al., 1998;
Emst & Hay, 1994; Dunkin & Anderson-Hanley, 1998; Grafstrom et al., 1992;
Schulz et al., 1995; Hoyert et al., 1999; Gold et al., 1995).

Diversas condi¢des podem causar uma sindrome demencial (aqui tratada
simplesmente por deméncia) sendo a DA e a isquemia cerebrovascular (deméncia vascular)
as duas causas mais importantes (Nitrini et al., 2005). Apesar de algumas deméncias
poderem ser reversiveis, como as ocasionadas por hipotiroidismo ou deficiéncia de
vitamina B, ndo mais de 1,5% dos casos leves a moderados podem ser revertidos
(Boustani et al., 2002). Nos paises desenvolvidos, a prevaléncia da doenga ¢
aproximadamente 1,5% em torno dos 65 anos até alcangar 30%, em média, ao redor dos 80
anos (Ritchie & Lovestone, 2002). Nos Estados Unidos, 3 a 11% das pessoas com 65 anos
ou mais e 25 a 47% daquelas com mais de 85 anos tém deméncia (Canadian study of health
and aging, 1994; Evans et al., 1989; Evans et al., 1991; U.S. Office of Technology
Assessment, 1987; U.S. General Accounting Office, 1998; Patterson et al., 1999). Ainda
neste pais, em 1997, a prevaléncia da doenca de Alzheimer atingiu 2,3 milhdes de pessoas,
passando para 4,5 milhdes em 2000 (Brookmeyer et al., 1998), com um gasto anual
aproximando-se de 100 bilhdes de ddlares, gerando alto impacto social (Evans et al., 1991;

Ernst et al., 1994).
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No Brasil, a estatistica ¢ muito semelhante a mundial. Num estudo populacional
realizado em Catanduva, municipio com 100 mil habitantes, no Estado de Sao Paulo, 25%
dos idosos foram avaliados, encontrando prevaléncia de deméncia semelhante a literatura
(Herrera et al., 1998). Herrera et al. (2002) observaram prevaléncia de 7,1% de casos de
demeéncia (118 habitantes) em populagdo de 1.656 individuos com idade igual ou maior que
65 anos. A taxa de incidéncia anual foi de 7,7 casos por 100.000 habitantes
(Nitrini et al., 2002). Os estudos brasileiros apresentam prevaléncia e incidéncia proximas
aos estudos estrangeiros (Lopes & Bottino, 2002). A etiologia mais freqiiente da sindrome
demencial foi a DA. Em Catanduva, 55,1% dos casos de deméncia receberam este

diagnostico (Herrera et al., 2002).

A prevaléncia da deméncia aumenta progressivamente com o envelhecimento,
sendo a idade o maior fator de risco para a doenga. A partir dos 65 anos, sua prevaléncia
dobra a cada cinco anos. Entre 60 e 64 anos apresenta prevaléncia de 0,7%, passando por
5,6% entre 70 a 79 anos, e chegando a 38,6% nos nonagenarios (Jorm et al., 1987). A
incidéncia parece ndo diminuir mesmo na faixa etdria dos muito idosos, acima dos 95 anos
(Ott et al., 1997; Jorm et al., 1998). O envelhecimento cerebral esta associado a uma
diminuicao de grupamentos neuronais de areas do cortex e subcortex, contribuindo para os

sintomas da deméncia (Cummings et al., 1998).

Alteragdes genéticas também podem ser responsdveis por aumentar o risco da
deméncia de Alzheimer, mesmo que em menor incidéncia (Slooter et al., 2001;
Nilsson et al., 2006). As mutacdes do gene da proteina precursora do amildide
(cromossomo 21), dos genes das pré-senilinas 1 e 2 (cromossomos 14 e 1,
respectivamente), assim como o polimorfismo da apolipoproteina E (cromossomo 19) sdo

exemplos de alteragdes genéticas que podem aumentar o risco para DA.

A apolipoproteina E, codificada no cromossomo 19, participa do transporte de
colesterol para os neurénios contribuindo para a manuten¢cdo de membranas e mielina. Ha
trés alelos da proteina sendo o €4, presente em 15% da populagdo, muito elevado nos
portadores de Alzheimer (Farrer et al., 1997; Souza et al., 2003). O alelo €4 produz uma

apoproteina E menos eficaz e contribui com aumento da freqiiéncia de placas neuriticas e
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deficiéncia colinérgica (Cummings et al., 1998). A importancia do alelo €4 varia

dependendo do grupo étnico em questdo (Farrer et al., 1997; Souza et al., 2003).

A importancia da influéncia genética na expressao fisiopatologica e fenotipica
da doenca de Alzheimer pode ser identificada em outros exemplos além das mutagdes
genéticas e polimorfismos. A historia familiar ¢ um fator de risco para a deméncia. Gémeos
idénticos apresentam concordancia para Alzheimer entre 31 e 83% segundo a literatura
(Nee et al., 1987). E ainda, na sindrome de Down, seus portadores apresentam expressao
elevada do gene da proteina precursora do amildide localizado no cromossomo 21

(Visser et al., 2000).

Existem outros fatores associados ao maior risco para deméncia de Alzheimer,
apesar de sua evidéncia na literatura ainda ser questiondvel. Podemos citar o trauma
cranioencefalico, o sexo feminino, a etnia caucasiana, o aluminio e aterosclerose

(Green et al., 2002).

Assim como os fatores de risco para a doenga, existem fatores protetores. A
escolaridade ¢ identificada em inumeros estudos provavelmente pelo conseqiiente aumento
da densidade sinaptica de regides corticais e pela maior capacidade de compensacdo de
deficiéncias intelectuais dos individuos com maior escolaridade (Cummings et al., 1998).
Os sujeitos com alta escolaridade apresentam melhor rendimento em testes
neuropsicométricos mais simples como o Mini-Exame do Estado Mental
(Butler et al., 1996). No estudo de Catanduva, observou-se relagdo inversamente
proporcional entre prevaléncia de deméncia e escolaridade. Nos individuos com oito anos
ou mais de escolaridade a prevaléncia foi de 3,5%, enquanto que nos analfabetos foi de

12,2% (Herrera et al., 2002).

Diversas substancias potencialmente protetoras contra a doenga de Alzheimer,
como antiinflamatorios, hormoénios, estatinas e antioxidantes, foram avaliadas em estudos

observacionais e prospectivos.

Os antiinflamatoérios ndo hormonais (AINES) podem ter associagdo com maior
protecdo contra a doenca de Alzheimer segundo estudos observacionais (McGeer et al.,

1996; Zandi et al., 2002; Etminan et al., 2003; Szekely et al., 2004). Em metanalise da
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literatura (McGeer et al., 2006) foi demonstrada pequena, mas significante prote¢ao contra
a deméncia em usudrios cronicos destas drogas. A relacdo pode advir da observacdo de
inimeras substancias pro-inflamatdérias envolvidas na fisiopatologia da doenca e
diretamente presentes em placas neuriticas e emaranhados neurofibrilares, assim como pela
acao direta de certos antiinflamatdrios sobre a clivagem de proteina precursora do amildide.
Recente analise de 3.229 pacientes do Cardiovascular Health Cognitive Study, usudrios de
AINES sem deméncia, demonstrou menor risco para DA nos pacientes portadores APOE

€4 (Szekely et al., 2008).

O estrogénio pode ter efeito neurotréfico e aumentar a sintese de acetilcolina
através do aumento da colinoacetiltransferase (Cummings et al., 1998). Apesar de estudos
retrospectivos demostrarem beneficio sintomatico ou redugdo de risco de DA em mulheres
pos-menopausadas em uso de estrégenos, trabalhos prospectivos e randomizados nao
comprovaram alteragdo cognitiva ou quaisquer outros beneficios (Wang et al., 2000;
Henderson et al., 2000; Mulnard et al., 2000; Thal et al., 2003). Uma metanalise concluiu
que o uso de estrogénios ndo ¢ indicado para melhora cognitiva em mulheres com DA
(Hogervorst et al., 2002). Dados do Women’s Health Initiative Memory Study mostraram
aumento significante do risco para deméncia apds quatro anos de seguimento de pacients
em uso de terapia de reposi¢cdo hormonal (Shumaker et al., 2003). Em recente estudo, ndo

foi observada relagdo entre uso de estrogeno e DA (Roberts et al., 2006).

A vitamina E, um antioxidante, fornecida em dose alta num estudo
randomizado, placebo-controlado, envolvendo pacientes com DA moderada demonstrou
melhora clinica e menor institucionalizagdo (Sano et al., 1997). Uma metanélise encontrou

maior mortalidade entre usuarios de vitamina E em altas doses (Miller et al., 2005).

As estatinas sdo drogas promissoras dentro do tratamento da DA. Estudos
epidemiologicos demonstraram efeito protetor contra deméncia e, em especial, DA
(Jick et al., 2000; Wolozin et al., 2000; Rockwood et al., 2002). Recente estudo demonstrou
que autopsia de 110 pacientes normais que utilizaram regularmente a droga apresentaram
menos placas amildides do que os ndo usuarios (Li et al., 2007). Ainda ¢ precoce afirmar

seu real beneficio terapéutico ou até mesmo na prevencao da DA.
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O diagnodstico da DA ¢ feito fundamentalmente através de critérios clinicos
preestabelecidos juntamente com a exclusdo de outras possiveis causas para a deméncia
(Bertolucci, 2000, Knopman et al, 2001; Nitrini et al, 2005; Caramelli &
Areza-Fegyveres, 2007; Waldemar et al., 2007). A exclusdo de outras causas ¢ feita através
de um conjunto composto pelo exame clinico, por exames laboratoriais e pela
neuroimagem cerebral (Knopman et al., 2001; Nitrini et al., 2005; Waldemar et al., 2007).
No exame clinico deve-se abordar a histéria prévia do paciente como doencas
pré-existentes, traumas, cirurgias, uso de alcool ou outras substancias, uso de medicagdes,
exposicdes ambientais a toxicos, entre outros fatores que podem ocasionar prejuizo
cognitivo e at¢ mesmo uma sindrome demencial propriamente dita (Bertolucci, 2000). A
historia deve contar com a presenca de um familiar ou cuidador para auxiliar nas
informagdes obtidas através do paciente (Bertolucci, 2000). O exame fisico visa identificar
déficits neuroldgicos focais, como paresias e parestesias, sinais de hidrocefalia, como
alteracdo de marcha e incontinéncia urinaria, alteracdes na motricidade, lentificagdo e
tremores, sugestivos de parkinsonismo, sinais de hipotiroidismo, entre outras alteracdes
consistentes com os diagndsticos diferenciais mais comuns com a deméncia do tipo
Alzheimer, assim como um criteriosos exame psiquico (Caramelli & Areza-Fegyveres,
2007). Dentre os diagnosticos diferenciais destaca-se a depressao grave, encontrada em até
12% dos pacientes com deméncia (Forsell & Winblad, 1998), a deficiéncia de vitamina By,

comum entre idosos (Pennypacker et al., 1992), e o hipotiroidismo (Pedersen et al., 2002).

A avaliacdo cognitiva desde o rastreio de deméncia até testes neuropsicologicos
especificos ja sao recomendados em consenso (Waldemar et al., 2007). Os testes de rastreio
cognitivo como o Mini-Exame do Estado Mental (Folstein et al., 1975), o Teste do
Desenho do Reldgio (Critchley, 1953), o Teste de Fluéncia Verbal para categorias
(Brucki et al., 1997) e a Escala de Deméncia de Blessed (Blessed et al., 1968) sao exemplos
de testes utilizados para a avaliacao inicial de pacientes com suspeita de comprometimento
cognitivo (Caramelli & Areza-Fegyveres, 2007). Além de testes mais simples como os
mencionados para triagem inicial e avaliagdo mais breve, ha baterias neuropsicométricas
mais abrangentes como o Consortium to Establish a Registry for Alzheimer’s Disease

(CERAD; Bertolucci et al., 1998; Bertolucci et al., 2001), a Mattis Dementia Rating Scale
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(Porto et al., 2001) e o CAMDEX (Roth et al., 1986), traduzido para o portugués
(Bottino et al., 2001).

Os critérios preestabelecidos mais utilizados no diagndstico de Alzheimer sdo o
do Manual de Diagnostico e Estatistica das Doengas Mentais da Associagdo de Psiquiatria
Americana versdes III-R e IV (American Psychiatric Association, 1987 e 1994) e os
critérios propostos pelo National Institute of Neurological and Communicative Disorders
and Stroke (NINCDS) em conjunto com o Alzheimer’s Disease and Related Disorders
Association (ADRDA) (McKhann et al., 1984; Knopman et al., 2001; Nitrini et al., 2005).
Ambos DSM III-R e IV s3o equivalentes para utilizacdo no diagnostico de deméncia
(Knopman et al., 2001). Segundo o consenso brasileiro de diagnoéstico de DA no Brasil, os
critérios diagnosticos do NINCDS-ADRDA (anexo 1) foram citados em 71% dos estudos
brasileiros até 2003, seguidos pelos critérios do DSM-III-R e DSM-IV (anexo 2) utilizados
em, respectivamente, 21% e 29% dos artigos (Nitrini et al., 2005). Os critérios da
Organiza¢ao Mundial de Satde (CID-10) (World Health Organization, 1993) foram citados
em 17% dos artigos e aparecendo, com uma citagdo cada, os critérios do CAMDEX e um
trabalho que utilizou como critério o “diagnostico clinico” sem defini¢des padronizadas
especificas (Nitrini et al., 2005). Os critérios NINCDS-ADRDA s3o recomendados
especialmente para o diagnostico de DA (Knopman et al., 2001; Nitrini et al., 2005).

Com relacdo aos exames laboratoriais, o ultimo consenso americano sobre
diagnéstico de deméncia recomenda apenas os exames de dosagem de hormonio
tireo-estimulante (TSH) e nivel sérico de vitamina B;,; (Knopman et al., 2001). Segundo o
consenso brasileiro, deveriamos solicitar um hemograma completo, concentragdes séricas
de uréia, creatinina, tiroxina (T4) livre, hormonio tireo-estimulante (TSH), albumina,
enzimas hepaticas (transaminases e gama-GT), vitamina B12 e célcio, reagdes sorologicas
para sifilis e, em pacientes com idade inferior a 60 anos, sorologia para HIV
(Nitrini et al., 2005). Justifica-se o maior numero de exames laboratoriais em razao de

diferente perfil populacional se comparado a populagdo americana (Nitrini et al., 2005).

A andlise do liquido céfalo-raquidiano (LCR) através de niveis de AP42 e
proteina tau, por exemplo, ndo deve ser realizada como rotina, estando indicada nas

seguintes situagdes: deméncia de inicio pré-senil (antes dos 65 anos), apresentagao ou curso
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clinico atipicos, hidrocefalia comunicante, ¢ ainda qualquer evidéncia ou suspeita de
doenca inflamatoria ou infecciosa do SNC (Nitrini et al., 2005). No entanto, recente
metanalise demonstra que baixos niveis de AP42 e altos de proteina tau total parecem
auxiliar na predilecdo da conversdo de pacientes com comprometimento cognitivo leve para

DA (Diniz et al., 2007).

Os exames de neuroimagem, como a tomografia computadorizada (TC) ou a
ressonancia magnética (RM) de cranio, sdo necessarios primordialmente para afastar outras
causas de deméncia ou lesdes estruturais ndo detectaveis (Kopman et al., 2001;
Nitrini et al., 2005). Uma lesdo estrutural pode estar presente em 5% dos pacientes sem
exame clinico de deméncia (Chui & Zhang, 1997). Pode-se utilizar tanto a tomografia
computadorizada como a ressondncia magnética de cranio dependendo de custo, do
protocolo de determinado servico médico ou de suas eventuais contra-indicagdes para um

exame ou outro (Nitrini et al., 2005).

Nas fases iniciais da DA, tendo a amnésia como manifestacao mais importante,
a RM de alta resolu¢do pode mostrar atrofia hipocampal, principalmente do cortex
entorrinal, onde se t€ém observado as alteragdes neuropatologicas mais precoces da doenga
(Juottonen et al., 1998; Wahlund et al., 1999; Bottino et al., 2002). Na diferenciacdo entre
idosos normais e idosos com diagnostico clinico de deméncia, segundo os critérios do
NINCDS-ADRDA, utilizando a medida de atrofia temporal em tomografia e ressonancia de
cranio, obteve-se variacdo entre 77 a 92% para sensibilidade e de 49 a 95% para
especificidade (Mattman et al., 1997, Laakso et al, 1998; Pucci et al., 1998;
Jack et al., 1997; O’Brien et al., 1997). Outras técnicas com valor para o diagnostico que
ainda ndo sdo aplicadas rotineiramente incluem a espectrosocopia por RM e a técnica de
subtracdo de imagens (Nitrini et al., 2005). Os estudos metabdlicos por meio de RM com
espectroscopia de hidrogénio tém mostrado uma diminuicdo da concentragdo de
N-acetilaspartato ¢ aumento da concentragdo de mio-inositol na formagdo hipocampal
(Doraiswamy et al., 1998; Engelhardt et al., 2001). A relacio NAA/MI ¢ robusta na
diferenciagdo entre casos de possivel DA e individuos controles pareados por idade, com
valor preditivo (VP) positivo de 74% e VP negativo de 80% na discriminagdo entre DA ¢

outras deméncias (Rose et al., 1999; Valenzuela & Sachdev, 2001). Os pacientes com
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outras deméncias apresentam niveis significativamente reduzidos de NAA, porém com
niveis normais de MI (Shonk et al., 1995). A técnica de registro e subtragdo de imagens
seriadas utilizada no acompanhamento longitudinal de sujeitos em risco de desenvolver DA
ou com suspeita de DA incipiente, consiste em subtrair a imagem mais recente da imagem
prévia, a fim de avaliar as taxas anuais de atrofia do cérebro e das regides temporais

mediais (Fox et al., 1999).

A maioria dos estudos de PET (“positron emission tomography”) e SPECT
(“single-photon emission computed tomography”) em pacientes com DA mostram uma
reducdo bilateral e freqlientemente assimétrica do fluxo sangiliineo ¢ do metabolismo em
regides temporais ou témporo-parietais (Nitrini et al., 2005). Estas alteragdes podem estar
ausentes nas fases iniciais da doenga e ndo sdo especificas de DA, podendo ocorrer na
deméncia vascular e na doenga de Parkinson (Holman et al., 1992). O PET e o SPECT
podem diferenciar sujeitos idosos normais (ou com comprometimento cognitivo leve) de
pacientes com DA incipiente (Nitrini et al., 2005). Pacientes com DA apresentam
hipoperfusao amigdalo-hipocampal (Johnson et al., 1998). Tanto o SPECT quanto o PET
ndo sdo recomendados para uso rotineiro segundo os consensos americano e brasileiro, no
entanto podem facilitar o diagnostico precoce e aumentar sua acuracia

(Knopman et al., 2001; Nitrini et al., 2005).

O diagnostico de DA provavel, baseado apenas em critérios clinicos (conforme
o NINCDS-ADRDA), confere uma probabilidade de 84% para o diagnostico da doenga,
podendo esta probabilidade subir para 92% se o SPECT cerebral for positivo (ou cair para
70% se este exame for negativo) (Jagust et al.,, 2001). Em estudo prospectivo com
especificidade estabelecida em 89%, a sensibilidade foi de 43% para o diagnostico de DA
utilizando o SPECT (Van Gool et al., 1995). O método de andlise quantitativa demonstra
melhora da sensibilidade (de 77 para 86%) e da especificidade (de 90 para 94%) do exame
(Bartenstein et al., 1997).

O PET possui boa correlagdo entre examinadores (Hoffman et al., 1996),
apresentando sensibilidade de 93% e especificidade de 63% (Hoffman et al., 2000). Numa
comparagdo entre exames, a acuracia diagnéstica do SPECT foi de 62,9% para pacientes

com MEEM maior que 20 pontos e 81,2% para MEEM menor que 20, enquanto PET
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conseguiu 87,2% de acurdcia para MEEM maior que 20 e 100% naqueles com menos de 20
pontos (Mielke & Heiss, 1998). O PET demonstra superioridade frente a medidas de atrofia
hipocampal pela ressondncia magnética, uma vez que as alteragdes do metabolismo
cerebral da glicose antecedem as alteragdes de memoria subseqiientes as alteragdes do
hipocampo (Reiman et al., 1998). Em recente estudo, o exame apresentou sensibilidade
maior que a avaliagdo clinica inicialmente, 76% versus 84%, em seguimento de até 5 anos e

contando com diagndstico patologico em alguns casos (Jagust et al., 2007).

O eletroencefalograma (EEG) de rotina e o EEG quantitativo tém uso
estabelecido como auxiliar na avaliagdo de deméncias e encefalopatias, especialmente
quando o diagndstico permanece aberto apds as avaliacdes clinicas iniciais

(Nitrini et al., 2005).

Um retardo na laténcia do potencial evocado (P300) ¢ considerado o parametro
mais sensivel para o diagnostico eletrofisioldgico de alteracdes cognitivas e deméncia,
entretanto, a grande variacdo interindividual (cerca de 50 milissegundos) limita sua
confiabilidade nas fases iniciais da DA, podendo ocorrer também na depressao,
esquizofrenia e em outras deméncias, sendo assim recomendado somente para pesquisa

clinica (Nitrini et al., 2005).

Numa coorte de pacientes com deméncia, confirmados através de exame
anatomo-patologico, o uso da apolipoproteina E4 (APOE4) aumentou discretamente (4%) o
valor preditivo positivo para o diagndstico de DA (Mayeux et al., 1998). A presenca de um
alelo para APOE4 conferiu sensibilidade de 65% para o diagnostico de DA de forma
isolada (Mayeux et al., 1998). A presenca da homozigose para APOE4 confere maior risco
para o desenvolvimento de comprometimento cognitivo leve e DA (Devanand et al., 2005;
Caselli et al., 2007). Segundo recente estudo com 100 pacientes, o fenotipo amnéstico da
DA parece ser promovido pela APOE4, ao contrario da forma ndo amnéstica

(van der Flier et al., 2006).

Ha crescente interesse na aplicacdo da pesquisa de neurofilamentos
relacionadas @ DA no liquido cefalorraquidiano (LCR) (Sunderland et al., 2003). A
utilizagdo da pesquisa do PB-amildide;4» no LCR para o diagnéstico de DA apresenta

sensibilidade variando entre 78 e 92% e especificidades entre 81 e 83%
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(Galasko et al., 1998; Andreasen et al., 1999; Hulstaert et al., 1999). Schoonenboom e
colaboradores (2004) demonstraram a utilidade da pesquisa de 3-amiloide;.s; € proteina tau
no diagnostico de DA precoce (antes de 65 anos). A baixa concentragdo de B-amildide; 4, €
alta de proteina tau permitiram diferenciar pacientes com DA e deméncia fronto-temporal
(DFT) com sensibilidade de 72% e especificidade de 93% (Schoonenboom et al., 2004).
Ainda, a andlise conjunta da 3-amildide;.4, e da proteina tau com neurofilamentos de cadeia
leve permitem aumentar a sensibilidade para 83% e a especificidade para 100% na
diferenciagdo entre DFT e DA precoce (de Jong et al., 2007). Huey e colaboradores (2006)
avaliaram as concentragdes de [-amildide; 4, e proteina tau em 20 pacientes com DA leve e
moderada ao longo de 4 anos. Os niveis de B-amildide; 4, permaneceram progressivamente
baixos enquanto que os de proteina tau permaneceram estaveis (Huey et al., 2006). No
estudo de Stefani e colaboradores (2006) nao foi encontrada relagdo entre os niveis de
B-amiloide;4, € a progressdao clinica da DA. As concentragdes de B-amildide; s, foram
menores em pacientes com APOE4 (Huey et al., 2006). A proteina tau, isoladamente,
também foi util no diagndstico diferencial entre pacientes com DA e outras deméncias,

além de controles normais, com sensibilidade de 85% e especificidade de 75%

(Hampel et al., 2004).

Recentemente, Nielsen e colaboradores (2007) avaliaram a presenca de
neuroserpina (da superfamilia de inibidores de protease derivados da serina) em 258
pacientes com DA comparados com portadores de deméncia por corpusculos de Lewy e
controles normais. Foram analisados os niveis séricos e liquéricos de alfa-1-antitripsina e
alfa-1-antiquimotripsina (inibidores de proteases da mesma familia das serpinas) e
liquéricos de neuroserpina, 3-amildide; 4, e proteina tau. Pacientes com DA apresentaram
altas concentragdes no LCR de alfa-1-antiquimotripsina e de neuroserpina comparados com
os dois outros grupos. A combinacdo de baixos niveis de P-amildide; 4, com altos de
alfa-1-antiquimotripsina e de neuroserpina resultou em sensibilidade de 94,7% e

especificidade de 77,8% para o diagnostico de DA.

Diversos exames laboratoriais e variadas formas de neuroimagem estdo
disponiveis para a investigagdo das deméncias, em especial a DA. Exames mais

sofisticados como avaliagdo genética para pesquisa de APOE4 e andlise de neurofilamentos
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presentes no LCR também sdo disponiveis especialmente para diferenciacdo da DA de
outras deméncias em grandes centros de pesquisa no Brasil. Contudo, devido ao limitado
acesso da populacdo geral a estes exames mais avancados, o maior desafio ainda ¢ o
diagnéstico precoce, destacando-se a importancia da investigagdo clinica conjuntamente
com o rastreio cognitivo de pacientes sob maior suspeita. Provas rapidas e de facil
aplicacdo como o TDR e o MEEM podem contribuir para a identificagdo de pacientes com
declinio cognitivo, a serem encaminhados para investigagdes mais detalhadas, favorecendo
o aproveitamento maximo de recursos humanos e econdmicos no sistema de saude. No
entanto, ndo ha exame isolado ou combinado, de forma consensual, para triagem cognitiva
com sensibilidade alta o suficiente para rastrear efetivamente os pacientes com quadro

muito inicial de deméncia ou mesmo de comprometimento cognitivo leve.
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O rastreio cognitivo pode ser considerado o primeiro passo para o diagnostico
de deméncia (Shulman et al., 2006). Pessoas identificadas através de um rastreio cognitivo
como tendo suspeita de deméncia inicial poderiam ter a oportunidade de discutir o
problema com seus familiares, expressar seus desgjos futuros frente ao curso da doenca e
seu prognéstico, estabeleceriam um plangamento com relacdo a salde, seguranca e
economia. Essas pessoas poderiam escolher seu representante legal no futuro para

representar suas vontades e exercer controle sobre suas finangas (Boustani et a., 2003).

O rastreio ou triagem ndo € isento de possivel maleficio. Riscos potenciais da
triagem cogpnitiva seriam a depresséo e ansiedade geradas pelo diagnostico, o tempo e custo
empregados nesse rastreio e possivel estigma do diagndstico  precoce
(Boustani et al., 2003). Em razéo de 50% das pessoas com resultado positivo na triagem
ndo terem a doenga, todo servico realizando rastreio cognitivo deveria estar vinculado ou
ter facil acesso a um loca em que ocorra a avaiagcdo mais ampla do paciente para
confirmagdo ou ndo do diagnéstico de forma definitiva (Boustani et al., 2003). Apesar dos
riscos, estudos com pacientes com Alzheimer e seus familiares mostram que a maioria das
pessoas gostaria de receber a noticia do diagnostico da doenga o quanto antes
(Drickamer & Lachs, 1992; Jhaet al., 2001).

Com a possibilidade do tratamento da deméncia, em especiad a DA, o
diagndstico precoce da doenca tornou-se ainda mais importante. O clinico geral, somente
através da histéria e exame fisico, ndo parece ser capaz de fazer o diagnéstico de deméncia
em inimeras vezes. Mais de 50% dos pacientes com a doenca nunca receberam o
diagndstico ao longo de meses ou anos de acompanhamento clinico (O"Connor et a., 1988;
Lagaay et al., 1992; Cooper et a., 1996; Olafsdottir et al., 2000; Valcour et a., 2000). Os
clinicos fazem pouca triagem de deméncia em sua pratica, mesmo quando sabem do seu
impacto (Somerfield et al., 1991; Glasser M, 1993). Apesar de 82,7% dos clinicos gerais
acreditarem que o rastreio cognitivo € necessario, somente 25,7% fazem uma triagem
utilizando o MEEM, por exemplo (Bush et a., 1997). Dessa forma, parece fundamental a
triagem dos individuos em risco para a doenca, ou segja, aqueles com 60 anos ou mais, para
que se possa organizar um plano terapéutico quando possivel e orientar o proprio paciente e

seus familiares quanto a evolucdo e implicacfes da sindrome. Apds a triagem positiva, 0
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paciente poderia ser submetido a uma entrevista e exames seguindo os critérios do DSM-1V
ou a uma bateria neuropsicométrica completa para o diagnéstico da doenca
(Boustani et al., 2003).

Trés estudos avaiaram o diagnéstico de deméncia através de testes
padronizados ou de diagnostico clinico através da historia em pacientes com 65 anos ou
mais (Olafsdottir et al., 2000; Valcour et a., 2000; Eefsting et al., 1996). Nesse grupo de
idosos, a prevaléncia de deméncia ndo diagnosticada clinicamente variou entre 3,2 a 12%.
Um estudo populacional encontrou uma prevaléncia de 1,8% de casos ndo diagnosticados
(Sternberg et al., 2000). Outro trabalho demonstrou que metade dos familiares de homens
com deméncia leve nunca perceberam problemas de memodria ou pensamento nesses
individuos (Ross et al., 1997). Pacientes que ndo receberam o diagndstico correto estdo
entre 50 a 66% de todos os casos de deméncia em estudos de atencdo primaria
(Boustani et al., 2003). A maioria dos casos sub-diagnosticados so leves ou moderados.
Em um estudo pequeno, 78,6% dos pacientes com deméncia leve, 71,4% daqueles
moderados e 20% dos graves ndo tiveram o diagnostico referido no prontuario médico
(Vacour et al., 2000). Adicionar um teste neuropsicométrico a prética clinica poderia
potencialmente aumentar as chances de se diagnosticar as deméncias precocemente,

principalmente os casos leves e moderados.

Para tanto, seria fundamental um instrumento de triagem de déficit cognitivo
préximo do ideal, fornecendo a maior seguranca possivel para o rastreio da deméncia: (a)
rapido na sua administracdo (poucos minutos) para ter adesdo entre os profissionais de
diversas areas, (b) ser bem tolerado e aceitavel pelos pacientes; (c) ser facilmente
interpretado; (d) ter independéncia cultural, de linguagem e de escolaridade; (e) poder ser
bem reproduzido em outros estudos e ter desempenho similar entre examinadores; (f) ter
valores elevados de sensibilidade e especificidade; (g) apresentar correlagdo com outros
testes tradicionais e bem validados na literatura, além de correlacdo com escalas de
avaliacdo e diagndstico clinico de deméncia; e (h) ter bom valor preditivo
(Boustani et al., 2003).
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A maioria dos testes de rastreio para deméncia podem ser divididos em testes
cognitivos feitos com pacientes e avaliacdo funcional gue utiliza tanto os pacientes quanto
outras pessoas relacionadas, familiares ou cuidadores, como informantes. A melhor
evidéncia da importancia da triagem em deméncia viria de um ensaio clinico randomizado
e controlado relacionando a triagem diretamente com desfechos priméarios envolvendo a
salde (Boustani et al., 2003).

O Guide to Clinical Preventive Services de 1996 do U.S. Preventive Services
Task Force (USPSTF), apds revisdo daliteratura, ndo encontrou evidéncia contra ou afavor
da triagem de deméncia (U.S. Preventive Services Task Force, 1996). Em 1996, a Agency
for Health Care Policy and Research (agora Agency for Healthcare Research and Quality)
publicou uma revisdo sistemética e metandlise de estudos sobre triagem de deméncia
(Costa et a., 1996). A revisdo encontrou um instrumento para avaliar estado funcional
baseado na informac&o de cuidador e quatro testes cognitivos baseados em pacientes que
tiveram acuracia razoavel (Blessed Information Memory Concentration, Blessed
Orientation Memory Concentration, Functional Activities Questionnaire, Short Test of
Mental Status e o MEEM, o teste mais utilizado e estudado).

Diversos outros testes neuropsicomeétricos foram avaliados em estudos isolados
ou pegquenos com populacdes especificas (pacientes psiquiétricos, institucionalizados, em
ambulatorios de neurologia, psiquiatria, geriatria ou de memoéria) e ndo puderam ser
incluidos em revisdes sisteméticas sobre testes para triagem de deméncia por ndo se
encaixarem nos critérios de inclusdo dos estudos que abrangeram avaliacOes realizadas por
ndo especialistas e em populagdes ndo especificas (U.S. Preventive Services Task Force,
1996; Costa et al., 1996; Boustani et a., 2003). Podemos citar os estudos com Questionério
de Estado Mental Abreviado (Pfeiffer, 1975; Callahan et al., 1995), o Teste do Desenho do
Relégio (Shulman, 2000; Kirby et al., 2001; Scalan et al., 2002; Schramm et al., 2002;
Powlishta et a., 2002), o Mini-Exame do Estado Mental modificado (Teng & Chui, 1987),
0 Mini-Cog (Sacalan & Borson, 2001), o Teste de Aprendizado Verba de Hopkins
(Frank & Byrne, 2000; Hogervorst et al., 2002), e o Screening de 7 minutos
(Jarvenpaa et a., 2002; Lawrence et a., 2001).
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Desde aquela revisdo, oito novos estudos avaliaram 0 MEEM e apresentaram
resultados semelhantes (Wilder et a., 1995; Braekhus et al., 1995; Law & Wolfson, 1995;
Lindeboom et al., 1996; Jitapunkul et al., 1996; McDowell et al., 1997; Heun et al., 1998;
Solomon et al., 2000). A sensibilidade dos cinco testes avaliados pela Agency for Health
Care Policy and Research variou de 69% a 90% e a especificidade dependeu da nota de
corte utilizada como resultado anormal (Costa et al., 1996). Utilizando um corte alto para
aumentar a sensibilidade consegiientemente diminui a especificidade. O valor preditivo
positivo dos cinco testes numa amostra com 10% de prevaéncia de deméncia foi
aproximadamente 40% a 50% (Costa et al., 1996).

Apobs esta revisdo, diversos estudos acerca de instrumentos de triagem e
intervencbes terapéuticas foram feitos. A RTI International e a University of North
Carolina Evidence-based Practice Center juntamente com membros da USPSTF
conduziram uma recente revisdo sistemética da literatura (Boustani et al., 2003). O MEEM
continua a ser o instrumento mais utilizado por clinicos gerais. Dentre os trabalhos que
puderam ser selecionados, nenhum estudo foi randomizado e controlado envolvendo a

triagem de pacientes com possivel declinio cognitivo (Boustani et al., 2003).

Ha trés problemas metodol 6gicos que tornam dificil a avaliacéo da acurécia dos
testes de rastreio cognitivo para deméncia. Primeiro, a acuracia dos instrumentos foi testada
até certo limite, permanecendo duvida acerca da extensdo de sua capacidade. Poucos testes
foram avaliados em mais de dois ou trés pequenos ensaios clinicos (Knopman et al., 2001).
Em segundo lugar, os estudos estabeleceram pontos de corte fixos para o diagnéstico de
deméncia, mas a mesma possui ateracbes cognitivas variaveis e progressivas,
necessitando-se adequar os valores aos estagios da doenca (Knopman et al., 2001). Ainda
nesse aspecto, diversas amostras antes de 2000 possuiam pacientes com comprometimento
cognitivo leve. Terceiro, os sujeitos avaliados nos estudos variam muito quanto ao nivel
educacional e estado clinico da deméncia, sendo que este muitas vezes ndo é referido
(Knopman et a., 2001). Poderiamos citar um quarto ponto critico no qual grande parte dos
pesquisadores ndo se preocuparam em avaliar os casos leves, iniciais da doenga, em que o
diagndstico precoce resultaria num maior impacto socio-econdmico e terapéutico
(Boustani et al., 2003).

Rastreio Cognitivo
46



Diversos estudos clinicos acerca da utilizacdo de testes de rastreio envolveram
idosos em ambulatérios ou instituicdes especificas ou profissionais especializados em
idosos, neurologia ou psiquiatria. Um recente estudo promovido por Reilly e colaboradores
(2004) na Inglaterra e Irlanda avaliou a utilizacdo de instrumentos psicométricos por
meédicos especialistas na regido. Entre os 331 respondedores, 95% utilizavam 0 MEEM,
50% o TDR, 6% o Exame do Estado Mental de Middlesex e 6% o Cambridge Mental
Disorders of Elderly Examination (CAMDEX). Em 2006, Shulman e colaboradores
publicaram uma pesquisa acerca da utilizagdo de testes de rastreio cognitivo entre membros
da International Psychogeriatric Association (IPA), da American Academy of Geriatric
Psychiatry e da Canadian Academy of Geriatric Psychiatry. Esse estudo tentou reunir a
opinido de psiquiatras, geriatras e outros profissionais acerca da realizagcdo de triagem
cognitiva, da freguéncia de utilizagdo dos instrumentos, dos resultados em termos de
praticidade, e de diversas outras variaveis de impacto acerca dos testes
(Shulman et al., 2006).

Um total de 20 instrumentos foi selecionado pela IPA como os mais
significantes no rastreio cognitivo. Destes, os 334 entrevistados identificaram o MEEM, o
TDR, o Delayed Word Recall, o Teste de Fluéncia Verbal, o Similarity e o Trail Making
Test como os mais relevantes e utilizados. Particularmente, 0 MEEM foi apontado como o
instrumento universal para triagem, apesar de limitagdes como a influéncia de linguagem,
cultura, educacéo, tempo de administragéo (seis a dez minutos para execucao, engquanto no
restante dos testes foram apontados dois minutos, em média) sendo utilizado por todos os
entrevistados. O TDR foi eleito como o0 segundo mais utilizado apés 0 MEEM. Apesar da
popularidade, foi apontado como de dificil pontuacdo. Além do uso isolado do MEEM,
diversos clinicos apontaram 0 uso combinado deste com o TDR como teste inicia de
triagem ou do TDR com a memoria evocada de trés palavras (Delayed Word Recall),
apesar de varios entrevistados ndo identificarem tal combinagdo como o Mini-Cog de
Borson et al., 1999 (Shulman et a., 2006). Tanto a avaliagdo quantitativa quanto a
qualitativa obtiveram a mesma importancia nos questionarios, sendo o TDR apontado como
0 mas qudlitativo e, neste caso, com agum problema para a pontuagéo
(Shulman et al., 2006).
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Dois pontos de conflito foram identificados entre os entrevistados. Primeiro,
houve questionamento a respeito do beneficio do uso de testes simples como o0 MEEM
juntamente com o contexto clinico versus a aplicacdo de instrumentos mais detalhados
como Alzheimer's Disease Assessment Scales Cognitive Subscale (ADAScog) e o
CAMCOG. Segundo, a disfuncdo frontal ou executiva foi apontada como problema
especifico para rastreio, sendo necessario teste objetivo. Muitos entrevistados utilizam o
TDR e o teste de fluéncia verbal parata (Shulman et al., 2006).

De forma geral, sem considerar o tipo de profissional que ira aplicar o teste de
rastreio (especiaizado na &rea ou ndo), ha evidéncia a favor da utilizagdo do MEEM como
instrumento Unico para a triagem, usando-o de formaisolada ou em combinagc&o com outro
teste. Este poderia ser o TDR ou a fluéncia verbal, pois atenderiam a avaliacdo da funcdo
executiva de maneira simples. Nagueles pacientes em que ha suspeita de declinio cognitivo
leve, sgja deméncia ou comprometimento cognitivo leve, o uso combinado de testes é
recomendado (Holsinger et al., 2007). Deve-se levar em conta a populacéo senso avaliada,
assim como o nivel educacional e faixa etaria que sdo fatores influenciadores no resultado

do rastreio.
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4.1- Histoérico

O Teste do Desenho do Reldgio (TDR) € um instrumento neuropsicométrico
simples, de facil execucdo, para avaliacdo de diversas fungdes neuropsiquiétricas
(Shulman, 2000). O TDR foi introduzido no inicio do século XX como um indicador de
apraxia construcional (Crichtcley, 1953). Os estudos iniciais foram feitos durante a Il
Guerra Mundia com soldados que sofreram trauma de créanio e apresentaram
anormalidades atribuidas a lesdes focais dos lobos occipital e parietal (Crichtcley, 1953).
De 1953 até meados de 1986, o TDR foi utilizado principalmente para a verificagdo de
disturbios visuoconstrucionais como a apraxia construcional, alteracdo ligada a funcéo da
regido parietal do cérebro (Freedman et al., 1994). A apraxia construcional ocorre em
diversas doencas neurol 6gicas como em pacientes seqiielados de acidente vascular cerebral
e, muitas vezes, precocemente nas deméncias (Goodglass & Kaplan, 1983; Moore & Wyke,
1984; Villa et al., 1986). O TDR foi originaimente parte do Boston Aphasia Battery
(Goodglass & Kaplan, 1983), sendo também utilizado em diversas doencas neuroldgicas e
psiquiétricas de forma complementar, fornecendo alguma evidéncia que pudesse auxiliar no
diagnostico clinico (Critchley, 1953; Freedman et al., 1994).

O emprego do teste ainda € muito versétil na pratica clinica (Shulman, 2000) e
configurou grande interesse nos Ultimos 20 anos acerca do seu papel no rastreio precoce de
declinio cognitivo, em especial a deméncia de Alzheimer (Henderson, Mack & Williams,
1989; Libon et al., 1993; Rouleau et al., 1992; Sunderland et al., 1989; Tuokko et al., 1992;
Wolf-Klein et al., 1989; Shulman et a., 1993; Borson et al., 1999; Fuzikawa et al., 20033,
Heinik et a., 2004; Juby et al. 2004; Royal et a. 1999; Shulman, 2000;
Scalan et a., 2002).

Muitos autores propuseram o0 TDR para avaliar fungdes visuoconstrucionas
(Villa et al., 1986; Shulman et al., 1986; Watson et al., 1993). Outros pesquisadores
enfatizaram a leitura e indicagdo de horério como avaliacdo da representagcdo simbdlica
(Freedman et a., 1994), enquanto outros usam o teste como verificacdo da funcdo
executiva (Luria, 1980; Royall et al., 1998).
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Estudos que avaliaram o TDR para a funcdo da praxia construcional em
pacientes com lesdes focais no lobo parietal demonstraram que pacientes constroem
diferentes relégios para comprometimento no lobo direito ou esquerdo
(Freedman et al., 1994). Nos pacientes com doenca de Alzheimer o teste sugere presenca de
comprometimento bilateral (Kirk & Kertesz, 1991).

Em agosto de 1986, Shulman et al. publicaram o primeiro trabalho associando o
TDR atriagem de pacientes idosos com distUrbios cognitivos, especialmente no rastreio e
acompanhamento dos quadros demenciais e delirantes agudos (delirium). As deméncias,
em especiad a doenca de Alzheimer, se apresentam com declinio cognitivo progressivo
envolvendo déficit de memdria, linguagem, praxia e cognicdo (American Psychiatric
Association, 1994), ndo necessariamente nessa ordem, sendo que estas funcdes envolvem
os lobos frontal, parietal e temporal, num sentido amplo. Dessa forma, 0 TDR poderia
rastrear ou acompanhar os individuos com tais alteracBes funcionais, uma vez que se
iniciam discretamente e evoluem com gravidade e comprometimento progressivos
(Shulman et al., 1986).

Desde o artigo origina de Shulman, passados quase vinte anos, indmeros
trabalhos foram redlizados na tentativa de estabelecer critérios para a aplicacdo e
interpretacdo do TDR e avaliar seu verdadeiro papel como instrumento de triagem em
pacientes com declinio cognitivo, destacando-se aqueles portadores de deméncia, com
especia enfoque para a doenca de Alzheimer (Shulman, 2000). Também pode ser utilizado
como no rastreio diagnéstico e acompanhamento de delirium, lesdo cerebral focal, doenca
de Huntington, esquizofrenia, hemi-negligéncia unilateral, esclerose multipla, entre outros
(Shulman, 2000).

4.2- Aplicacdo do teste

De maneira ampla, o teste avalia vérias capacidades cognitivas assim como 0
MEEM (Shulman, 2006). Diversas habilidades corticais, subcorticais, anteriores,

posteriores, direita e esquerda dos hemisférios cerebrais, devem operar simultaneamente
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para realizar o desenho de um relogio envolvendo algumas funcdes da regido frontal,
parietal etemporal, tornando-se extremamente interessante como instrumento para deteccéo
e acompanhamento de pacientes com possivel deméncia (Freedman et al, 1994). O teste
envolve diversas capacidades cognitivas que podem estar envolvidas desde inicialmente na
DA como memoria, compreensdo verbal, orientacdo espacial, pensamento abstrato,
plangjamento, concentracao, habilidades executivas e visuoespaciais
(Freedman et al., 1994).

O teste pode ser executado de maneira rgpida e objetiva através da solicitacao,
pelo examinador, para que o paciente desenhe um relégio numa folha de papel e, em
seguida, desenhe os ponteiros indicando um determinado horério (Freedman et al., 1994). O
resultado do teste pode ser obtido através de escalas validadas na literatura corrente
(Shulman, 2000). As escalas elaboradas para a interpretacdo do TDR possuem diferentes
metodol ogias entre si, assim como a selecdo de pacientes que foi utilizada em cada estudo
(Shulman, 2000). Em poucos estudos longitudinais bem delineados, verificou-se que os
pacientes muitas vezes ndo apresentavam critérios bem definidos para a suspeita de
deméncia, dificultando a avaliagdo de valores preditivos do TDR e impossibilitando uma
estimativadarea eficaciado instrumento (Shulman, 2000).

O TDR néo exige profissional habilitado ou recurso diagndstico especifico para
ser realizado. E um teste de simples execuc3o, podendo ser aplicado através de comando
verbal para desenhar um reldgio, copiar um desenho de rel6gio previamente feito, ou
somente ler os horérios indicados nos desenhos do reldgio, ndo havendo limite de tempo

para que o paciente realize atarefa (Freedman et al., 1994).

Na primeira forma de executar o teste, 0 examinador solicita ao paciente que
desenhe, numa folha em branco, um relégio circular devidamente numerado de 1 a 12,
indicando um determinado horé&rio, obrigando-o a desenhar os dois ponteiros do relégio.
Este método é largamente utilizado na literatura (Shulman et al., 1986; Wolf-Klein et al.,
1986; Sunderland et al., 1989; Freedman et al., 1994; Shulman, 2000). Ele acessa
principalmente a compreensdo verbal, a memoria de curto-prazo e a nogdo abstrata de
tempo (a pessoa examinada ouve a mensagem para desenhar o relégio e posteriormente

realiza o que lhe foi dito, indicando o horario que foi pedido), a memaoria de longo-prazo
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(recobra a figura de um rel6gio para poder desenhar algo semelhante) e a fungéo executiva
e visuoespacial (plangjar o desenho e executa-lo de forma a desenhar primeiramente um
circulo, e depois os numeros ordenados e distribuidos corretamente em termos
proporcionais dentro do rel6gio) (Freedman et al., 1994). Alguns autores (Shulman et a.,
1986; Wolf-Klein et al., 1989) utilizam uma folha com um circulo pré-desenhado ao invés
da folha em branco para evitar um circulo mal desenhado pelo paciente, muitas vezes
relacionado a problema motor ou de coordenacéo, prejudicando todo o teste e podendo

falsear o diagnéstico final.

Outraforma de se readlizar o teste consiste no modo de copia, no qual o paciente
devera copiar um desenho de um reldgio para umafolha em branco (Freedman et al., 1994).
E um ato mais simples em termos cognitivos uma vez que utiliza somente a praxia. A
indicagdo do horério j& estd desenhada previamente e também é copiada. E um método
pouco utilizado naliteratura. Sua vantagem seria a maior exigéncia da funcéo visuoespacial
dos lobos parietais, responsavel em grande parte pelo ato de copia. O lobo frontal também é
utilizado de maneira importante, pois a copia requer um plangjamento executivo bem
detalhado (Freedman et al., 1994).

Alguns estudos (Tuokko et al., 1992; Herrmann et al., 1998; Lam et al., 1998)
apresentam vantagens na avaliagcdo cognitiva dos pacientes quando trés formas de avaliacéo
do teste do rel6gio sdo aplicadas (desenhar o rel6gio, copiar um reldgio pré-construido e ler

diversos horérios indicados nos rel 6gios), melhorando o rendimento do teste.

De 1986 até 0 ano 2000, a etapa mais discutida na aplicacdo do TDR foi a
instrucdo para a indicagdo de um determinado horario (Shulman, 2000). Ha& grande
divergéncia na literatura quanto ao horario ideal, para a indicacdo no relégio. Iniciamente,
algumas escalas utilizavam o horério “trés horas’ (3:00), mas esta opg¢do limita o desenho
do paciente somente ao lado direito do relégio, o qua ndo avaiaria os individuos
portadores de hemi-negligéncia (aqueles que ndo reconhecem determinado lado de seu
corpo, geralmente vitimas de acidente vascular cerebral), e praticamente ndo trabalha com o
ponteiro dos minutos, freqientemente afetado nas deméncias (Watson et al., 1993;
Kosora & Cullum, 1994; Esteban-Santillan et al., 1998). J& neurologistas utilizam

comumente a indicacdo de horario “oito e vinte’ (8:20). Apesar da possibilidade dos
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ponteiros envolverem ambos os hemisférios do relégio, a inexisténcia do niUmero vinte no
relégio impossibilita a identificacdo de erros comuns como posicionar 0 ponteiro dos
minutos em 10 quando sugerido “oito e dez”, por exemplo, mas avalia a abstracéo
necessaria para interpretar o ndmero vinte como quatro dentro do reldgio
(Freedman et a., 1994). A indicacdo de horério mais utilizada na literatura é “onze e dez”
(11:10) (Shulman, 2000). Esta envolve os dois hemisférios do rel6gio e obriga o paciente a
abstrair 0 “dez” e indicar os minutos no nimero dois do reldgio. A vantagem consiste na
existéncia do nimero dez dentro do relégio, ao contrario do nimero vinte, expressando
cinguenta minutos. Uma pessoa com integridade do lobo frontal, consegue transcrever
automaticamente a informacdo “onze e dez”, indicando no rel0gio o ponteiro menor em

onze e 0 maior no numero dois (Freedman et al., 1994).

Convém frisar que existem ainda outras formas de se realizar o TDR. Alguns
autores fazem opcdo para que o0 paciente ndo desenhe os ponteiros do relégio
(Watson et a., 1993), enquanto outros preconizam somente o desenho destes indicando
determinado horario (Freedman et a., 1994). A leitura do rel6gio apds o desenho também é
referida na literatura no intuito de auxiliar na diferenciagdo entre idosos normais e aqueles
portadores de doenca de Alzheimer, uma vez que a linguagem faz parte dos critérios
diagnosticos para essa deméncia (McKhann et al., 1984; American Psychiatric Association,
1994; Shulman, 2000).

Independente do método para aplicar o TDR, os valores de sensibilidade e
especifidade dependem mais da interpretacéo do teste segundo escalas validadas do que da
forma como o paciente realiza a tarefa (Shulman, 2000). O TDR apresenta curta duragéo,
com média de 3,5 minutos, independente do método utilizado dentre os ja discorridos. O
MEEM, teste classico e mundiamente difundido na triagem de deméncias, tem média de
dez minutos para sua aplicagdo (Shulman et al., 2006). Apesar das referéncias serem
estrangeiras em sua grande maioria, com niveis educacionais diferentes, o tempo de
execucdo do teste varia muito pouco, dependendo da severidade do déficit cognitivo
apresentado pelo paciente e seu nivel educaciona (Shulman, 2000). Caso haja necessidade
de teste mais rdpido, pode-se optar por redizar o desenho sem indicacdo de horario,

analisando dessa forma a habilidade visuoconstrucional e executiva (Watson et al., 1993).
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A habilidade visuoconstrucional ou visuoespacial pode ser analisada através da
aparéncia gera do desenho, sua harmonia e simetria, envolvendo a relagdo entre os
numeros e destes com o circulo. Um relégio com erros de espagamento entre 0s nUMeros,
assimetrias entre as posi¢cdes dos numeros e o circulo desenhado, algarismos com
dimensdes variadas e desproporgdes entre os elementos do desenho traduzem um possivel
comprometimento visuoconstrucional (Tuokko et al., 1992; Freedman et a., 1994). Esta
habilidade esta ligada aos lobos parietais e é influenciada pela funcéo executiva e motora,
razéo pela qual ndo podemos atribuir as alteracles citadas exclusivamente a esse disturbio,
merecendo investigagéo posterior. Em pacientes com deméncia, tal alteragdo muitas vezes
pode ser evidenciada mas precocemente do que o declinio da memdria
(Freedman et al., 1994). O declinio da habilidade visuoconstruciona € relacionado com
dificuldades nas atividades instrumentais da vida diéria (p.ex. banhar-se, fazer compras,
tomar medicacdo, dirigir um veiculo, vestir-se, etc.). Ta fato tem importancia devido a
maioria dos testes de rastreio cognitivo avaliarem a memdria, linguagem e orientacéo
témporo-espacial, sem verificar a funcdo visuoespacial, possibilitando um atraso na
deteccdo da doenca (Royall et al., 1998).

O plangiamento executivo é fundamental para a construcdo do reldgio. A
funcdo é relacionada ao lobo frontal e é responsavel pela organizacdo da sequiéncia com que
realizamos o desenho. Esta habilidade envolve como selecionamos determinado objetivo,
plangiamos o ato, realizamos a sequéncia motora para sua elaboragdo, desenvolvemos
atencdo seletiva para aquela acdo e mantemos nossa propria atencdo continua até a
conclusdo do ato (Royall et al., 1998). Ilustrando a funcdo com o TDR, primeiramente
desenhamos um circulo para, em seguida, escrevermos os algarismos de 1 a 12, em sentido
horario, com espacamento proporcional entre eles, para por fim, desenhar dois ponteiros no
intuito de indicacdo de determinado horério (Freedman et a., 1994). No entanto, a etapa
mais marcante do plangjamento executivo € a indicacdo de horério (Shulman, 2000). Nos
pacientes com disfuncdo fronta (possivel na doenca de Alzheimer, deméncia
fronto-temporal e deméncia vascular entre outras), encontramos erro na posicdo dos
ponteiros na indicacdo do horério (Watson et a., 1993; Esteban-Santillan et a., 1998). O
paciente ndo consegue indicar o horario nos nUmeros corretos ou realiza a tarefa de forma

errada como posicionando os ponteiros fora do circulo ou ainda, em posicéo fora do centro
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(Kozora & Cullum, 1994). Néo é infregiente verificarmos alteracdo na forma dos
ponteiros. extremamente pequenos ou prolongados a ponto de excederem o contorno do
circulo, sinuosos de forma aimpossibilitar qualquer interpretacéo, invadindo nimeros, com
deterioracdo da leitura do horéario, demonstrando formato incoerente com qualquer
lembranca razoavel de um ponteiro (Freedman et a., 1994; Kozora & Cullum, 1994;
Esteban-Santillan et a., 1998; Shulman, 2000). O erro tornase mais evidente se
solicitarmos ao paciente que indique um horario que requeira abstracdo como “onze e dez”
(11:10). O sujeito precisa abstrair paraindicar o ponteiro dos minutos no nimero dois e ndo
no algarismo dez, que também existe no relégio. Esse fendmeno (stimullus-bound errors) é
automatico em pessoas normais e € relacionado ao lobo frontal como uma funcéo basica,

estando prejudicado muitas vezes em fasesiniciais das deméncias (Freedman et al., 1994).

A funcdo motora pode ser avaliada pela capacidade com que o paciente realiza
0 desenho de modo geral. A escrita pode ser levada em conta, mas deve-se ter o cuidado de
ndo interpretar uma grafia peculiar ou disgrafia como sendo diretamente relacionada a um
déficit motor. E analisada em meio ao contexto global do teste. A habilidade motora n&o é
ligada diretamente aos critérios diagnodsticos das deméncias, mas participa da funcéo praxia
que freqUientemente é af etada nesses processos (Freedman et a., 1994).

Pacientes com distirbios na coordenacdo ou ateracdo da atencdo podem
comprometer todo o teste ou mimetizar erros visualizados em distlrbios no plangamento
executivo e na habilidade visuoconstrucional (Freedman et al., 1994). Distarbios de atencéo
sd0 comuns em fases iniciais da deméncia, presentes na depressdo e caracteristicos no
delirium (Shulman et al., 1986).

Uma vez solicitado para desenhar os ponteiros indicando determinado horario
como “onze e dez”, alguns pacientes com alteractes neurol gicas poderdo escrever “11:10”
dentro ou fora do rel6gio ao invés de desenhar os ponteiros indicando este horério. Certas
acoes gque realizamos podem ser expressas de diversas maneiras, incluindo simbolos, letras,
nUMeros ou representacdo esquematica compreensivel da acdo solicitada. O que impede
uma pessoa de escrever “11:10” frente a solicitacdo da indicacdo do horario sdo reflexos
inibitérios automaticos e a prépria abstracdo da solicitacdo, que ndo nos permite de,

instantaneamente, representar algo através da escrita num momento em que esta habilidade
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nd deve ocorrer, pois outra forma de representacdo esta sendo solicitada
(Freedman et a., 1994).

O declinio da memdria operacional € uma caracteristica marcante nas fases
iniciais das deméncias, em especial na doenca de Alzheimer (Cummings, 2004). No
momento em que solicitamos ao sujeito para que desenhe um rel6gio, tal informacdo sera
armazenada nesta memoria. Seu déficit poderia impossibilitar que o paciente realizasse a
tarefa, fato que geralmente se evidencia quando 0 mesmo vai indicar o horario. Alguns
pacientes ndo se recordam mais qual o horario solicitado pelo examinador. Ja memdria a
longo-prazo é responsdvel por armazenar a imagem do rel6gio em nosso intelecto. Através
dela, retomamos essa imagem para expressarmos graficamente um relogio. O
comprometimento dessa funcdo poderia distorcer ou ndo permitir o desenho. A memoria de
longo-prazo tem declinio em fase evolutiva mais tardia na deméncia (Cummings, 2004). O
fato do paciente ndo conseguir simplesmente representar a figura de um rel6gio deve-se
mais comumente a uma disfuncéo global da doenca e ndo a um distarbio de memdria
isoladamente (Freedman et al., 1994).

As lesbes focais do hemisfério direito do cérebro podem ocasionar ateractes
visuoconstrucionais, enquanto que lesdes do hemisfério esquerdo podem alterar essa
mesma funcdo através de declinio nas fungbes motora, executiva e na compreensdo da
linguagem, normalmente em pessoas destras. Os relégios de pacientes com deméncia
podem incluir algumas ou todas essas alteracbes. Seus desenhos podem expressar uma
perda de orientagdo espacial como visto em lesdes de hemisfério direito, uma simplificacdo
daimagem como nas |esdes a esgquerda, disturbios executivos ligados ao lobo frontal, e uma

associacao dessas alteracoes, envolvendo diversas regides cerebrais (Mendez et al., 1992).

Num estudo normativo do TDR observou-se que os erros mais frequientes eram:
erro na indicagdo do horario, perseveracdo dos nimeros (0 paciente ndo interrompe a
escrita no numero 12, continuando a sequiéncia dos algarismos) ou do circulo (ndo forma a
figura, continuando a desenhar em circulo), adi¢es, substituicdes, distor¢cdes ou auséncia
de determinados numeros, rotagdo anti-horéria na colocagdo dos numeros, erro no
espacamento dos algarismos, insercéo de figuras ou escrita em meio a0 desenho e a

anarquia completa da figura (Freedman et al., 1994).
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Segundo Esteban-Santillan et al. (1998), é possivel identificar casos de
deméncia através de caracteristicas particulares na interpretacéo do teste do relégio. Em seu
estudo, o autor encontrou valor preditivo positivo variando entre 94 e 100% quando se
analisou o erro do posicionamento dos ponteiros no relégio, particularmente o ponteiro dos

minutos.

O desenho dos ponteiros € a funcdo mais abstrata do TDR
(Freedman et al., 1994). A deficiéncia naindicacdo de determinado horério é visto entre 10
a 18% das pessoas com 70 anos ou mais (Kozora & Cullum, 1994). Tal erro em individuos
com mais de 60 anos parece fornecer suspeita quanto a possivel inicio de declinio cognitivo
e, em pacientes com deméncia, o fato é visuaizado em mais de 50% dos sujeitos,
tornando-se mais importante do que pequenas e até moderadas alteracfes visuoespaciais
(Kozora & Cullum, 1994). Outros autores referem como sendo erro muito frequente o

espacamento, geralmente excessivo, entre os nimeros do rel6gio (Tuokko et al., 1992).

A adicdo de nimeros ou sua omissdo no desenho do reldgio tem apresentado
sensibilidade na relacdo com deméncia, sendo as omissdes relacionadas com menores
escores no MEEM (Tuokko et al., 1992; Watson et al., 1993).

Em razdo dos diferentes erros encontrados em pacientes com deméncia
submetidos ao teste do relégio, alguns estudos comparando o TDR e exames de
neuroimagem como tomografia computadorizada e ressonancia magnética de cranio
tentaram correlacionar os erros observados no teste com achados estruturais nos exames de
imagem. No estudo de Heinik et al. (2000) tentou-se relacionar os resultados no teste do
relégio com achados em tomografia de crénio em pacientes com deméncia do tipo
Alzheimer, vascular e mista. Diversas medidas tomogréficas do cérebro foram realizadas,
mas somente o indice cérebro-ventricular 2 (medida do indice bi-caudado) foi significante
com o TDR nos pacientes com deméncia e no subgrupo de Alzheimer. Os autores
concluiram que talvez haja alguma relac@o entre o comprometimento do caudado com o
processo demencial. Em outro estudo utilizando a ressonancia magnética
(Cahn-Wiener et al., 1999) em pacientes com doenca de Alzheimer submetidos ao TDR,
evidenciou-se alteragdes proporcionais entre os achados do teste do rel6gio e neuroimagem

somente na substancia cinzenta da regido antero-superior do lobo temporal direito. N&o
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foram encontradas alteracOes nos lobos parietais. Achados semelhantes foram encontrados
no estudo post mortem de Forstl et a. (1993) em que os resultados do TDR se
correlacionaram com o0 numero de neurbnios nas regides do hipocampo e giro

para-hipocampal, mas ndo nos lobos parietais.

A interpretacdo feita sem critério previamente estipulado, como uma escala
padronizada, produz um falso-negativo ou falso-positivo muito elevado para um exame de
triagem (Shulman et al., 2006). Torna-se preferivel optar por métodos bem estabel ecidos
como o MEEM de Folstein e colaboradores (1975). O ideal para o TDR é utilizar uma
escala ou protocolo para andlise do teste (Shulman et al., 2006).

Ha referéncia a influéncia do humor sobre o desempenho dos pacientes no TDR
(Shulman et al., 1986). Idosos com depressao de inicio tardio podem apresentar alteracdes
cognitivas semelhantes a pacientes com doenca de Alzheimer inicial e sua diferenciacéo
pode ser dificil (Visser et a., 2000). Dois estudos relatam que a depressdo ndo prejudica o
teste do relogio (Wolf-Klein et al., 1989; Herrmann et al., 1998), enquanto outros dois
mostram o contrario (Lee & Lawlor, 1995; Gruber et a., 1997). Os quatro estudos foram
realizados em centros especializados no tratamento da depressdo e podem néo refletir os
idosos da comunidade ou a depressdo de inicio tardio. De qualquer forma, recomenda-se a
exclusdo dessa morbidade para a correta interpretacéo do teste. O estudo mais recente
analisando o desempenho no TDR em idosos normais, com depresséo e com deméncia de
uma clinica de memaria (Bodner et al., 2004) submeteu todos os 90 pacientes a leitura do
relogio, indicagdo de determinado hor&rio no desenho e julgamento destas indicagdes se
estavam corretas ou ndo. Os idosos com deméncia e depressdo demonstraram pior
desempenho em todas as tarefas, especiamente na indicacdo do hor&rio quando
comparados aos controles normais. No entanto, o primeiro grupo foi muito pior do que
naqueles com depressao, que tiveram resultados piores, mas préximos aos dos controles.

Alguns sujeitos podem ser excluidos do teste em razéo inerente a sua doenca,
resultando em limitagdes de seu desempenho no TDR. Podemos citar: pacientes com
importante declinio cognitivo, portadores de paresias ou plegias que impedem a execugdo
motora do desenho, tremor acentuado de extremidades, defeitos funcionais daméo e defeito

visua grave (Shulman, 2000).
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4.3- Inter pretacéo do teste

Existem mais de quinze escalas bem validadas na literatura, cujo nimero
aumenta a cada ano, fornecendo métodos qualitativos (Shulman et al., 1986;
Shulman et al., 1993; Wolf-Klein et a., 1989) ou quantitativos (Sunderland et al., 1989;
Mendez et al., 1992; Tuokko et al., 1992; Watson et al., 1993;) de complexidade variavel.
A escala CLOX se dedica especificamente a analisar a funcdo visuoconstrucional e
executiva em etapas separadas (Royall et al., 1998), tendo bom rendimento na literatura.
Essas escalas sdo elaboradas a partir de (1) protocolos rigidos e bem estruturados, (2)
baseadas nos achados mais freqlientes ap0s a aplicacdo do teste (retrospectivo) e (3) da
opini&o de especialistas acostumados com o teste (Shulman, 2000).

Na literatura ndo encontramos referéncia de qual escala seria a mais adequada
para a interpretacdo do teste. Segundo Shulman (2000), apos revisdo entre os anos de 1983
e 1998, envolvendo vérias escalas com grande variacdo de sensibilidade (42-97%) e
especificidade (48-94%), pode-se utilizar qualquer escala validada na anadlise do relégio, de
preferéncia a que o examinador tenha mais prética e afinidade. Ao utilizar instrumento
estatistico de forma a agrupar todas as escalas segundo metodologia cientifica semelhante,
0 autor conseguiu indices de sensibilidade e especificidade médios de 85% em qualquer
uma daquelas estudadas. Numa revisdo brasileira, Fuzikawa et a. (2003a) encontraram
medianas de 79% de sensibilidade e 80% de especificidade. Mesmo apds este estudo de
Shulman (2000) h& certa oposicdo conceitual na literatura pela impossibilidade de
replicacéo dos achados (Scalan et a., 2002; Tuokko et a., 2000; Kirby et al., 2001;
Storey et a., 2001; Schramm et al., 2002).

Anteriormente, ja era questionada a comparacdo entre as escalas, uma vez que
0s estudos apresentam diferencas metodol 6gicas importantes frente a selecdo de pacientes,
ao ambiente em que o estudo foi realizado (triagem populacional, pacientes com deméncia
ja diagnosticada, pacientes dentro de clinicas especializadas em memoria, neurologia ou
psiquiatria), controles extremamente bem selecionados em alguns estudos, presenca ou
auséncia de comparagdo com instrumentos de maior acurécia diagnostica, resultados
discordantes em estudos utilizando as mesmas escdas em pacientes normais
(Brodaty & Moore, 1997).
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As escalas de Shulman (1986 e modificada em 1993) sdo as mais utilizadas
segundo a literatura (Shulman et al., 2006). O autor solicita que o entrevistado desenhe um
rel0gio, com indicagéo de horério a partir de um circulo pré-construido. Na versdo inicia, o
autor atribui cinco pontos ao teste em que o paciente ndo foi capaz de expressar aidéia de
um reldgio, com erros visuoconstrucionais importantes, enquanto que atribui um ponto a
erros minimos no desenho, possbilitando a indicacdo da hora no relégio
(Shulman et al., 1986). Em trabalho posterior (1993), o autor inverte a ordem do escore,
fornecendo cinco pontos ao relégio perfeito, sem erros, um escore de quatro é dado para
erros visuoespaciais minimos; trés, para representacéo inadequada do horério “11:10”, sem
grande alteracdo visuoespacial; dois, para erro visuoespacial moderado, impossibilitando a
indicacdo com o0s ponteiros; um, nos rel6gios com grande desorganizacao visuoespacial; e
zero, para agueles com incapacidade para representar qualquer imagem que lembre um
rel6gio (Shulman et al., 1993). A reprodutividade entre examinadores € em torno de 96%,
segundo o autor. A sensibilidade e especificidade do estudo original, de 1986, foram de 86
e 72%, respectivamente (Shulman et al., 1986).

As escalas de Sunderland et al. (1989) e Mendez et a. (1992) sdo formas mais
elaboradas de andlise, com critérios de erro especificos, também muito utilizadas na
literatura. Na primeira, 0 autor se baseou em critérios pré-definidos, desenvolvendo escala
de dez pontos (dez para o melhor reldgio e um para o pior). Cinco pontos para o desenho
correto do circulo e dos nimeros, e seis a dez pontos atribuidos para a tarefa de indicar o
horério “2:45". O vaor de corte é de seis pontos do total. Trés dos 83 controles (3.6%)
pontuaram menos de 6, enquanto que 15 de 67 pacientes com Alzheimer (22.4%)
pontuaram acima de 6 (p < 0.001) (Sunderland et a., 1989). O método de
Mendez et a. (1992) inclui diversos itens especificos na interpretacdo do desenho como: a
nao pontuacdo na vigéncia de substituicdo ou duplicacdo de nUmeros, a alteracdo do sentido
horario do relogio, se 0 ponteiro dos minutos € maior do que o das horas, entre outros. O
escore total € de 20 pontos com corte para deméncia abaixo de 18. No estudo, 8.7% dos
pacientes com Alzheimer conseguiram escore de 18 ou maior (Mendez et a., 1992).
Recentemente, o teste do rel6gio de Mendez (Mendez et al., 1992) foi identificado como o
de maior acuraria por Storey et al. (2001) e Scanlan et al. (2002).
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Apesar das inUmeras escalas disponiveis para interpretacéo do teste do relégio,
diversos estudos na literatura apontam que as escaas de Shulman et al. (1993),
Mendez et al. (1992) e Sunderland et al (1989) sdo as que possuem maior acuracia
diagndstica e que mais demonstram resultados semelhantes frente a comparacGes com
baterias neuropsiquiétricas e populacbes de diferentes culturas e nivels educacionais
(Brodaty e Moore, 1997; Royall et a., 1999; Shulman, 2000; Storey et a., 2001;
Richardson e Glass, 2002).

A interpretacéo do teste pode ser simplificada ou dificultada dependendo do
método. Numa abordagem mais simples, Watson et al. (1993) apresenta um circulo
pré-desenhado ao paciente, solicitando que sgja apenas desenhado 0s nUmeros em posi¢ao
gue lembre um reldgio, sem indicacdo de horario. A autora divide o relé6gio em quatro
guadrantes simétricos, de um a quatro, em sentido horario. Qualquer erro nos quadrantes de
um atrés recebe o0 escore de um, enquanto que erros no quarto quadrante, independente da
quantidade, recebem nota quatro. O normal € cada quadrante ter trés nUmeros e a pontuagéo
de uma pessoa sem alteracdo cognitiva variar entre zero e trés. A escala apresenta 87% de

sensibilidade e 82% de especificidade segundo o estudo.

Além do estudo de Shulman (2000) que analisou retrospectivamente diversas
escalas de interpretacdo do TDR, demonstrando boa correlagdo entre diversas escalas
(média de 0.62), alguns estudos foram desenhados para comparar seus desempenhos na
triagem da deméncia. Dentre os estudos mais recentes apés a revisao de Shulman (2000),
podemos destacar o conduzido por Storey et al. (2001) que compararam as escalas de
Shulman et a. (1993), Mendez et a. (1992), Sunderland et a. (1989),
Wolf-Klein et a. (1989) e Watson et a. (1993) em idosos com diagndstico clinico de
deméncia pelo DSM-IV (American Psychiatry Association, 1994). A confiabilidade entre
os examinadores foi boa nas cinco escalas (0.81-0.93), apesar de todas apresentarem
rendimento inferior aos seus trabalhos originais. Os métodos de Shulman et a. (1993) e
Mendez et al. (1992) apresentaram as melhores precisdes diagnodsticas. Richardson e Glass
(2002) com 63 pacientes com doenca de Alzheimer, vascular e mista, analisaram cinco
escalas de TDR (Shulman et al., 1993; Mendez et a., 1992; Sunderland et al., 1989;

Wolf-Klein et al., 1989; uma escala pratica desenvolvida por um dos autores). Os autores
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encontraram boa correlacdo entre o MEEM e o TDR nas cinco escalas. Interessante
ressaltar que as duas escalas que obtiveram melhores correlagcbes com o diagndstico dos
pacientes foram as de Shulman et a. (1993) e a escala pratica e simples dos autores.
Schramm et al. (2002) também evidenciou correlacfes significantes entre cinco métodos
semelhantes de andlise de TDR, com o MEEM e com o Short Performance Test (SKT). No
Brasil, um estudo também obteve forte correlacdo entre o MEEM, o TDR e o SKT
adaptado para o portugués (Flaks et al., 2006). No estudo de Seigerschmidt et al. (2002) a
relacdo foi fraca entre os TDR e MEEM, SKT e fluéncia verbal, apesar da boa
confiabilidade entre os métodos de Manos e Wu (1994), Wolf-Klein et a. (1989), Shulman
et al. (1989) e Watson et al. (1993). Scalan et a. (2002) compararam seis escalas
(Shulman et a., 1986; Mendez et al., 1992; Sunderland et a., 1989; Wolf-Klein et al.,
1989; Manos e Wu, 1994, Lam et a., 1998) de TDR frente a bateria do CERAD
(Morris et al., 1989) avaliando a pontuagdo feita por profissionais, utilizando as escalas, e
individuos inexperientes, que julgavam o teste do relégio como normal ou anormal.
Surpreendentemente trés das escalas (Sunderland et al., 1989; Wolf-Klein et al., 1989;
Lam et al., 1998) demonstraram rendimento inferior ao dos relégios avaliados por
examinadores inexperientes. Por fim, Connor et a. (2005) utilizou as escalas de
Wolf-Klein et al. (1989), Rouleau et al. (1992), Watson et a. (1993) com boa

confiabilidade entre examinadores.

O TDR foi reproduzido em diversos estudos envolvendo diferente nimero,
perfil cognitivo e educacional de pacientes, assim como diferentes escalas para avaliacéo
do teste (Brodaty & Moore, 1997; Richardson & Glass, 2002). Torna-se dificil a
comparacao entre as escalas em razéo de metodologias diferentes e resultados conflitantes
(Shulman et al., 2006).

Apesar da auséncia de um padréo de avaliagcdo do teste do reldgio e do grande
numero de escalas para interpretacdo, 0 TDR apresenta alta correlacéo entre examinadores
em sua aplicacdo (Kukull et al., 1994; Agrell e Dehlin, 1998; Royall et al., 1999;
Tuokko et al., 2000; Schramm et al., 2002).
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O valor preditivo do teste é dificil de ser estabelecido em decorréncia de poucos
estudos longitudinais na literatura. O’ Rourke et a. (1997) acompanharam pacientes por
vinte e dois meses, em uma amostra pegquena (59 sujeitos) e com critérios de inclusdo
questionaveis. Lee et al. (1996) estudaram casos de deméncia muito leve, leve e moderada,
Clinica Dementia Rating (CDR) 0,5 1,0 e 20, respectivamente, demonstrando
sensibilidade do TDR na deteccdo da deméncia em estagio leve, mas ndo muito leve.
Shulman et al. (1993) deram enfoque ao acompanhamento por 18 meses de 183 individuos
com diagndstico de deméncia, relatando boa correlacdo entre os resultados do TDR e a
evolucdo clinica destes sujeitos. Num estudo semelhante, Rouleau et al. (1996) avaliaram
33 idosos com deméncia durante dois anos conseguindo correlacionar as alteracbes no
desenho do rel6gio com a evolucéo da doenca. Ferrucci et a. (1996) seguiram 427 homens
(idade média de 78 anos) por quatro anos e encontraram que um TDR alterado indica
aqueles idosos com maior risco de deméncia.

Os estudos envolvendo pacientes com fases iniciais de deméncia ainda séo
poucos comparados com o total de trabalhos ja realizados com o TDR (Shulman, 2000).
Lee et al. (1996) conduziram estudo com trinta pacientes em fase inicial de doenca de
Alzheimer provével pelos critérios de McKhan et a. (1984) e trinta pacientes normais.
Aplicou-se o0 TDR anadisado pelas escaas de Sunderland et a. (1989) e
Mendez et al. (1992). Os pacientes com Alzheimer foram classificados dentro do estégio
evolutivo da doengaem CDR 0,5 (muito leve), 1,0 (leve) e 2,0 (moderado). A sensibilidade
do teste do reldgio caiu para CDR 0,5 em ambas as escalas (Sunderland et al., média de
67%; 33% para CDR 0,5, 77% para CDR 1,0 e 100% para CDR 2,0; Mendez et a., média
de 73%; 44% para CDR 0,5, 82% para CDR 1,0 e 100% para CDR 2,0). Todos os rel6gios
foram comparados com a bateria do CAMCOG para avaliagao de seu rendimento.

Em estudo longitudinal, Powlishta et al. (2002) avaliaram pacientes com
Alzheimer inicial a avancado. Foram selecionados 75 pacientes, sendo 15 controles
normais, 25 com deméncia muito leve (CDR = 0,5), 21 com leve (CDR = 1,0), 14 com
moderada e grave (CDR = 2,0 ou 3,0). Cada TDR era julgado cegamente por dois
examinadores utilizando seis escalas padronizadas. Utilizaram para o acompanhamento as

mesmas seis escalas para interpretacdo do TDR. Todas as escalas apresentaram baixa
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sensibilidade na tentativa de identificar individuos em estagios iniciais do processo
demencial, possibilitando falso-negativos. Ainda, & medida que os pacientes declinavam

cognitivamente, 0 TDR tornou-se menos sensivel e especifico.

4.4- Aspectos culturais e educacionais na aplicagéo do teste

O TDR tem a vantagem de ndo ser afetado por cultura ou linguagem, ao
contrario de outros testes, incluindo o MEEM (Shulman et al., 2006). Estudos de validacéo
do TDR foram feitos em diversos paises incluindo a ltdlia (Ravaglia et al., 2003),
populacbes que ndo falavam a lingua inglesa vivendo nos Estados Unidos
(Borson et al., 1999), Tailandia (Jitapunkul et al., 2000), Brasil (Fuzikawa et al., 2003b),
Meéxico (Royall et al., 2003) e Hong Kong (Lam et al., 1998). Contudo, Storey et al. (2002)
encontraram modesta sensibilidade e baixa especificidade num grupo estrangeiro vivendo
naAustrélia.

Silverstone et a. (1993) relataram sobre 0 uso do TDR em dezoito imigrantes
russos que ndo falavam inglés. O teste foi positivo para declinio cognitivo em quatro
individuos que, apds acompanhamento, revelaram quadro demencia progressivo. Os
autores sugeriram que o teste do relégio seria um bom instrumento para analisar sujeitos
nos quais a linguagem fosse uma barreira para testes tradicionais de triagem cognitiva.
Borson et a. (1999) e Lam et al. (1998) em estudos posteriores demonstraram resultados
semelhantes. No trabalho de Lam et al. (1998), realizado na China, a autora faz referénciaa
independéncia da linguagem e cultura dos pacientes frente a0 TDR. Recentemente,
Chan et a. (2005) também encontraram facilidade na administracdo do TDR utilizando a
escalade Lam et al. (1998) num estudo prospectivo chinés. Contudo, o TDR foi inferior ao

MEEM neste estudo, na deteccdo das deméncias.

Com relacdo a escolaridade, Ainglie e Murden (1993) compararam trés escalas
em 187 idosos sem deméncia: Shulman et al. (1986), Sunderland et al. (1989) e Wolf-Klein
et al. (1989). Os autores conseguiram demonstrar o impacto dos baixos niveis educacionais

reduzindo a especificidade nas duas primeiras escalas. Contudo, a escaa de
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Wolf-Klein et al. (1989) apresentou baixa sensibilidade (48%) em sua amostra. Eles
concluiram gue a avaliacdo do TDR deve ser cautelosa frente a individuos com baixa
escolaridade. Poucos estudos relacionaram ou mesmo avaliaram 0s sujeitos entrevistados
com relacdo a escolaridade. Diversos instrumentos de triagem cognitiva demonstraram
franca influéncia educacional em seu escore final (McKhann et al., 1984,
Murden et al., 1991). As habilidades de indicar determinada hora no rel6gio e mesmo
realizar a copia do desenho estdo intimamente influenciadas com a escolaridade da
populacdo analisada (Murden et al., 1991). O trabalho de Tuokko et al. (1992) demonstrou
resultados semelhantes aos relatados por Ainslie e Murden (1993), envolvendo 58 idosos

com doenca de Alzheimer e 62 controles normais.

Um recente estudo espanhol (Garcia-Caballero et al., 2006) analisando oito
escalas de pontuagcdo do relégio muito utilizadas na literatura, em uma populagdo com
baixa escolaridade, demonstrou os diferentes rendimentos das escalas no rastreio cognitivo
dos pacientes com deméncia. O estudo evidenciou que as escalas de Shulman et al. (1993),
Mendez et a. (1992) e Sunderland et al. (1989) apresentaram melhores resultados que as
demais.

Um estudo brasileiro conduzido por Fuzikawa et al. (2007) avaliou pacientes
com baixa escolaridade frente ao TDR. O objetivo do estudo foi determinar a correlacéo
entre 0o MEEM e o TDR em 1118 idosos utilizando a escala de Shulman modificada
(Shulman et al., 1993). A pontuacdo média do MEEM foi de 27 (variando entre cinco e
trinta) e 81,5% dos testes apresentaram escore acima de 23. A pontuacdo médiado TDR foi
baixa (trés pontos, variando de zero a cinco), sendo que notas entre dois e cinco
representaram aproximadamente 20% dos testes cada uma. A propor¢cdo de zeros e um
foram 16,9% e 2,9%, respectivamente. A correlagdo entre os testes (TDR e MEEM) foi
moderada (0.64), um pouco mais alta do que na literatura (Shulman et 2000). Um escore
baixo no relogio teve uma correlacdo variavel com anotado MEEM. A baixa pontuagéo do
TDR foi mais fregliente entre pacientes com mais baixa escolaridade (zero a trés anos).

Neste estudo, néo foi feito nenhuma bateria elaborada para diagndéstico de deméncia.
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Existem poucos trabalhos com reldgio e pacientes com baixa escolaridade.
Segundo a literatura, somente quatro estudos antes de 2007 abordaram sujeitos com menos
de seis anos de escolaridade (Lam et al., 1998; Royall et al., 2003; Wong et al., 2004;
Chan et al., 2005). Somente os estudos chineses (Lam et al., 1998; Chan et al., 2005)
utilizaram a mesma escala de interpretacéo do TDR. Ainda faltam estudos na literatura que
comparem o teste em individuos com baixa escolaridade e que sejam submetidos a baterias
de rastreio cognitivo mais detalhadas para excluir a possibilidade de deméncia nesta

populacéo e dessaforma avaliar o impacto da baixa escolaridade no TDR.

Além da escolaridade, alguns estudos indicam que 0 aumento progressivo da
idade também prejudica a aplicacdo do TDR (Freedman et al., 1994; Brodaty e Moore,
1997; Gruber et al., 1997), enquanto outros ndo mostram a mesma evidéncia
(Sunderland et a., 1989). Paganini-Hill et al. (2001) avaliaram uma coorte de 4843 idosos
normais numa comunidade com alta escolaridade, enviando o TDR pelo correio. Mais de
90% desses idosos ndo apresentaram adicdes ou omissdes nos nimeros de um a doze, mas
somente 35% do total conseguiram desenhar o rel6gio corretamente. A cada cinco anos
havia um decréscimo notavel no desempenho do teste por esses idosos, 0 que justifica a
baixa porcentagem de individuos que conseguiram realizar o teste corretamente. Deve-se
atentar para um problema metodol 6gico importante neste estudo que consiste no fato da
avaliacdo cognitiva ser indireta (via correio ou telefone), que de alguma forma pode

selecionar os respondentes.

4.5- Comparacdo entre o Teste do Desenho do Relégio e outros instrumentos ou
baterias detriagem cognitiva

A sensibilidade e especificidade do TDR variam de 42-97% e 48%-94%,
respectivamente, conforme a escala utilizada para avaliagéo. O estudo de Shulman (2000)
demonstrou média de 85% em ambos os fatores. Segundo esse valor, 0 TDR seria um
instrumento de triagem com valores préximos aos do MEEM (87% e 86%,
respectivamente) encontrados apés revisdo da literatura (Tombauch & Mcintyre, 1992). A
correlacéo entre TDR e MEEM varia de moderada (0.30) a alta (0.77), com média de 0.61
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(Shulman, 2000). As maiores correlagbes encontradas foram com a escala de
Shulman et a. (1993), Mendez et a. (1992) e CLOX (Royall et a., 1998). A comparacao
entre o MEEM e outros testes de rastreio cognitivo variam de 0.60-0.90, mais altos que o0
TDR (Tombauch & Mclntyre, 1992).

Cinco estudos conduzidos em paises desenvolvidos avaliaram a relagdo entre o
TDR e o MEEM em idosos (Shulman et al., 1986; Death et al., 1993; Manos, 1999,
Juby et al., 2002; Nishiwaki, 2004). O valor da correlacdo médio foi de 0.73 (variando
entre 0.60 € 0.84).

Brodaty e Moore (1997) demonstraram que o teste do rel6gio pode ser superior
a0 MEEM dentro de uma clinica de meméria. Ha ainda uma potencial vantagem na
aplicacdo conjunta de ambos os testes (Ferrucci et al., 1996). O MEEM néo avalia a funcéo
visuoespacial e executiva de forma adequada, ao contrario do TDR. Alguns pacientes com
deméncia podem ter essas func¢des ateradas no inicio do quadro muito mais proeminente
do que alinguagem e memaria (Moore & Wyke, 1994).

Um estudo envolvendo pacientes normais, com deméncia ou depressdo entre
idosos da comunidade de Dublin, Irlanda, comparou os dois exames (Kirby et al., 2001).
No caso de um resultado anormal em um dos testes quando o TDR e o MEEM sdo
utilizados em conjunto, 39 dos 41 casos de deméncia foram identificados produzindo uma
sensibilidade de 95%. Entretanto, 26% dos pacientes sem deméncia ou depressdo e 30%
dagueles com depressdo apresentaram pontuacdo abaixo do normal em um dos testes
provocando uma especificidade de 74% e 70% respectivamente. O TDR apresentou
sensibilidade de 76% e especificidade de 81%, menores do que nos estudos prévios em que
os pacientes foram selecionados a partir de clinicas especializadas em neurologia, memoria
e psiquiatria (Wolf-Klein et al., 1989; Tuokko et al., 1992; Mendez et a., 1992; Brodaty e
Moore, 1997; Esteban-Santillan et al., 1998).

Outro estudo populacional foi realizado por Nishiwaki et al. (2004) na
Inglaterra. Foi um grande estudo envolvendo 13.557 idosos, 0s quais foram submetidos ao
TDR e a0 MEEM por enfermeiras. Foi utilizada a escala de pontuagdo da bateria cognitiva
do CAMDEX, o CAMCOG, para pontuar 0 TDR (um ponto para cada item completo:
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construir o circulo, colocar os niumeros nos quadrantes corretos de forma organizada e
indicar os ponteiros no horario; com algumas modificacdes: caso 0 desenho estivesse muito
desorganizado o avaliador daria nota zero, enquanto que se estivesse minimamente
recobrando afigura do rel6gio, daria um ponto. Somavam-se aisso 0s trés pontos tipicos do
TDR pelo CAMCOG. Dessa maneira, as notas poderiam ser de zero (o pior rel0gio) até
quatro (o melhor). Os autores evidenciaram uma sensibilidade de 76.5% e especificidade de
87.1% para casos moderados e graves de declinio cognitivo com nota de corte do relégio
igual ou menor que dois pontos, correspondendo ao MEEM menor que 17. N&o foi possivel
encontrar relacdo nos casos de deméncia leve. Ainda nesse estudo houve auséncia de
diferenca na aplicacdo do teste do relégio por enfermeiras treinadas e pessoas leigas
(cuidadores ou acompanhantes) que consistiam um dos bracos do estudo durante a

aplicacdo do TDR.

Juby (1999) realizou estudo com 150 idosos americanos de um ambulatério de
clinica gera comparando o MEEM e trés métodos de interpretacdo do TDR com achados
pertinentes. A pesguisadora utilizou as escalas de Sunderland et a. (1989),
Wolf-Klein et a. (1989) e de Watson e a. (1993) O méodo de
Sunderland et a. € influenciado principal mente pela posicéo dos ponteiros do rel6gio, o de
Wolf-Klein et al. concentra-se na distribuicdo dos ndmeros, e o de Watson et al. é
extremamente objetivo acerca dos nimeros em cada quadrante com maior valor para 0
quarto quadrante do relégio. Todos os rel 6gios se associaram bem aos resultados do MEEM
de forma significativa (p = 0.01). O escore médio do MEEM foi 27,18 com desvio-padréo
de 4,26. Os valores médios dos relégios de Sunderland et al., Wolf-Klein et a. e
Watson et al. foram 9.04 (DP = 1.84), 922 (DP = 1.48) e 193 (DP = 2.86),
respectivamente, também dentro da normalidade, assim como o MEEM.

O TDR ja foi incluido em instrumentos compostos por mais de um teste.
Solomon et a. (1998) combina o teste do relégio com testes de memadria episodica,
orientacdo e fluéncia verbal com duracdo de sete minutos e sensibilidade e especificidade
de 100% na diferenciacdo entre provavel Alzheimer e controles saudéveis. Scanlan e
Borson (2001) associaram 0 TDR com trés itens de memoria evocada formando o teste

Mini-Cog, conseguindo ata sensibilidade (97°%) e especificidade (95%) no rastreio
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cognitivo de deméncia. Schramm et al. (2002) combinaram 0 MEEM ou o SKT com cinco
relogios diferentes. A sensibilidade de cada rel6gio pode ser melhorada até 92% com o
SKT e o TDR avaliado segundo Shulman et al. (1986).

Existem poucos trabalhos envolvendo o TDR e baterias neuropsicomeétricos de
maior acuracia diagndstica em deméncia (Shulman, 2000). Bourke et a. (1995)
compararam 0 TDR com o CAMCOG em 77 pacientes que preenchiam critérios do
NINCDS-ADRDA para doenca de Alzheimer. As escalas utilizadas para interpretacéo do
relégio foram as de Shulman et al. (1993) e Mendez et al. (1992). Aproximadamente 30%
dos idosos avaliados apresentaram erro na indicagdo do horério, desenhando os ponteiros
em “10:50", ao invés de “11:10”. Com a escala de Shulman, 17% dos pacientes foram
identificados como normais, enquanto que na escala de Mendez, 43% possuiram escore
compativel com a normalidade. Houve boa correlacdo entre as escadas de
Shulman et al., 1993 (r = 0.70) e Mendez et a., 1992 (r = 0.67) com o CAMCOG.

No estudo de Heinik et al. (2002) tentou-se comparar as escalas de
Shulman et a. (1993) e Freedman et a. (1994) em 49 idosos com doenca de Alzheimer em
estagio leve e moderado utilizando o MEEM e o CAMCOG. Ambas as escalas
apresentaram alta correlagdo com o CAMCOG nos dois estégios da deméncia e somente
com 0 MEEM no estégio leve. A escala de Shulman et al. (1993) teve mesmo desempenho
nos casos leve e moderado, enquanto que a de Freedman et al. (1994) demonstrou pior

performance dos pacientes em estagio moderado.

Posteriormente, os mesmo autores (Heinik et al., 2003) selecionaram 56
pacientes com Alzheimer, 36 com deméncia vascular e 26 controles com transtorno de
humor segundo o DSM-IV de um ambulatério israelense de psicogeriatria. Foi aplicado o
CAMCOG em todos os pacientes para comparacéo entre a bateria, 0 MEEM e o TDR
segundo a escala de Freedman et a. (1994). O TDR apresentou alta correlagdo com o
MEEM (0.73) e com o CAMCOG (0.80), de forma significante (p < .0001). A relacéo entre
o0 MEEM e 0o CAMCOG foi ata0.93 (p <.0001).

Em outro estudo, Heinik et al. (2004) analisaram trés escalas de interpretacéo
do TDR no mesmo grupo de pacientes do estudo prévio. Na verdade, a Unica diferenca

neste estudo foi a aplicagdo de outras duas escalas para o relogio, a de
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Shulman et al. (1993) e ado CAMCOG. Os autores encontraram uma boa correlacéo entre
as trés escalas (CAMCOG, Shulman, Freedman) com o CAMCOG, assim como com 0
MEEM, de forma significante. Os resultados dos estudos de Heinik et al. derivados da

mesma popul acdo sdo superiores ao do estudo prévio realizado por Bourke et a. (1995).

No mesmo ano de 2004, van der Burg et al. conduziram estudo envolvendo 473
controles normais e pacientes com deméncia sem etiologia especificada vindos da
comunidade. © CAMDEX foi realizado em todos os pacientes, sendo o teste padr&o-ouro.
Duas escalas de relogio foram aplicadas: Shulman et al. (1993) e a do CAMCOG. Foi
avaliada a confiabilidade entre examinadores com resultado fraco na escala de Shulman
(0.47) e boa para a do CAMCOG (0.75). Quando foi analisada a concordancia diagndstica
entre examinadores, os resultados foram muito melhores para as duas escalas (0.88 e 0.91,
respectivamente). A sensibilidade e especificidade foram semelhantes entre as escalas. 97%
e 32%, respectivamente, paraaescalado TDR do CAMCOG e 96% e 42% para a escala de
Shulman et al. (1993).

Um estudo brasileiro comparou o TDR e o CAMDEX envolvendo uma
populacdo composta de 53 pacientes com suspeita clinica para deméncia. Todos 0s
pacientes foram submetidos a0 CAMDEX e ao TDR. Os diagnésticos de deméncia
seguiram 0s critérios operacionais do CAMDEX, similares a0 DSM-IV e ao
NINCDS-ADRDA. Os desenhos do reldgio foram analisados e classificados utilizando a
escala Clock Drawing Interpretation Scale (CDIS) (Mendez et al., 1992). Trinta e cinco
pacientes receberam o diagnostico de deméncia de Alzheimer pelo CAMDEX. O TDR
incluiu 43 pacientes como deméncia (p = 0,01) com sensibilidade de 92% e especificidade
de 42%. Destes, oito foram diagnosticados como normais pelo CAMDEX e seis foram
classificados como normais por ambos os testes. A comparagcdo do TDR utilizando essa
escala revelou boa significancia em relacdo ao CAMDEX, com étima sensibilidade, mas
com menor especificidade (Martinelli et al., 2002).

Em outro estudo posterior, comparou-se o TDR com o CAMCOG em 90
pacientes com provavel doenca de Alzheimer segundo o NINCDS-ADRDA. Todos 0s
pacientes foram submetidos ao CAMCOG, TDR e MEEM. Utilizou-se a escala de Shulman
modificada (1993) na andlise do TDR. A concordancia entre o TDR e o CAMCOG foi
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fraca a moderada (k = 0.36), com alta sensibilidade (91.18%), mas baixa especificidade
(40.91%), apesar de boa acuracia do teste do reldgio (78.89%). A concordancia entre o
TDR e 0 MEEM neste estudo também foi fraca (k = 0.103). A comparagéo entre 0 MEEM
e 0 CAMCOG revelou concordancia intermediaria (k = 0.445), com boa sensibilidade
(77.94%), especificidade (72.73%) e acuracia (76.67%) (Martinelli et al., 2003).

A literatura nacional apresenta poucos estudos comparativos entre o TDR e
instrumentos ou baterias neuropsicomeétricas de maior complexidade na contribuicdo para o
diagnostico de DA. Faltam estudos com nuimero adequado de pacientes com DA,
comparagéo com controles e inclusdo de casos muito leves (CDR 0,5), utilizando mais de
uma escala validada para avaliacdo do TDR. A literatura internacional apresenta alguns
estudos sobre este tema, entretanto incluindo pacientes de alta escolaridade, gerando dados
talvez menos representativos de nossa realidade. O presente estudo objetiva trazer dados

sobre a contribui¢cdo do TDR para o diagnostico da DA em idosos brasileiros.
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5.1- Objetivo Geral:

Avaliar o desempenho do TDR no processo diagndstico de uma amostra de

idosos brasileiros portadores e ndo portadores de DA.

5.2- Objetivos Especificos.

e Comparar a sensibilidade e especificidade do TDR segundo as escalas de
Shulman, Mendez e Sunderland com as do CAMCOG;

e Comparar a sensibilidade e especificidade do TDR segundo as escalas de
Shulman, Mendez e Sunderland com as do MEEM;

e Comparar a sensibilidade e especificidade das escalas de Shulman, Mendez e
Sunderland combinadas com o0 MEEM;

e Avdiar a confiabilidade entre examinadores nas escalas de Shulman,

Mendez e Sunderland;

¢ Auvadliar ainfluéncia da escolaridade no desempenho do TDR.
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Estudo retrospectivo no qual foram analisados prontuérios de pacientes idosos
com deméncia de Alzheimer e controles normais submetidos ao CAMDEX, segundo
protocolo elaborado, entre os anos 2.002 e 2.007 dentro do Instituto de Geriatria e
Gerontologia de Jundiai. O Instituto de Geriatria e Gerontologia de Jundiai ¢ uma entidade
privada composta por unidade ambulatorial e asilar, vinculado com a Faculdade de
Medicina de Jundiai através da disciplina de Geriatria e Gerontologia. O Instituto atende
pacientes particulares com custo de R$200,00 por avaliacio, pacientes do Sistema Unico de
Saude, através de convénio com a Prefeitura Municipal de Jundiai e pacientes sem fins
lucrativos, através de programa beneficiente da instituicdo. O Prof. Dr. Jos¢ Eduardo
Martinelli ¢ diretor do instituto e autorizou a realizacao do estudo. O autor da tese é um dos
trés médicos assistentes da instituigdo. Os exames neuropsicométricos, assim como as notas
dos desenhos do reldgio através de escalas padronizadas para este estudo, foram realizados

por dois médicos (Dr. Martinelli e Dr. Aprahamian).

Critérios de incluséo: foram incluidos individuos com idade igual ou superior a
60 anos, de ambos os sexos, alfabetizados, sem deméncia e com diagnostico de deméncia
de Alzheimer, obtidos através dos critérios do DSM-IV (American Psychiatric Association,
1994; anexo 2) ¢ NINCDS-ADRDA (McKhann et al., 1984; anexo 1), sendo todos
submetidos ao CAMDEX.

Critérios de exclusdo: idade menor do que 60 anos, pacientes com importante
declinio cognitivo ou com depressdo maior, portadores de paresias ou plegias que
impedissem a execu¢do motora do desenho, tremor acentuado de extremidades, defeitos
funcionais da mao, defeito visual ou auditivo grave e pacientes que se negaram a realizar

qualquer parte do CAMDEX durante a entrevista.

Aspectos éticos: O estudo foi submetido para avaliagdo do Comité de Etica e
Pesquisa, Faculdade de Ciéncias Médicas — UNICAMP (FCM-UNICAMP). Por se tratar de
um estudo retrospectivo ndo ha um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Todos os
exames neuropsicométricos realizados pelos pacientes foram indicados por razdo médica
para avaliagdo de queixa de memoria ou suspeita de deméncia. Os pacientes foram
submetidos aos exames por livre e espontanea vontade apos serem instruidos a respeito dos

mesmos, respeitando-se as Diretrizes e Normas Regulamentadoras do Conselho Nacional
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de Satide (Resolugio n° 196/96). O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da
FCM-UNICAMP sob parecer n° 169/2008.

Participantes: Os participantes que foram selecionados para as analises do
presente estudo fazem parte de um banco de dados que contém aproximadamente 600
idosos submetidos a0 CAMDEX. A amostra contém 121 pacientes com diagndstico de DA

(55%) e 99 controles normais (Controle), totalizando 45% da amostra.

Procedimentos: Todos os sujeitos foram submetidos ao protocolo utilizado
dentro da Instituicdo que consta de (a) anamnese clinica detalhada e exame fisico geral e
neurolédgico; (b) discriminagdo do grau de escolaridade dos pacientes através de anos
freqiientados em escola divididos em menos de 4 anos, entre 4 anos completos e 8 anos
incompletos e acima de 8 anos completos; (c) exames complementares como hemograma
completo, dosagem de vitamina B, e folato, dosagem de hormoénios tireo-estimulante,
tritodotironina, tetraiodotironina (TSH, T; e T4, respectivamente); uréia, creatinina e
eletrolitos; testes de fungdo e lesao hepatica; VDRL; (d) exames de neuroimagem estrutural
incluindo tomografia computadorizada de cranio (TC) e ressonancia nuclear magnética de
cranio (RM) e funcional com tomografia computadorizada de cranio por emissdo de foton
unico (SPECT), eletroencefalograma e andlise do liquido céfalo-raquidiano nos casos
indicados; (e) avaliagdo neuropsicométrica utilizando o CAMDEX e realizando anélise
separadamente de alguns itens do exame como o MEEM (Folstein et al., 1975; anexo 3), o
TDR segundo as escalas de Shulman modificado (Shulman et al., 1993; anexo 4),
Sunderland (Sunderland et al., 1989; anexo 5) e Mendez (Mendez et al., 1992; anexo 6), a
bateria do Cambridge Mental Disorders of the Elderly Examination, denominada
Cambridge Cognitive Examination (CAMCOG - anexo 7; Roth et al., 1986), ¢ a Escala de
Depressdo Geriatrica abreviada (EDG — anexo 8; Yesavage et al., 1983); (f) avaliagdo do
estagio clinico do processo demencial pelos critérios da Clinical Dementia Rating
abreviada (CDR; Hughes et al., 1982). Vale frisar que a ordem para o desenho do relogio
foi diferente do protocolo estipulado pelo CAMDEX. A ordem dada ao paciente foi:
“desenhe um reldgio fazendo um circulo redondo, desenhe os nimeros do reldgio e coloque

os ponteiros indicando 11:10”.
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Todos os pacientes avaliados neste estudo passaram por avaliagdo médica
detalhada anterior a realizacio do CAMDEX. Este exame apresenta duragdo média de duas
horas e inclui o MEEM e o TDR. O TDR foi analisado separadamente utilizando-se trés
escalas comumente utilizadas na literatura sem interferir com os trés pontos que ele gera na
pontuagdo do CAMCOG que foram mantidos. O TDR foi avaliado segundo as trés escalas
por dois examinadores independentes (Dr. Martinelli e Dr. Aprahamian) para verificar a

confiabilidade entre eles.

Instrumentos: O CAMDEX (Roth et al, 1978) ¢ uma entrevista estruturada para
auxiliar o diagnodstico dos transtornos mentais em idosos, utilizada em varios paises e
mundialmente reconhecida. Baseia-se inicialmente no exame clinico detalhado, envolvendo
historia do paciente e informagdes complementares do acompanhante, assim como exame
fisico geral e neurologico. Possui uma bateria neuropsicométrica, o CAMCOG, que
apresentou sensibilidade de 92% e especificidade de 96% no estudo original de
Roth et al. (1986), 100% em ambos no estudo de Hendrie et al. (1988), e 97,2% e 87%,
respectivamente, no estudo de Neri et al. (1994) para o diagnostico de deméncia. O
CAMCOG permite discriminar comprometimentos em diversas esferas da cogni¢gdo como
memoria, linguagem, praxia, atencdo, pensamento abstrato, percep¢do, calculo,
aprendizado, expressao, entre outros. O CAMDEX, através do CAMCOQG, engloba num
instrumento Unico e padronizado todos os componentes necessarios para uma avaliacao
cognitiva global para complementar o diagnostico clinico das formas mais comuns de
deméncia. O CAMDEX foi traduzido para o portugués em 2001, sendo testada sua validade
e confiabilidade com bons resultados (Bottino et al., 2001; Nunes et al., 2008).

O MEEM (Folstein et al., 1975) é um instrumento bem estudado
internacionalmente, sendo o mais utilizado na triagem de deméncias (Shulman et al., 2006).
O exame consiste num questiondrio de vinte itens divididos em sete categorias com
pontuagdo maxima de 30 pontos que avalia diversas fungdes neurologicas como orientacao
temporo-espacial, registro de palavras, atencdo, calculo, memoria de evocacao das palavras,
linguagem, praxia e execucdo visuoconstrucional. O instrumento demora cerca de 10
minutos, em média, para ser aplicado. A sensibilidade média para detec¢do de deméncia,

avaliada em dezenove estudos, foi de 89% (Nitrini et al., 2005). A especificidade média

Metodologia
83



para deméncia, avaliada em quatorze estudos, foi de 84% (Nitrini et al., 2005). A
confiabilidade teste e re-teste para intervalos de dois meses ou menos variou entre 0.80 e
0.95. Numa revisdo prévia do exame, evidenciou-se que o mesmo ¢ afetado pelo aumento
da idade e pelo baixo nivel educacional (Tombaugh & MclIntyre, 1992). Outro fato
importante ¢ que a sensibilidade do MEEM ¢ bastante reduzida para pacientes com
deméncia leve (valor médio do MEEM de 20) comparado aqueles com quadros mais
graves, com valor médio do exame de 15 ou menos, para paises desenvolvidos
(Tombaugh & Mclntyre, 1992). Alguma duvida acerca de sua utilizacdo ampla para rastreio
na comunidade foi levantada (Kirby et al., 2001). No Brasil, o MEEM foi amplamente
avaliado acerca de sua pontuagdo para nossa populagdo, sendo propostas adaptagdes para
nota de corte do exame segundo a escolaridade (Bertolucci et al., 1994; Brucki et al., 2003;

Lourengo & Veras, 2006; Laks et al., 2007).

Anélise dos dados: Os dados da pesquisa foram obtidos através das informagdes
coletadas nos prontuarios e através da andlise dos exames neuropsicométricos realizados
pelos pacientes. O CAMDEX foi considerado como o exame padrdo-ouro no diagnostico

de deméncia para comparacao com os resultados obtidos através do TDR e do MEEM.

A analise dos dados foi feita com o pacote estatistico SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) for Windows versio 14.0. Todos os testes foram realizados

considerando hipdteses bilaterais e assumindo um nivel de significancia a=5%.

Inicialmente foi utilizada a estatistica descritiva para avaliar a freqiiéncia,
média, desvio-padrdo, mediana e intervalo inter-quartilico das variaveis de interesse. Os
dados quantitativos foram apresentados na forma de média + desvio-padrao ou mediana e
intervalo-interquartilico. As comparagdes das médias da variavel ‘Idade’ foram realizadas
através do teste-t para amostras independentes. Todos os requisitos necessarios para a
aplicacdo do teste-t foram satisfeitas, garantindo assim a confiabilidade dos resultados
obtidos. Com relagdo as variaveis ‘MEEM’, ‘CAMCOG?’, ‘Desenho do Reldgio Mendez’,
‘Desenho do Reldgio Shulman’ e ‘Desenho do Relogio Sunderland’ foram avaliadas as
diferencas entre as medianas dos grupos (Controle e DA) através do teste de
Mann-Whitney. Neste caso optou-se pela utilizacdo de um teste ndo-paramétrico, pois os

requisitos necessarios para a aplicacdo do teste paramétrico nao foram satisfeitos.
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O teste de Qui-quadrado foi utilizado para verificar se as propor¢des de homens

e mulheres e os niveis de escolaridade nos grupos Controle e DA eram homogéneas.

Para verificar uma possivel correlacdo entre as trés versdes do TDR e os
instrumentos ‘MEEM’ e ‘CAMCOG’ utilizou-se o coeficiente de correlagdo de Spearman,

dado que as varidveis em questao nao possuiam distribui¢ao normal.

Utilizou-se as areas sob a curva ROC para a obtencdo das sensibilidades e
especificidades dos instrumentos utilizados, considerando os grupos Controle e DA. A
Regressao Logistica foi utilizada para a obtencdo de escores compostos pelo MEEM e cada
uma das versdes do Teste do Desenho do Relogio. Os escores também foram avaliados
através da sensibilidade e especificidade obtidas pela curva ROC. O coeficiente de

correlacdo intra-classe foi utilizado para verificar a correlagdo entre avaliadores.
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/- RESULTADOS
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O estudo envolveu 220 pacientes, entre portadores de DA e controles normais
(Gréfico 1). Na Tabela 1 e no Grafico 1 encontram-se os percentuais de pacientes nos

grupos Controle e DA participantes do estudo.
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Gréafico 1- Distribuigdo dos 220 pacientes segundo o diagnostico

Tabela 1- Freqiiéncia e percentual de pacientes nos grupos Controle e DA.

Grupos Freqiiéncia (%)
Controle 99 45,0
DA 121 55,0

No Grafico 2, pode-se observar a distribuigdo dos pacientes por sexo. Houve
maior numero absoluto de mulheres em ambos os grupos, especialmente no grupo DA. O
grupo DA envolveu 91 mulheres e 30 homens, enquanto no grupo Controle foram 64

mulheres e 35 homens.

Resultados

89



100

91
90 -
80 - HEIDA - sexo feminino
B Controles - sexo feminino
70 -

HDA - sexo masculino
NUumero 60

B Controles - sexo masculino

de casos
50

40

30 A

20 1

10

Grafico 2- Distribuigio por sexo dos 220 pacientes

Na Tabela 2, nota-se uma ligeira superioridade de mulheres dentro do grupo
DA (58,70%) e de homens no grupo Controle (53,80%). Esta diferenca nao ¢
estatisticamente significativa, mas mostra uma tendéncia (p=0,088) de que os grupos nao

sdo homogéneos quanto ao género.

Ao analisar a variavel ‘Escolaridade’ na tabela 2, nota-se que os pacientes do

grupo DA sdo menos escolarizados que os pacientes do grupo Controle (p=0,001).
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Tabela 2- Freqiiéncia e percentual de pacientes nos grupos Controle e DA, segundo género

e escolaridade.

Controle DA
p-valor*
N (%) N (%)
64 91
Feminino
(41,3) (58,7)
Género 0,088
35 30
Masculino
(53,8) (46,2)
40 78
1 —4 anos
(40,4) (64,5)
26 14
Escolaridade 5 — 8 anos 0,001
(26,3) (11,6)
33 29
> 8 anos
(33,3) (24,0)

*Qui-quadrado de Pearson

A Tabela 3 apresenta os resultados obtidos para o teste de diferenca das médias

da varidvel ‘Idade’ nos grupos Controle e DA.

Tabela 3- Média, Desvio-Padrio e p-valor da comparagao das médias da variavel Idade nos

grupos Controle e DA.
Controle DA
p-valor*
Média (d.p.) Média (d.p.)
77,30 77,90
Idade 0,553
(7,52) (7,30)

*teste-t para amostras independentes

A Tabela 3 indica que ndo existe diferenca estatisticamente significativa entre

as médias da variavel ‘Idade’ entre os grupos Controle e DA (p=0,553).
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Na Tabela 4, encontra-se o percentual de pacientes DA segundo seu estagio
clinico, utilizando o Clinical Dementia Rating (CDR). Nota-se que a maior parte dos

pacientes DA possui CDR igual a 1 (43%), enquanto apenas 0,8% possui CDR igual a 3.

Tabela 4- Freqiiéncia e percentual de pacientes do grupo DA segundo o Clinical Dementia

Rating
CDR Freqiiéncia (%)
0,5 34 28,1
1 52 43,0
2 34 28,1
3 1 0,8

A Tabela 5 indica que a correlagdo entre os dois avaliadores para as trés escalas
de TDR utilizadas no estudo foram satisfatorias, pois as correlagdes foram superiores a

85%. A escala de Shulman apresentou a pior correlagao (0,865).

Tabela 5- Coeficiente de Correlagdo Intra-Classe entre examinadores para as trés versoes

do Teste do Desenho do Relogio.

Variaveis CCI IC(CCI, 95%) p-valor*
Mendez 0,935 (0,871 —0,968) <0,001
Shulman 0,865 (0,743 - 0,932) <0,001

Sunderland 0,904 (0,812 - 0,952) <0,001

*Coeficiente de Correlacdo Intraclasse.

A Tabela 6 apresenta os resultados obtidos para o teste de diferenga das
medianas das varidveis ‘MEEM’, ‘CAMCOG’, ‘Desenho do Reldgio Mendez’, ‘Desenho
do Reldgio Shulman’ e ‘Desenho do Reldgio Sunderland’ nos grupos Controle e DA.
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Tabela 6- Mediana, Intervalo Inter-quartilico ¢ p-valor da comparagdo das medianas das
variaveis MEEM, CAMCOG e Desenho do relogio (Mendez, Shulman e

Sunderland) nos grupos Controle e DA.

Controle DA
p-valor*
Mediana (IIQ)  Mediana (I1IQ)
28 21
MEEM <0,001
(27-29) (17-24)
93 69
CAMCOG <0,001
(88—-97) (54-179)
20 15
Mendez <0,001
(18 -20) (8-18)
Teste do Desenho do 5 3
Shulman <0,001
Relogio 4-5) 2-4)
10 6
Sunderland <0,001

(10 - 10) (4-10)

*Mann-Whitney

A Tabela 6 indica que existe diferenca estatisticamente significativa entre as
medianas das variaveis ‘MEEM’, ‘CAMCOG’, ‘Desenho do Reldgio Mendez’, ‘Desenho

do Reldgio Shulman’ e ‘Desenho do Reldgio Sunderland’ entre os grupos Controle e DA.

Para todas as variaveis foi observado que a mediana do grupo DA ¢ menor que

a do grupo Controle.

A Tabela 7 fornece as correlacdes entre as trés versdes do Teste do Desenho do
Relogio, consideradas nesse trabalho, com as varidveis MEEM e CAMCOG. Nota-se que
todas as correlagdes sdo positivas, indicando que pacientes com pontuagdo alta no MEEM e
CAMCOG também possuem pontuacdo alta nas trés versdes do Teste do Desenho do
Reldgio. Todas as correlagdes sdo fortes, ou seja, maiores que 0.70, sendo que a versdo de
Shulman apresentou uma correlagdo com as variaveis MEEM e CAMCOG levemente

superior, quando comparado as outras duas versoes.
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Tabela 7- Correlagdo entre MEEM ¢ CAMCOG com as trés versdes do Teste do Desenho
do Relogio (Mendez, Shulman e Sunderland)

Mendez Shulman Sunderland
p 0,700 0,730 0,725
MEEM
p-valor* <0,001 <0,001 <0,001
p 0,753 0,779 0,765
CAMCOG
p-valor* <0,001 <0,001 <0,001

*Correlagdo de Spearman

Foram obtidas as sensibilidades e especificidades de cada instrumento
isoladamente e posteriormente do MEEM combinado com as trés versdes do Teste do
Desenho do Relogio (Mendez, Shulman e Sunderland) através das curvas ROC para os
grupos Controle e DA. As areas abaixo da curva para os instrumentos utilizados, os pontos
de corte, as sensibilidades e as especificidades estdo representados na Tabela 8. As curvas
ROC estdo representadas nas Figuras 1 e 2.

Tabela 8- Areas sob a curva (ROC), sensibilidades e especificidades dos instrumentos

isolados e combinados utilizados considerando os grupos Controle e DA

Area IC(area, 95%) p-valor Escore de corte S (%) E (%)
MEEM 0,911 0,871 - 0,951 <0,001 26,50 88,30 75,80
CAMCOG 0,914 0,874 — 0,955 <0,001 86,50 89,20 81,80
Relogio
0,847 0,796 — 0,899 <0,001 18,50 77,50 73,70
Mendez
Relogio
0,860 0,810 -0,910 <0,001 4,50 85,80 66,70
Sulman
Relogio
0,840 0,786 — 0,894 <0,001 9,50 74,20 89,90
Sunderland
MEEM +
0,917 0,877 — 0,956 <0,001 -0,64 89,20 79,80
Mendez
MEEM +
0,920 0,881 — 0,959 <0,001 -0,93 90,00 71,70
Shulman
MEEM +
0,917 0,878 — 0,957 <0,001 -0,72 90,00 72,70
Sunderland

S: sensibilidade, E: especificidade, IC: Intervalo de Confianga
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Nota-se que 0o CAMCOG e o MEEM apresentam as maiores areas sobre a curva
quando analisou-se cada teste isoladamente, indicando que, dentre os instrumentos, foram
os melhores para identificar pacientes com DA. Isso pode ser constatado quando se avalia
as sensibilidades e especificidades dos pontos de corte sugeridos na Tabela 8. Com uma
sensibilidade de 89,20% e 88,30 % e uma especificidade de 81,80% e 75,80% o CAMCOG
e o MEEM, respectivamente, foram testes mais sensiveis e mais especificos que as trés
versoes do Teste do Desenho do Relogio. O CAMCOG apresentou uma leve superioridade
ao MEEM. Entretanto, quando se combinou cada uma das versdes do Teste do Desenho do
Reldgio com o MEEM obteve-se areas tdo boas quanto a do CAMCOG. Vale ressaltar que
as trés versoes do Teste do Desenho do Reldgio em combinagdo com o MEEM sao
instrumentos mais curtos que 0 CAMCOG. Os pontos de corte sugeridos sao mais sensiveis
que os do CAMCOG e possuem uma boa especificidade (maior que 70%). Dado o interesse

em encontrar um bom teste de rastreio, a combinagdo parece ser satisfatoria.

1.0 —
/
/-'_/— Mendez
0.8 - ——Shulman
7=

/

o Sunderland
= V ——CAMCOG
T 06—
o MEEM
E Reference Line
"
(]
n
0.2—
0.0 T T T T

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1 - Especificidade

Figura 1- Curva ROC — MEEM, CAMCOG, Mendez, Shulman ¢ Sunderland para os
grupos Controle e DA
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Figura 2- Curva ROC — As versdes do Teste do Desenho do Reldgio combinadas com o

MEEM para os grupos Controle e DA

A Tabela 9 apresenta as correlagdes entre os resultados do MEEM e do
CAMCOG com as trés escalas de TDR (Mendez, Shulman e Sunderland) para os pacientes
do grupo Controle. Podemos notar a auséncia ou fraca correlagdo entre o MEEM e o

CAMCOG com as trés escalas.

Tabela 9- Correlagdo das variaveis MEEM e CAMCOG com as trés versoes do Teste do

Desenho do Relogio (Mendez, Shulman e Sunderland) para o grupo Controle.

Mendez Shulman Sunderland
p 0,130 0,075 -0,022
MEEM
p-valor* 0,199 0,461 0,831
p 0,376 0,343 0,200
CAMCOG
p-valor* <0,001 0,001 0,047

*Correlagdo de Spearman
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A Tabela 10 apresenta as correlagdes dos resultados do MEEM e do CAMCOG
com as trés escalas de TDR (Mendez, Shulman e Sunderland) para os pacientes do grupo
DA. Podemos notar que houve boa correlagdo entre 0 MEEM e o CAMCOG com as trés

escalas.

Tabela 10- Correlagdo das variaveis MEEM e CAMCOG com as trés versdes do Teste do
Desenho do Relégio (Mendez, Shulman e Sunderland) para o grupo DA.

Mendez Shulman Sunderland
p 0,673 0,671 0,688
MEEM
p-valor* <0,001 <0,001 <0,001
p 0,683 0,689 0,707
CAMCOG
p-valor* <0,001 <0,001 <0,001

*Correlagdo de Spearman

Para gerar pontos de corte para diferentes faixas de escolaridade, optou-se por
analisar os resultados do TDR segundo dois grupos de escolaridade: menor ou igual a 4
anos ¢ maior que 4 anos, devido a restrigdes geradas pelo numero de cada sub-grupo

(Tabela 11).

Observou-se boa sensibilidade e especificidade nas trés escalas de TDR nesse
grupo de pacientes de forma significante (Tabela 11 e Figura 3). A escala de Shulman

obteve maior area sob a curva discretamente, conseqiientemente com melhor desempenho.

Tabela 11- Areas sob a curva (ROC), sensibilidades, especificidades dos instrumentos
isolados utilizados considerando os grupos Controle e DA com escolaridade

menor ou igual a 4 anos.

Area IC(érea, 95%) p-valor Escore de corte S (%) E (%)
Relogio

0,886 0,820 - 0,951 <0,001 17,50 80,50 87,50
Mendez
Relogio

0,895 0,834 -0,957 <0,001 3,50 81,80 92,50
Sulman
Relogio

0,889 0,828 — 0,951 <0,001 9,50 87,00 82,50

Sunderland

S: sensibilidade, E: especificidade, IC: Intervalo de Confianga
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Figura 3- Curva ROC — Mendez, Shulman e Sunderland para os grupos Controle ¢ DA

com escolaridade menor ou igual a 4 anos

No grupo com maior escolaridade observou-se menor sensibilidade e
especificidade do que no grupo com menor escolaridade nas trés escalas de TDR de forma

significante (Tabela 12 e Figura 4).

A escala de Shulman também obteve maior area sob a curva nesse grupo,

conseqlientemente com melhor desempenho.
Tabela 12- Areas sob a curva (ROC), sensibilidades, especificidades dos instrumentos
isolados utilizados considerando os grupos Controle ¢ DA com escolaridade

maior que 4 anos.

, Escore de
Area IC(area, 95%) p-valor S (%) E (%)
corte

Relogio

0,752 0,652 — 0,852 <0,001 19,50 74,40 61,00
Mendez
Relogio

0,783 0,688 — 0,879 <0,001 4,50 72,10 74,60
Sulman
Relogio

0,738 0,634 — 0,843 <0,001 9,50 51,20 94,90

Sunderland

S: sensibilidade, E: especificidade, IC: Intervalo de Confianga
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Figura 4- Curva ROC — Mendez, Shulman e Sunderland para os grupos Controle ¢ DA

com escolaridade maior que 4 anos

Resultados

99



8- DISCUSSAO

101



O presente estudo teve como objetivo principal avaliar o desempenho do TDR
no processo diagnodstico de uma amostra de idosos brasileiros portadores e ndo portadores
de DA. Analisando os resultados obtidos, pode-se observar que o TDR, utilizando qualquer
uma das trés escalas de interpretagdo, € um bom instrumento no rastreio diagnéstico da
deméncia de Alzheimer apresentando correlacdo alta e significante com instrumentos
consagrados na literatura como o MEEM e o CAMCOG (p < 0,001).

No entanto, o TDR apresenta menor sensibilidade e especificidade quando
comparado diretamente com o CAMCOG e com o MEEM em todas as escalas de
interpretagdo do relégio (p < 0,001). A associagdo entre TDR e o MEEM apresenta
incremento significante na sensibilidade para o rastreio da DA (p < 0,001), comparéavel a
sensibilidade do CAMCOG, uma bateria neuropsicométrica com maior complexidade e

duracdo em sua aplicacéo.

Os pacientes alocados nesse estudo foram avaliados por dois profissionais ao
longo de cinco anos, com étima inter-confiabilidade, acima de 85% na avaliacéo dos TDR.
A escala de Mendez apresentou o melhor coeficiente de correlacdo intra-classe,
provavelmente por ser a mais quantitativa, com menor margem para interpretacdo subjetiva
(Mendez et a., 1992; Lessing et al., 2008). Consequentemente, a escala de Shulman obteve
0 menor coeficiente entre as trés escalas por ser a mais qualitativa com maior incremento
de subjetividade (Shulman, 2000). Optou-se pela utilizagdo das escalas de Shulman
(Shulman et al., 1993), Mendez (Mendez et al., 1992) e Sunderland et al., 1989) por trés
razes. 1) so as escalas mais utilizadas na literatura em meio a inimeros protocolos de
andise do TDR (Shulman, 2000; Storey et a., 2001; Richardson & Glass, 2002;
Scalan et al., 2002); 2) sdo as gque apresentam mel hores resultados com pacientes com baixa
escolaridade, presentes em  numero  sSignificativo em  nosso  estudo
(Garcia-Caballero et a., 2006); e 3) as escalas de Shulman e Mendez sdo as que apresentam
as melhores correlagdes com instrumentos de rastreio para deméncia, como o MEEM
(Shulman, 2000).

Nesta casuistica houve predominio do sexo feminino tanto no grupo de DA
(91 mulheres versus 30 homens) como nos controles (64 mulheres versus 35 homens). No

grupo de DA, esse predominio excedeu o esperado pela literatura, geramente 1.5 vezes a
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favor do sexo feminino (Fratiglioni et al., 2002). O maior nimero de mulheres pode ser
atribuido a diversos fatores como: maior longevidade, maior sobrevida frente a doencas,
menor nivel educacional, deficiéncia de estrogénio na terceira idade e exposicdo a fatores
ambientais (Katzman et a., 1993; Heyman et a., 1997). As mulheres também procuram

assisténcia médica com maior freqiiéncia do que os homens.

Com relacdo a escolaridade, os pacientes do grupo DA sdo menos escolarizados
que os pacientes do grupo controle. Notase que 64,5% dos pacientes com baixa
escolaridade pertencem ao grupo de DA, o que va de encontro com a literatura
(Snowdon et a., 1996). A presenca de menores habilidades linguisticas e intelectuais na
infancia, a baixa escolaridade e a menor ocupacdo intelectual ao longo da vida aumentam o
risco para DA (Snowdon et al., 2000; Munoz et a., 2000; Anttila et al., 2002). Um idoso de
75 anos com baixa escolaridade tem duas vezes mais risco para DA do que outro com oito
anos de escolaridade com a mesma idade (Stern et al., 1994). Pacientes com grande reserva
neuronal requerem maior efeito patofisiolégico da DA para manifesta-la clinicamente.
Sujeitos com maior escolaridade e atividade intelectual pré-morbida apresentam menor
perda metabdlica em regibes associativas cerebrais ao longo do curso da DA
(Stern et al., 1995; Alexander et al., 1997).

Com relagao aos instrumentos utilizados, as medianas do CAMCOG, MEEM e
das trés versbes do TDR no grupo de DA foram menores do que no grupo controle de
forma significante, correspondendo ao esperado segundo a literatura para cada um dos
testes utilizados (Sunderland et al., 1989; Mendez et al., 1989; Shulman et al., 1993;
Neri et al., 1998; Brucki et al., 2003; Nunes et al., 2008). A correlacdo € forte, acima de
0,70, entre os resultados das trés escalas de TDR com aqueles do MEEM de forma
significante, especialmente para a escala de Shulman, discretamente. Obtivemos boa
correlagdo entre as trés escalas de TDR e o MEEM para o grupo com DA isoladamente,
com indices entre 0,671 e 0,688, acima da literatura. Tanto a literatura internacional quanto
a nacional demonstram correlacdo moderada entre o0 TDR e o MEEM. Tombaugh e
Mclntyre (1992) encontraram coeficiente de 0,61 em sua revisdo, enquanto Fuzikawa e
colaboradores (2007), em trabalho nacional, apresentaram correlagdo de 0,64 entre os dois

testes. A revisdo internacional data de 1992, época na qual existiam poucos estudos
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envolvendo o TDR no rastreio de pacientes com deméncia. Consequentemente, poucas
escalas haviam sido avaliadas além de seus estudos originais. E importante frisar que a
literatura internacional envolveu trabalhos com pacientes de alta escolaridade e diferentes
etiologias de deméncia (Tombaugh & Mclntyre, 1992). No estudo de Fuzikawa, o MEEM
foi comparado ao TDR utilizando a escala de Shulman em idosos com baixa escolaridade.
Os escores altos do MEEM foram bem correl acionados com a pontuacdo mais altado TDR,
enquanto que os valores baixos do TDR apresentaram ampla variacdo de resultados do
MEEM. Dois pontos devem ser enfatizados: primeiro, nesse estudo foram avaliados
somente sujeitos de baixa escolaridade e segundo, o diagnéstico de deméncia ndo foi
estabelecido por nenhum critério, podendo contaminar a amostra e falsear os resultados,
principalmente do grupo com menor pontuacdo. A correlacéo entre o TDR e o MEEM se

manteve alta dentro do grupo DA isoladamente.

A correlagdo entre o TDR e 0 CAMCOG também foi alta, acima de 0,70, entre
os resultados das trés escalas de rel6gio de forma significante mesmo quando se analisou
somente o grupo de DA, especialmente para a escaa de Shulman de forma discreta
Existem poucos estudos publicados comparando diretamente o TDR com o CAMCOG
(Bourke et al., 1995; Shulman, 2000; Heinik et a., 2002; Heinik et a., 2003;
Heinik et al., 2004; van der Burg et al., 2004). Somente um estudo prévio demonstrou fraca
correlacdo entre 0 TDR de Shulman e o CAMCOG, o Unico estudo que envolveu controles
(van der Burg et a., 2004). O presente estudo teve como objetivo direto essa comparacéo,
utilizando controles cognitivamente normais e envolveu trés escalas de TDR. A
comparacdo entre um teste simples de triagem cognitiva como TDR com uma bateria
neuropsi comeétrica mais complexa seria importante para avaliar a capacidade de rastreio do
primeiro instrumento. A maioria destes estudos utilizou amostras mistas de deméncia e ndo
houve comparagdo com controles normais. Por essa razdo, o presente achado € origina e
pertinente demonstrando ndo somente uma boa correlacéo entre os dois instrumentos, mas

de forma homogénea entre as trés escal as utilizadas.

No entanto, a correlagdo foi fraca entre os testes quando se analisou o0 grupo
controle isoladamente. A comparagéo entre o TDR e o MEEM néo apresentou correlagéo

significativa, enquanto que a comparacdo entre 0 TDR e CAMCOG encontrou correlacéo
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fraca. Ao contrério do estudo de Fuzikawa e colaboradores (2007), houve grande variacéo
entre as pontuacGes mais altas do TDR e do MEEM, talvez devido ao fato da amostra atual
apresentar escolaridade variada dentro deste grupo. Esse achado merece ser reavaliado em
estudo posterior. E possivel também que em amostras cognitivamente mais preservadas

haja maior variabilidade de desempenho em diferentes provas.

Isoladamente 0 CAMCOG e o MEEM foram melhores para deteccéo de DA do
gue o TDR. O escore de corte do CAMCOG foi um pouco menor do que referido na
literatura, provavelmente por nossa amostra envolver idosos com baixa escolaridade.
Somente 62 idosos tinham mais de oito anos de escolaridade. A sensibilidade e
especificidade do CAMCOG foram menores do que as referidas na literatura
(Roth et al., 1986; Hendrie et al., 1988; Neri et a., 1994). Entretanto, apesar da baixa
escolaridade, o escore de corte do MEEM, assim como seus valores de sensibilidade e
especificidade, se manteve alto, ao contrario do esperado pela literatura nacional
(Brucki et al., 2003; Laks et a., 2007).

As notas de corte do TDR obtidas no estudo atual utilizando as trés escalas
foram superiores as referidas em seus estudos originais, principalmente para a escala de
Sunderland. Entretanto, a sensibilidade e especificidade do teste foram menores do que as
apresentadas na literatura, variando de 79% de sensibilidade e 80% de especificidade
encontrados por Fuzikawa em avaliacdo da literatura entre 1988 e 2001, e de 85% de
sensibilidade e especificidade, encontrados por Shulman entre 1986 e 2000. Somente a
sensibilidade da escala de Shulman e a especificidade da escala de Sunderland estdo de
acordo com esses estudos. Devemos atentar novamente para a composicdo da amostra
atual, constituida por grande nimero de idosos com baixa escolaridade, e para o desenho do
estudo, utilizando um teste mais rigoroso como padréo-ouro para a avaliacéo do TDR, o
gue provavel mente justifica esses achados.

Quando combinamos 0 MEEM com as trés escalas de TDR obtivemos aumento
da area sob a curva (anaise pela ROC) maiores do que as apresentadas pelo MEEM e pelo
CAMCOG. Houve aumento da sensibilidade e especificidade na associagdo dos testes, e a
sensibilidade do instrumento combinado foi notével. Esse achado € compativel com a

literatura, envolvendo trabalhos com o MEEM e o SKT, também demonstrando
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incrementos de até 15%, principamente na sensibilidade do instrumento combinado
(Kirby et al., 2001; Schramm et al., 2002; Flaks et al., 2006).

A escolaridade é identificada como um dos fatores mais influentes no
desempenho do TDR em sua funcdo no auxilio diagnéstico das deméncias
(Aindie & Murden, 1993). Existem evidéncias que o TDR teria menor rendimento frente a
sujeitos com menor escolaridade (Shulman, 2000). Entretanto, a maioria desses estudos
envolveu populacdes de paises desenvolvidos e poucos estudos avaliaram pacientes com
menos de seis anos de escolaridade (Lam et al., 1998; Royall & Espino, 2002;
Wong et al., 2004; Chan et a., 2005; Fuzikawa et al., 2007), sendo a baixa escolaridade
apontada como fator negativo para o desempenho do TDR. Realizamos andlises para as trés
escalas de TDR entre sujeitos com quatro anos ou menos de escolaridade e com mais de
quatro anos. No grupo menos escolarizado, as trés escalas tiveram rendimento superior as
médias obtidas com a amostra total do estudo sem alterar seu ponto de corte. Ao contrario,
as notas de corte de Shulman e Sunderland foram superiores as referidas em seus estudos
originais. O teste apresentou piores resultados de sensibilidade e especificidade de forma
significante no grupo de pacientes com mais de quatro anos de escolaridade, quando
comparado ao grupo menos escolarizado. Esses achados séo contrérios aos encontrados na
literatura (Ainslie & Murden, 1993; Shulman, 2000; Shulman et al., 2006).

Atribuimos algumas razfes para esse fato. O grupo com menos de quatro anos
de escolaridade era constituido de 40 sujeitos normais e 78 com DA. Os pacientes controle
apresentaram Gtimas pontuacbes no TDR mesmo com baixa escolaridade, o que pode ter
falseado o rendimento do teste do relégio neste grupo, melhorando a sensibilidade e
especificidade do teste. O grupo de maior escolaridade foi constituido de 59 sujeitos
normais e 43 com DA. Provavelmente, ocorreu 0 mesmo erro, mas de forma inversa nesse
grupo. Os pacientes com DA, em numero substancial, diminuiram a sensibilidade e
especificidade do teste. Diversos pacientes com DA neste grupo tinham CDR 0,5, ou sgja,
estagio muito leve do quadro e associado a um pior rendimento do TDR
(Powlishta et al., 2002). Estes resultados merecem investigagdo em estudo posterior,
incluindo a andlise do rendimento do TDR em diferentes niveis de escolaridade dentro do

mesmo grupo de pacientes. Os estudos presentes na literatura avaliando escolaridade e
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TDR envolveram pacientes com escolaridade maior do que € encontrada em nosso meio,
poucos estudos utilizaram controles normais ou teste padrdo-ouro para comparacdo de
resultados, e nenhum comparou o rendimento do teste do relégio com mesmo padréo
estatistico englobando sujeitos normais e com DA (Shulman, 2000; Garcia-Caballero
et a., 2006; Fuzikawaet al., 2007)

O presente estudo apresenta algumas limitagdes. E um estudo retrospectivo com
analise transversal dos resultados dos testes. H4 um predominio do sexo feminino acima do
referido pela literatura. N&o foi possivel estabelecer uma relacdo clara entre ainfluéncia da
escolaridade e o desempenho do TDR. Por outro lado, o estudo € um dos poucos trabalhos
envolvendo o TDR que compara pacientes portadores de DA com controles normais,
utilizando uma bateria estruturada para diagnostico, 0 CAMCOG, como padrdo-ouro para
referenciadl na andlise comparativa do rendimento do TDR (Shulman, 2000;
Schramm et a., 2002; van der Burg et al., 2004). Comparou-se ainda o desempenho do
teste do rel6gio com o teste de rastreio cognitivo mais utilizado no mundo, o MEEM. A
maioria dos trabalhos envolvendo TDR e deméncia, incluindo DA, utilizou somente a
andlise dos rel6gios de pacientes com deméncia sem comparagdo com controles saudéavels
(Bourke et al., 1995; Shulman, 2000; Storey et al., 2001; Richardson & Glass, 2002;
Heinik et al., 2002; Scalan et a., 2002; Powlishta et a., 2002; Connor et al., 2005). A
amostra atual apresentou numero proporcional de portadores de DA e controles, com idade
equivalente entre 0s grupos, assim como um grande numero de pacientes, acima de 70%,
em estado inicial da doenca, com CDR 0,5 ou 1,0. Poucos estudos na literatura revelam o
estagio clinico da deméncia de sua amostra (Powlishta et a., 2002). O estudo também
objetivou a comparacdo do TDR em pacientes com DA utilizando trés escalas muito
comuns na literatura, uma vez que ndo ha consenso sobre qual seria 0 melhor método para
analisar o TDR. Os resultados atuai s apoiam evidéncias anteriores sobre a ndo influéncia do

meétodo utilizado paraaandlise do TDR.

Apesar das limitagbes apresentadas, este estudo envolve um conjunto de
caracteristicas dificilmente encontradas na literatura sobre TDR. Os resultados gerados que
0 TDR é um bom teste de rastreio, quando comparado ao MEEM e ao CAMCOG, podendo

ser utilizada a escala de interpretacdo com a qual o examinador possua mais afinidade.
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Quando utilizado em associacdo ao MEEM, sua capacidade de rastreamento cognitivo €
equivalente a apresentada por instrumentos mais complexos como o0 CAMCOG. Néo foi
possivel responder com clareza a divida sobre a influéncia da escolaridade, havendo a
necessidade de novos estudos.
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ANEXO 1

Critérios diagnosticos para deméncia de Alzheimer do National Institute of
Neurological and Communicative Disorders and Stroke (NINCDS) - Alzheimer’s
Disease and Related Disorders Association (ADRDA) (McKhann et al., 1984).

Deméncia de Alzheimer provavel

. Critério

1. Deméncia estabel ecida por exame clinico
a. documentado pelo Mini-Exame do Estado Mental ou similar
b. confirmado por avaliacéo neuropsicol 6gica

2. Déficit em duas ou mais areas da cognicéo

3. Piora progressiva da memoria e de outras fungtes cognitivas

4. Sem disturbio da consciéncia

5. Inicio entre 40 e 90 anos de idade

6. Auséncia de doencas sistematicas ou cerebrais que poderiam provocar
déficit progressivo da memaria e cognicao

I1. Dados de suporte

1. Deterioracdo progressiva de funcdes cognitivas especificas como

linguagem, habilidades motoras e perceptuais
2. Atividades de vida diaria comprometida
3. Histériafamiliar de desordem semelhante

4. Andlise de LCR normal, alteragfes ndo-especificas no EEG e evidéncia de
atrofia cerebral em TC
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[11. Compativel com:
1. Ocorréncia de platds no curso da doenca

2. Sintomas associados como ateracdo do comportamento, disturbio do sono

e perda de peso

3. Outras anormalidades neurologicas em alguns como sinais motores

(hipertonia, mioclonias, alteracdo da marcha na fase avancada da doenca)
4. Crises convulsivas na fase avancada da doenca
5. Tomografia computadorizada normal para aidade
IV. Quadros que tornam o diagndstico improvavel
1. Inicio stbito, apoplético
2. Sinais neuroldgicos focais

3. Disturbio de marcha ou crises convulsivas no inicio ou precocemente no

curso da doenca

Deméncia de Alzheimer possivel

V. Critério
1. Sindrome demencia com inicio, apresentacdo e evolucdo atipicas

2. Permitida uma segunda desordem sistémica ou cerebral suficiente para

produzir deméncia, mas ndo considerada como causa da deméncia

3. Parafins de pesquisa, um Unico déficit progressivo é suficiente
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ANEXO 2
Critérios diagnosticos para deméncia de Alzheimer do Manual de Diagnéstico e
Estatistica das Doencas Mentais da Associacdo de Psiquiatria Americana versao |1V

(American Psychiatric Association, 1994)

A. Desenvolvimento de multiplos déficits cognitivos manifestados tanto por (1)
guanto por (2):

(1) comprometimento da memoria (capacidade prejudicada de aprender
novas informacbes ou recordar informagcbes anteriormente
aprendidas)

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

(a) afasia(perturbagdo dalinguagem)

(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 sensotia intacto)

(d) perturbacdo do funcionamento executivo (isto €, plangjamento,
organizacao, seqienciamento, abstracdo)

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

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

D.Os déficits cognitivos nos Critérios A1 e A2 ndo se devem a quaisquer dos
seguintes fatores:

(1) outras condigdes do sistema nervoso central que causam déficits
progressvos na meméria e coghicdo (por ex., doenca
cerebrovascular, doenca de Parkinson, doenca de Huntingyon,

hematoma subdural, hidrocefalia de pressédo normal, tumor cerebral)
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(2) condicdes sistémicas que comprovadamente causam deméncia (por
ex., hipotiroidismo, deficiéncia de vitamina B;, ou é&cido fdlico,
deficiéncia de niacina, hipercalcemia, neurossifilis, infeccdo com
HIV)

(3 condi¢desinduzidas por substancias

E. Os déficits ndo ocorrem exclusivamente durante o curso de um delirium

F. A perturbacédo ndo € melhor explicada por um outro transtorno do Eixo | (por

ex., Transtorno Depressivo Maior, Esquizofrenia).

Anexos
144



ANEXO 3

Pontuagéo dos Sub-itensdo Mini Exame do Estado Mental (Folstein et al., 1975).

Orientacdo - temporal =5 pontos

- espacial = 5 pontos

Memo@ria imediata = 3 pontos

Atencao e calculo = 5 pontos

Evocacgéo = 3 pontos

Linguagem - nomeagdo = 2 pontos

- repeticdo = 1 ponto

- comando = 3 pontos

- ler e obedecer = 1 ponto

- escrever umafrase = 1 ponto

- copiar um desenho = 1 ponto

Total de pontos= 30
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ANEXO 4

Adaptacao da pontuacdo do TDR pela escala de Shulman et al., 1993.

5 pontos = desenho do rel6gio perfeito.

4 pontos = minimo erro visuoespacial.

3 pontos = representacdo inadequada do hor&rio “11:10”, sem grande ateracdo

visuoespacial.

2 pontos = erro visuoespacial moderado, impossibilitando aindicagdo com os ponteiros.

1 ponto = desenhos de rel 6gio com grande desorgani zacéo visuoespacial.

0 ponto = incapacidade para representar qualquer imagem que lembre um rel égio.

Total de pontos: 5 ( ponto de corte: 3)
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ANEXO 5

Adaptacao da pontuacdo do TDR pela escala de Sunderland et al., 1989.

10 pontos = Ponteiros na posi¢éo correta.

9 pontos = Erro discreto no posicionamento dos ponteiros.

8 pontos = Erro notavel no posicionamento dos ponteiros.

7 pontos = Ponteiros fora da posi¢do solicitada.

6 pontos = Uso inapropriado dos ponteiros ou forma alternativa paraindicar horario.

5 pontos = Acumulo de nimeros no primeiro ou Ultimo quadrante; ou ordem anti-horaria

no posicionamento dos nimeros dentro do rel égio.

4 pontos = Distor¢cdo na sequiéncia numeérica do relégio. Integridade do relogio esta perdida

(nimeros fora do rel égio, auséncia de nimeros).

3 pontos = Auséncia de ponteiros. Relacdo entre niUmeros e circulo do rel égio desordenada.

2 pontos = Vagaimpressdo de um desenho de relogio.

1 ponto = Auséncia do desenho ou esboco de umaimagem grafica.

Total de pontos: 10 (ponto de corte: 6)
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ANEXO 6

Adaptacéo da pontuacdo do TDR pelo Clock Drawing I nterpretation Scale
(Mendez et al., 1992).

(1 ponto por item correto)
1. Tentativade indicar horario de qualquer forma.

2. Todos os elementos fazem parte dafigura do “rel6gio”.

3. Haumafigurafechada sem falhas.

Pontuar somente se houver os numeros do relogio.

I

. Um“2" esta presente e € apontado de alguma forma para um horario.

ol

. A maioria dos simbol os esta distribuida no circulo sem maiores fal has.

»

. Trés ou mais quadrantes do relégio tem um ou mais nimeros apropriados
(12-3; 3-6; 6-9; 9-12)
7. A maioria dos simbolos esta ordenada numa distribuicdo normal de rel6gio

ou estdo em distribui¢éo horario.

[o0]

. Todos os simbolos estdo dentro da figura.

o

. Um*“11” esta presente e é devidamente apontado para horario.
10. Todos os nimeros 1-12 estdo indicados.

11. N&o h&duplicacéo ou repeticdo de nUmeros.

12.  N&o hasubstituicdo de algarismos arabicos ou romanos.

13.  Osnumeros ndo costumam ultrapassar o 12.

14. Todos os simbolos circundam igualmente o canto do relégio.

15.  Sete ou mais simbolos do mesmo tipo sdo ordenados sequiencial mente.
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Pontuar somente se houver ponteiros.

16. Os ponteiros saem do canto.

17.  Um ponteiro € visivelmente maior que o outro.
18. Hadois ponteiros claramente separados.

19. Osponteiros estdo totalmente dentro do reldgio.

20. Haumatentativade indicar horério com um ou dois ponteiros

Total de pontos: 20 ( ponto de corte: 18)
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ANEXO 7

Pontuagéo dos sub-itens do CAMCOG

Orientacdo - temporal =5 pontos
- espacial = 5 pontos

Linguagem - compreensdo- resposta motora = 4 pontos
- resposta verbal = 3 pontos
- leitura= 2 pontos

- expressdo - definicdes = 6 pontos
- nomes de figuras = 6 pontos
- fluénciaverbal = 6 pontos
- repeticdo + endereco = 3 pontos

Memoria - remota = 6 pontos
- recente = 4 pontos
- aprendizado - evocacdo = 6 pontos
- reconhecimento = 6 pontos
- fixagdo (endereco) = 5 pontos

Atencao - contagem regressiva = 2 pontos
- subtracdo dos sete = 5 pontos

Praxia = 12 pontos
Calculo = 2 pontos
Pensamento abstrato = 8 pontos
Percepcéo = 11 pontos

Total de pontos =107
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ANEXO 8

Escala de Depressdo Geriatrica (Geriatric Depression Scale — Yesavage et al., 1983).

Questdes Respostas
(1) Em geral, vocé esta satisfeito com suavida? sim/né&o
(2) Vocé abandonou varias de suas atividades ou interesses? sim/n&o
(3) Vocé sente que sua vida esta vazia? sim/né&o
(4) Vocé se sente aborrecido com frequiéncia? sim/ndo
(5) Voceé esta de bom humor durante amaior parte do tempo? sim/n&o
(6) Vocé teme que algo de ruim aconteca com VOcé? sim/ndo
(7) Vocé se sente feliz durante amaior parte do tempo? sim/n&o
(8) Vocé se sente desamparado a maior parte do tempo? sim/ndo
(9) Vocé prefere ficar em casaasair e fazer coisas novas? sim/né&o

(10) Vocé acha gque apresenta mais problemas com amemoriado que antes?  sim/ndo
(11) Atualmente, vocé acha maravilhoso estar vivo?

sim/néo
(12) Vocé consideraindtil aformaem que se encontra agora? sim/néo
(13) Voceé se sente chelo de energia? sim/ndo
(14) Vocé considera sem esperanca a situagdo em gue se encontra? sim/né&o
(15) Vocé considera que a maioria das pessoas estd melhor do que vocé? sim/ndo

As seguintes respostas valem um ponto:

(1) ndo (2) sm (3) sm (4) sm (5) ndo
(6) Sm (7) ndio (8) sim (9) sim (10) sm
1) ngo  (12)sm (13 ndo  (14)sm (15) sm

Os escores inferiores a 5 sdo normais; entre 5 e 10 indicam depressédo leve a moderada;
escores maiores que 10 indicam depresséo grave.
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