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RESUMO 

 

A amnésia global transitória (AGT) é uma síndrome clínica que cursa com incapacidade de formar 

novas memórias e que pode durar até 24 horas. Este estado de amnésia desaparece de forma gradual, 

sem qualquer tratamento e, aparentemente, sem deixar sequelas. Relativamente à sua etiologia, a AGT 

permanece como uma entidade mal compreendida. Nesta revisão será apresentada uma perspetiva atual 

acerca dos fatores de risco, desencadeantes, fisiopatologia e abordagem ao doente com AGT. 

Para a elaboração deste artigo revisão, foram selecionados 290 artigos através de uma pesquisa 

na PubMed com termo “Transient global amnesia”. A pesquisa foi limitada a artigos escritos em inglês e 

publicados a partir de 2010. A estes foram acrescentados artigos da área frequentemente citados, ainda 

que não selecionados a partir da pesquisa inicial, que os autores consideraram relevantes. 

Os resultados deste estudo indicam que a incidência de AGT é semelhante entre os sexos feminino 

e masculino. Porém, o fator idade parece ser preponderante, dado estes episódios serem mais frequentes 

entre indivíduos acima dos 50 anos de idade. Foram também apontadas associações epidemiológicas a 

diversos fatores, tais como, história de enxaqueca, manobra de Valsalva a preceder o episódio e patologia 

psiquiátrica. Contudo, nenhum destes fatores está universalmente presente. 

A AGT permanece um diagnóstico essencialmente clínico. Os estudos de neuro-imagem poderão 

ser utilizados sobretudo em contexto de urgência, nomeadamente, para diagnóstico diferencial com 

patologia vascular, e em contexto de projetos de investigação. A fisiopatologia da AGT é tema de grande 

controvérsia e fonte de diversas hipóteses explicativas. A disfunção do hipocampo é globalmente 

reconhecida como mecanismo subjacente aos vários modelos conceptuais descritos. Devido ao curso 

autolimitado da AGT, a abordagem ao doente implica a vigilância clínica até à resolução dos sintomas e a 

sua explicação ao doente e familiares ou cuidadores. 

 Em suma, a AGT é um fenómeno de caráter aparentemente benigno e recorrência rara. Para uma 

melhor abordagem a estes doentes e possível prevenção destes episódios, este estudo realça a 

necessidade de investigação adicional acerca da sua etiologia e eventuais efeitos a longo-prazo. 

 

Palavras-chave: Amnésia; Amnésia global transitória; Hipocampo; Memória; Cognição; Doenças 

cognitivas 
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ABSTRACT 
 

 Transient global amnesia (TGA) is a clinical syndrome characterized by an inability to form new 

memories. This amnesic state can last up to 24 hours and gradually disappears without any treatment and 

with no sequels left. Concerning its etiology, TGA still remains poorly understood. In this review, an updated 

perspective regarding TGA risk factors, triggers, pathophysiology and patient management will be presented. 

 For this review, 290 articles were selected. A PubMed literature research was conducted with the 

term “Transient global amnesia” and was limited to publications written in English since 2010. Additionally, 

relevant articles referenced in the initial database were also included. 

 The results indicate that TGA incidence between genders is equivalent. However, the age of the 

individuals has shown to be a major risk factor since this condition affects predominantly people over 50 

years old. Several other epidemiologic correlations to TGA were found such as migraine history, Valsalva 

maneuver preceding an episode and psychiatric disorders. Nevertheless, none of these factors is 

consistently present. 

 The TGA diagnosis is essentially clinical. Neuroimaging studies may be used particularly in 

emergency department context for the differential diagnosis with vascular disease and for research projects. 

The TGA pathophysiology is a very controversial topic and has led to a vast diversity of explanatory 

hypothesis. Hippocampus dysfunction is globally recognized as the underlying mechanism to all the 

conceptual models described so far. Due to its self-limited course, patient management requires clinical 

vigilance until complete resolution of symptoms and providence of explanations to the patients and their 

family or care-givers. 

 In conclusion, TGA is considered a benign entity with a low recurrence rate. In order to improve 

these patients management and to prevent future episodes, this study highlights that further investigation is 

needed concerning its etiology and potential long-term effects. 

 

Key words: Amnesia; Transient global amnesia; Hippocampus; Memory; Cognition; Cognitive 

diseases 
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INTRODUÇÃO 

 

 A amnésia global transitória (AGT) é uma síndrome clínica que se caracteriza por um episódio de 

amnésia anterógrada de início súbito, podendo acompanhar-se de amnésia retrógada, com duração inferior 

ou igual a 24h.
1
 Os indivíduos na faixa etária dos 50 aos 75 anos são os mais afetados

2
. Tipicamente, estes 

doentes encontram-se ansiosos, repetindo perguntas do género “onde estou?”, “o que se passa?”, “como 

vim aqui parar?”.
2, 3

 A recuperação dá-se de forma espontânea e gradual. Contudo, o doente permanece 

com uma falha de memória total ou parcial relativa ao período de duração do episódio.
2-4

 

Os primeiros casos foram descritos em 1956 por Bender
5
 e, no mesmo ano, por Guyotat e 

Courjon
6
. No entanto, a denominação atual desta síndrome surgiu apenas em 1964, com Fisher e Adams

7
, 

que descreveram as suas características principais, sendo a incapacidade de formar novas memórias e, por 

vezes, de recordar outras formadas previamente, a característica central.
1
 

A fisiopatologia da AGT é ainda alvo de investigação, colocando-se a hipótese de disfunção 

transitória dos circuitos neuronais que envolvem a formação de novas memórias, nomeadamente, o circuito 

de Papez.
1
 Este circuito interliga, sequencialmente, o hipocampo, corpo mamilar, tálamo dorsomedial, 

cíngulo e, novamente, o hipocampo
1, 2

.  

Não obstante o vasto número de casos descritos nos últimos 50 anos, a AGT permanece como 

uma síndrome de etiologia indeterminada e cuja incidência é significativa. Por este motivo, considera-se 

necessária uma revisão da literatura que forneça uma perspetiva global e atual acerca deste tema e que 

capacite qualquer médico para o diagnóstico e acompanhamento destes doentes da forma mais correta. 

Assim, o objetivo desta revisão narrativa assenta na apresentação dos desenvolvimentos mais recentes no 

que se refere a fatores de risco, desencadeantes, fisiopatologia e abordagem ao doente com AGT. 
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MATERIAL E MÉTODOS 

 

No âmbito deste artigo de revisão, foi realizada uma pesquisa na PubMed com o termo “transient 

global amnesia” e foram selecionados os artigos publicados a partir de 2010. Deste grupo, incluíram-se 

apenas os artigos escritos em inglês, tendo sido obtidos 320 artigos. Após leitura dos resumos, foram 

excluídos 97 artigos, uma vez que o foco principal destes não era a AGT, chegando então ao número de 

223 artigos para revisão. Destes, foram selecionados os mais relevantes, na sequência da leitura crítica dos 

resumos, excluindo-se casos clínicos isolados, artigos de investigação básica e outros artigos considerados 

supérfluos para a revisão. Finalmente, foram ainda acrescentados artigos considerados relevantes, obtidos 

a partir das referências dos artigos selecionados, assim como artigos de referência que não foram 

inicialmente selecionados. Assim, para efeitos de revisão, foram incluídos 290 artigos.  

O artigo de revisão foi estruturado da seguinte forma: epidemiologia da AGT, critérios de 

diagnóstico, fisiopatologia, diagnóstico diferencial, resultados de estudo de neuro-imagem e 

neurofisiológicos, abordagem médica, tratamento e prognóstico. 
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RESULTADOS 

 

Epidemiologia 

 

A incidência de AGT reportada nos artigos analisados é variável, situando-se entre 2,9 e 30 casos 

por cada 100.000 pessoas por ano.
2, 8-10

 Num artigo de revisão, Arena e colaboradores sugerem uma 

incidência anual de 3,4 a 10,4 casos por 100.000 pessoas. Segundo o mesmo estudo, este valor sobe para 

os 23,5 se considerarmos a população com mais de 50 anos.
2
 Indivíduos idosos e de meia idade são os 

mais afetados pela AGT. Spiegel e colaboradores reportam, através de uma revisão da literatura publicada 

em 2017, que a média de idades se encontra num intervalo entre os 61 e 67,3 anos
11-15

. No global, estima-

se que 75% dos episódios ocorram em indivíduos entre os 50-70 anos. 
16

 

Não parece existir predominância em relação ao género. Arena e colaboradores descrevem uma 

proporção ligeiramente maior de casos do género feminino (50,02%)
11

. Mais recentemente, um estudo com 

cerca de 47 000 casos e 283 000 controlos descreveu uma probabilidade de ter AGT maior no género 

masculino do que no feminino (OR=1,13; IC95%=1,08-1,18%)
17

. Contudo, a maior parte dos artigos não 

encontra diferenças significativas relativamente ao desenvolvimento de AGT entre homens e mulheres.
4, 

18
. 

  Vários fatores foram associados ao desenvolvimento de AGT. Estes incluem stress emocional, 

esforço físico, imersão em água quente ou fria, dor, manobra de Valsalva, procedimentos médicos ou 

cirúrgicos e atividade sexual. Numa revisão da literatura, Bartsch e colaboradores estimam que em 50-90% 

dos episódios de AGT se consiga identificar um destes fatores desencadeantes.
16

 Num estudo de coorte 

retrospectivo, Dohring e colaboradores observaram que, dos 113 casos de AGT analisados, 18% eram 

precedidos por episódios de stress emocional e psicológico, sendo que estes correspondiam 

maioritariamente a mulheres.
19

 Por outro lado, 44% dos episódios eram precedidos por um evento físico 

(esforço físico intenso, mudanças de temperatura ou dor aguda), ocorrendo estes sobretudo em homens. 

(p<0,001) 
19

. Segundo um artigo de revisão publicado em 2016, a existência de um evento precipitante de 

stress psicológico ou emocional ocorre em 18%-29% dos casos, enquanto o esforço físico intenso é 

apontado como fator precipitante de AGT em 25%-31% dos casos.
3
 

Diversos estudos reforçam a associação epidemiológica entre o desenvolvimento de AGT e certos 

traços de personalidade associados a patologia psiquiátrica
13, 14, 19, 20

. Num estudo de casos e controlo, 

Pantoni e colaboradores verificaram que os doentes com TGA tinham mais frequentemente história de 

patologia psiquiátrica do que os controlos (OR=2,86%; IC95%=1,08-8,05%).
14

 Quinette e colaboradores 

analisaram a prevalência de perturbações da personalidade, perfis ansiosos ou depressivos e instabilidade 

emocional numa série de casos com 142 doentes e verificaram que 35% possuíam, pelo menos, um destes 

três traços.
13

 

Ainda de forma relevante para a epidemiologia da doença, parece existir uma relação entre 

enxaqueca e AGT. Segundo um estudo de casos e controlos de 2018, os indivíduos com antecedentes de 

enxaqueca apresentam um risco cerca de seis vezes superior de desenvolver AGT relativamente aos 

indivíduos sem história de enxaqueca (OR=5,98%; IC95%=5,42-6,60).
17

 Um estudo de coorte prospetivo 

de base populacional, corrobora o facto de indivíduos com história de enxaqueca terem um risco de 
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desenvolver AGT maior do que os indivíduos sem esta patologia (RR=2,48; IC95%=1,32-4,87), o que se 

aplica particularmente a indivíduos do género feminino na faixa etária dos 40-60 anos.
21

 

Analisando a demografia dos doentes com AGT, as suas comorbilidades, traços de personalidade 

e fatores desencadeantes, Quinette e colaboradores desenvolveram um modelo de classificação que 

assenta em clusters de AGT que partilham certos aspetos: o primeiro é constituído por doentes do género 

feminino com antecedentes de perturbação ansiosa ou depressiva com AGT desencadeada por fatores 

emocionais; o segundo por doentes do género masculino com AGT precedida por fatores físicos e um 

terceiro cluster constituído por doentes mais jovens e com antecedentes de enxaqueca.
13

 

 

 

Critérios de diagnóstico 

 

 O diagnóstico é essencialmente clínico e pode ser estabelecido quando os seguintes critérios definidos 

por Hodges e Warlow
22

 de 1990 são cumpridos (Tabela 1). Estes resultaram da modificação dos critérios 

originalmente criados por Caplan
23

 em 1985, e são atualmente os mais utilizados. A classificação exclui alguns 

doentes com epilepsia (se medicados ou com crise epilética nos últimos dois anos), dada a dificuldade do 

diagnóstico diferencial com crise epilética
18

. 

 

Tabela 1- Critérios de diagnóstico da Amnésia global transitória (adaptado de Hodges
22

) 

 

Critérios de diagnóstico da Amnésia global transitória 

1. Episódio testemunhado desde o início 

2. Amnésia anterógrada de início súbito 

3. Ausência de sinais ou sintomas neurológicos focais durante ou após o episódio 

4. Défice cognitivo limitado à amnésia, sem alterações de consciência ou perda de identidade 

5. Ausência de manifestações epileptiformes 

6. Ausência de lesão encefálica ou epilepsia ativa 

7. Resolução dentro de 24h 

 

A perturbação da memória na AGT limita-se a factos e eventos (memória declarativa), pelo que a 

memória implícita e de procedimentos é poupada 
3
. Adicionalmente, é comum haver um componente de amnésia 

retrógrada, apesar de esta não ser contemplada nos critérios de diagnóstico.  

Decorrente da amnésia, é possível que o doente, do ponto de vista formal, se encontre desorientado em 

relação à situação, tempo e espaço. Porém, as alterações restringem-se à memória e o doente permanece vígil, 

colaborante e com as funções nervosas superiores íntegras. Alguns sintomas vegetativos leves podem surgir, tais 

como náuseas, vómitos, tonturas ou cefaleias
2, 16

. No contexto do estudo de casos e controlos, Hodges e Warlow 

observaram que 10% dos 114 casos estudados sofreram de náuseas e uma percentagem semelhante sofreu de 

cefaleias.
22
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Fisiopatologia 

 

Os mecanismos fisiopatológicos subjacentes à AGT ainda não são totalmente conhecidos e são alvo 

de uma grande controvérsia. A disfunção do hipocampo parece ser fundamental a todos os modelos 

conceptuais de AGT. Dados clínicos e experimentais demonstram que os neurónios do setor CA1 do cornu 

ammonis do hipocampo detêm um papel central na consolidação de memórias
18

. Os neurónios desta região 

apresentam uma vulnerabilidade particular e seletiva ao stress metabólico e oxidativo
24

 mediado pelo 

glutamato e cálcio que surge em caso de hipoxemia ou isquemia cerebral.  

A ressonância magnética (RM) de alta definição (3T) revela alterações na difusão e em T2 localizadas 

preferencialmente ao nível do setor CA1 do hipocampo.
25, 26

 Estudos de espetroscopia revelaram também 

um pico de lactato distinto nestas lesões, o que reforça a ocorrência de stress metabólico nestes focos
27

. 

Tendo em conta os dados imagiológicos e o quadro clínico de amnésia, admite-se que existe disfunção 

do hipocampo sempre que se verifique um episódio de AGT 
28

. O que está na génese dessa disfunção é 

matéria de várias teorias, que expomos inferiormente.  

 

 

• Hormona do stress - cortisol 

 

Perante um fator de stress físico ou psicológico, ocorre ativação do eixo hipotálamo-hipófise-supra-

renal, que induz a elevação dos níveis de cortisol sérico. Esta hormona potencia a transmissão 

glutamatérgica que, por sua vez, é responsável pelo aumento do influxo de cálcio para os neurónios CA1. 

Tendo em conta a maior suscetibilidade metabólica destes neurónios, este pico de cálcio poderá induzir um 

efeito neurotóxico, conduzindo a lesão e comprometimento da integridade estrutural deste setor neuronal 
16, 29

. Este mecanismo poderá estar na base das perturbações da memória ocorridas na AGT. 

Howland e colaboradores revêm o impacto do stress agudo, a sua interferência a nível do hipocampo e 

a implicação deste nos processos cognitivos. A plasticidade sináptica é crucial para a génese de novos 

conhecimentos e memórias. Através da sua modulação, o stress agudo é capaz de suprimir a atividade dos 

neurónios CA1 hipocampais, interrompendo, transitoriamente, o circuito de formação de novas memórias
30

. 

Pensa-se que esta depressão sináptica seja mediada pela neurotransmissão glutamatérgica, promovida 

pela ação dos corticosteróides.
31

 A interferência do stress na formação de novas memórias encontra-se 

estudada em modelos animais
32

 e humanos
33

. Porém, nos doentes com AGT, estes mecanismos 

encontram-se ainda por determinar.  

 

 

• Depressão alastrante cortical – AGT como uma forma de aura de enxaqueca? 

 

A forte associação epidemiológica em conjunto com a partilha de alguns sintomas, que será detalhada 

adiante, sugerem a existência de um mecanismo fisiopatológico comum a estas duas entidades. Ainda que 

controversa, a ideia de que a amnésia global transitória possa ser uma aura de enxaqueca foi já considerada 

por alguns autores
17, 34

. 
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O fenómeno da depressão alastrante cortical (DAC), aceite como mecanismo central da aura de 

enxaqueca 
15, 16, 35

 consiste numa onda despolarizante de curta duração que se move ao longo do córtex 

a uma velocidade de 3-5mm/min. Após esta breve fase de excitação, segue-se um período de depressão 

neuronal prolongado que se associa aos seguintes efeitos: quebra da homeostasia cerebral iónica, efluxo 

de aminoácidos excitatórios pelas células neuronais e aumento do metabolismo energético. Todos estes 

parâmetros normalizam ao fim de alguns minutos. 
34, 36

 

A duração bem definida e o caráter transitório e reversível deste fenómeno são características 

compatíveis com a clínica da AGT. Alterações comportamentais equivalentes à amnésia foram observadas 

em modelos animais após a indução experimental de DAC no hipocampo.
34

Baseando-se nas evidências 

clínicas e experimentais, Olesen e colaboradores apontam para uma relação causal entre a DAC e a AGT.
34

 

Da mesma forma que a depressão alastrante cortical da enxaqueca desencadeia sintomas positivos e 

negativos, se esta se espalhar ao hipocampo, seria plausível que um indivíduo ficasse incapaz de reter 

informação nova.
37

 

De acordo com esta hipótese, um estímulo sensorial intenso desencadeia a libertação de glutamato no 

hipocampo, promovendo uma despolarização transitória das células neuronais e gliais. Esta é seguida por 

um período de supressão da atividade neuronal do hipocampo, compatível com o fenómeno de DAC, 

podendo levar à disfunção dos neurónios CA1.
2, 15, 16, 38

 

O mecanismo de depressão cortical na AGT não foi ainda demonstrado em humanos. Além disso, as 

alterações nas sequências de difusão na RM durante uma enxaqueca com aura revelam um curso temporal 

e uma distribuição diferentes do observado nas lesões da AGT.
38

 Assim, apesar da partilha de várias 

caraterísticas clínicas e da existência de uma plausível fisiopatologia comum, a enxaqueca com aura e a 

amnésia global transitória continuam a ser consideradas entidades independentes. 

Adicionalmente ao fenómeno de depressão alastrante cortical, também foram considerados 

mecanismos vasculares na fisiopatologia da AGT. Em relação ao fluxo sanguíneo cerebral na enxaqueca, 

encontram-se documentadas alterações associadas à fase da aura e à fase álgica: uma hipoperfusão 

durante a fase prodrómica (fase de vasoconstrição), seguida de uma hiperperfusão durante a fase aguda 

da enxaqueca (fase de vasodilatação).37, 39, 40 Alterações do fluxo cerebral equivalentes foram 

observadas após um período de depressão alastrante cortical
34

, sendo atualmente aceite que esta faz parte 

da fisiopatologia da aura de enxaqueca. Subsequentemente, Crowell e colaboradores demonstraram 

alterações da perfusão cerebral em 12 doentes com AGT. Destes, sete apresentaram cefaleia, e cinco 

tinham o diagnóstico prévio de enxaqueca. Este estudo demonstrou défice de perfusão em áreas de fronteira 

entre as artérias cerebrais média e posterior, considerando que fenómenos vasomotores pudessem estar 

na génese dos episódios de AGT.
37

 

 

 

• Hiperestimulação simpática 

 

Num contexto de stress agudo, a hiperativação do sistema nervoso simpático promove uma elevação 

das catecolaminas plasmáticas. Estes neurotransmissores vão hiperestimular os recetores alfa presentes 

no miocárdio, no cérebro e nas células musculares lisas das artérias coronárias ou cerebrais
41

, podendo 
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induzir vários efeitos. O aumento do tónus simpático tem como consequência o aumento da pressão venosa 

central. A nível cerebral, esta hipertensão venosa traduz-se em congestão venosa, que poderá interferir 

transitoriamente com o funcionamento dos neurónios mais vulneráveis à hipóxia, nomeadamente, ao nível 

do setor CA1. 
42

 Adicionalmente, a perturbação do fluxo da microvasculatura, decorrente da vasoconstrição 

simpática, poderá levar a hipoperfusão cerebral e potenciar a ocorrência de AGT.
41

  

Para além dos efeitos vasculares, é também de considerar a hipótese da AGT surgir como efeito da 

hiperestimulação dos recetores adrenérgicos cerebrais. De facto, estudos experimentais em animais 

revelam que os processos de formação e consolidação de memória são regulados por neurotransmissores 

catecolaminérgicos, nomeadamente, noradrenalina e serotonina
43, 44

. 

Estes mecanismos fisiopatológicos poderão estar na base de outras síndromes, para além da AGT, 

nomeadamente, a síndrome de Takotsubo (STT). A STT consiste numa disfunção ventricular esquerda 

aguda que mimetiza um enfarte agudo do miocárdio em termos clínicos, bioquímicos e 

eletrocardiográficos.
45

 Pensa-se que este fenómeno é despoletado por um episódio de stress físico ou 

psicológico, que origina uma “tempestade de catecolaminas”, com hiperestimulação adrenérgica do 

miocárdio e consequente cardiotoxicidade.
45

 

Ainda que rara, a associação de AGT à STT num mesmo doente tem sido descrita em múltiplos 

artigos.
41, 42, 46, 47

 As semelhanças partilhadas por estas duas síndromes são várias. A começar pelos 

fatores precipitantes, verifica-se que ambas são frequentemente despoletadas por fatores de stress físico 

ou emocional
48

. Quanto ao género, os indivíduos afetados pelo STT são, predominantemente, do sexo 

feminino e com idades acima dos 60 anos (idade média de 13 anos)
48

. Relativamente à evolução da 

doença, ambas são tipicamente autolimitadas e com remissão espontânea.
49

 Porém, estão também 

descritos casos de STT que tiveram um desfecho fatal. Segundo uma revisão sistemática, a taxa de 

mortalidade desta patologia varia entre 0-10%.
45

 

A partilha destas características clínicas e epidemiológicas, associada à possibilidade de co-ocorrência, 

apontam para um único processo fisiopatológico capaz de se manifestar sob a forma de AGT, STT ou 

ambas.
50, 51

 Outro argumento que suporta a convergência destas duas síndromes é a possibilidade de 

elevação da troponina sérica associada a um episódio de AGT, na ausência de enfarte agudo do 

miocárdio.
52

 Em 2019, um estudo de casos e controlos comparou o risco de lesão do miocárdio entre 

doentes com AGT e diferentes grupos de referência com história de enxaqueca com aura, neuronite 

vestibular ou AIT. Os resultados obtidos sugerem um risco de lesão do miocárdio significativamente maior 

nos indivíduos com AGT do que em todos os grupos de referência (OR>2; p<0,05).
53

 Assim, é possível que 

a ligação coração-cérebro se estenda para além dos quadros cerebrovasculares clássicos.  

Apesar de todos estes fundamentos, a hipótese de um overflow de catecolaminas como mecanismo 

subjacente à AGT é contrariada pelo facto de nem todos os episódios serem precedidos por momentos de 

stress que condicionem uma hiperestimulação simpática. Além disso, não existe evidência da elevação dos 

níveis de catecolaminas séricas durante a AGT, ainda que esteja descrito que os pacientes com AGT 

revelam uma elevação da pressão arterial sistólica
53, 54

. Esta elevação é ainda mais marcada nos 

indivíduos com concomitante subida dos níveis da troponina sérica
53

. 
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• Insuficiência venosa jugular e hipertensão venosa 

A manobra de Valsalva, por aumento da pressão venosa central e consequente dificuldade de 

drenagem venosa cerebral, poderia levar a quadros de hipertensão venosa cerebral
55

 com consequente 

disfunção de estruturas mesiais e clínica discognitiva. Esta teoria daria suporte fisiopatológico à observação 

de manobra de Valsalva como fator desencadeante de AGT.
15

 Assim, se o doente apresentasse 

insuficiência venosa jugular poderia estar mais suscetível a fenómenos de hipertensão venosa central com 

consequente isquemia transitória do hipocampo no contexto de eventos que cursassem com manobra de 

Valsalva.
55

  

De facto, a insuficiência venosa jugular (IVJ) foi documentada por múltiplos estudos como sendo mais 

prevalente e significativa em indivíduos com AGT do que em controlos saudáveis
56-58

. Numa estudo de 

casos e controlos, registou-se uma prevalência de IVJ de 68% nos 28 casos de AGT estudados, enquanto 

nos 25 controlos esta foi de 28% (p<0,05).
59

 Porém, Baracchini e colaboradores demonstraram que, não 

obstante a maior frequência de IVJ nos doentes com AGT, não se observam alterações hemodinâmicas 

indicativas de uma inversão do fluxo venoso ou alteração da hemodinâmica cerebral que justificasse a 

clínica de AGT por este mecanismo. Um estudo subsequente demonstrou a inexistência de alterações 

venosas em diferentes fases posturais em doentes com antecedentes de AGT e controlos, não se 

observando diferenças entre os grupos.
59

 Assim, ainda que plausível, a tese de hipertensão venosa como 

causadora de disfunção de estruturas mesiais bilaterais causando amnésia global transitória, encontra-se 

atualmente desfavorecida 

 

 

• AGT como forma de epilepsia focal? 

 

Outra explicação defendida por alguns autores aponta a AGT como sendo parte da sintomatologia das 

crises epiléticas focais provenientes do lobo temporal mesial. Indivíduos com AGT têm sido alvo de 

avaliações eletroencefalográficas em diversos estudos
8, 13, 60

. Contudo, os resultados obtidos são pouco 

consistentes.  

Num estudo retrospetivo, Kwon e colaboradores apontam para uma percentagem de anormalidades 

detetadas no EEG, durante ou imediatamente após a AGT, de 17%
61

, enquanto os valores encontrados na 

literatura variam entre 0%
8
 e 47%

60
. As anormalidades reportadas incluem pontas ou ondas abruptas, 

atividade lenta generalizada ou focal.
61

 Quanto à interpretação destas alterações, os grupos de 

investigadores divergem entre si, não sendo consensual que sejam de natureza epilética.
13, 62, 63

 

De acrescentar que a ausência de sintomas ou sinais característicos de crise epilética focal temporal, 

mencionados previamente, e a baixa taxa de recorrência afastam, pelo menos, do ponto de vista conceptual, 

a AGT de um evento crítico. 
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Diagnósticos diferenciais 

 

Sendo que o diagnóstico de AGT é essencialmente clínico, de natureza transitória e dependente de um 

observador capaz de recapitular adequadamente o episódio, trata-se de uma entidade de difícil diagnóstico. 

Existem várias situações clínicas que mimetizam a AGT, cuja identificação é fundamental, dado terem uma 

abordagem particular. 

 

 

o Doença vascular cerebral 

 

Certos eventos como o acidente vascular cerebral (AVC) isquémico ou hemorrágico, o acidente 

isquémico transitório (AIT) ou a hemorragia subaracnoideia podem cursar com amnésia
3, 64, 65

. Isto pode 

verificar-se, particularmente, em caso de comprometimento do fluxo da artéria cerebral posterior ou dos 

seus ramos, uma vez que estes são responsáveis pela irrigação da maior parte do hipocampo e do tálamo
16

. 

Apesar de raro, um evento restrito ao hipocampo ou tálamo de um hemisfério apenas, pode manifestar-se 

clinicamente como uma síndrome amnésica muito semelhante à AGT
15

. 

No entanto, estas lesões associam-se geralmente à presença de sinais neurológicos focais, o que deve 

excluir a hipótese de AGT isolada. Adicionalmente, uma história clínica direcionada para a pesquisa de 

fatores de risco cardiovasculares pode também orientar a investigação para uma eventual lesão vascular 

aguda.
3
 

 

 

o Disseção aórtica 

 

A disseção arterial aórtica (DAA) é uma emergência médica que cursa, tipicamente, com dor torácica 

severa e pode acompanhar-se de alteração do estado de consciência e défices neurológicos diversos, em 

particular, defeito de memória agudo. Ao exame físico, é possível encontrar hipotensão, hipertensão ou 

assimetria da pressão arterial nas extremidades.
15, 66

  

Um estudo de revisão cifra em 9 casos de DAA descritos na literatura que se apresentaram com 

sintomas do tipo AGT
15

. Adicionalmente, a AGT e a DAA podem partilhar aspetos fisiopatológicos, como 

sendo a manobra de Valsalva. O aumento súbito da pressão intratorácica resultante pode desencadear a 

disseção da aorta
67

. 

Em casos muito raros, a apresentação clínica pode carecer de dor torácica ou de outros sintomas 

sugestivos e cursar apenas com um défice de memória anterógrada. Segundo Spiegel e colaboradores, 

foram já descritos 5 casos de DAA na literatura que se apresentaram com sintomas de AGT na ausência de 

dor torácica
15, 68-70

, alguns destes cumprindo na totalidade os critérios de AGT previamente 

apresentados.
68, 69

 O mecanismo subjacente consiste na hipoperfusão cerebral generalizada 

transitória.
15, 68

 

Decorre disto que, na presença de uma possível AGT que não cumpra os critérios de Caplan na 

totalidade e que curse com dor torácica (ou, como descrito, mesmo na sua ausência), a hipótese de DAA, 
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pela sua gravidade, deve ser considerada. Para isso, importa realizar um exame objetivo detalhado, 

verificando os pulsos arteriais. A contribuir para o diagnóstico de disseção, podemos também encontrar 

alterações eletrocardiográficas, elevação dos marcadores de necrose miocárdica ou alterações sugestivas 

na angio-TAC torácica.
15

 

 

 

o Epilepsia 

 

As crises epiléticas, especialmente do tipo amnésia epilética transitória (AET), constituem um importante 

diagnóstico diferencial de AGT. O termo “amnésia epilética transitória” refere-se a crises epiléticas focais, 

presumivelmente temporais, que se caracterizam por episódios de amnésia anterógrada e/ou retrógada
71

. 

Estes episódios têm habitualmente duração inferior a uma hora e podem ser acompanhados de 

automatismos, alucinações olfativas ou outra semiologia localizadora. Comparativamente aos episódios de 

AGT, as crises de AET recorrem com maior frequência e respondem a fármacos antiepilépticos. O EEG, 

sobretudo se realizado em período de crise, pode contribuir para o diagnóstico diferencial destas duas 

condições, ainda que este possa ser normal.
15

 

A duração do evento é considerado um dado semiológico muito relevante para o diagnóstico diferencial 

de crise epiléptica (AET) e AGT.
8
 Classicamente, considerava-se que uma duração superior a uma hora 

sugeria AGT e uma duração inferior sugeria AET. Porém, foi publicado recentemente um estudo que 

caracteriza os episódios de AGT de curta duração (inferior a uma hora). O estudo contabilizou 639 doentes 

e identificou uma percentagem significativa de episódios com duração inferior a uma hora. Numa das 

coortes, este valor era de 32%. O estudo demonstra que estes indivíduos, no que diz respeito à sua 

demografia e antecedentes, não diferem de forma significativa dos doentes com AGT com duração superior, 

devendo ser orientados da mesma forma que os doentes com AGT de duração “normal”.
72, 73

  

 

o Enxaqueca 

 

A enxaqueca e a amnésia global transitória partilham algumas caraterísticas, incluindo a apresentação 

paroxística, o caráter transitório e a presença de fatores desencadeantes. Náuseas, tonturas e outros 

sintomas acompanhantes da AGT são frequentes durante uma crise de enxaqueca.
74

  

Porém, a enxaqueca afeta indivíduos, maioritariamente, adultos jovens ou de meia-idade, recorrendo 

diversas vezes ao longo da vida, contrariamente à AGT, que é mais prevalente entre os 50 e 70 anos de 

idade
16

 e ocorre, habitualmente, como um episódio isolado. A evidência mais recente sugere ainda a 

ausência de sincronia entre os dois fenómenos. Os doentes com AGT e com antecedente de enxaqueca 

infrequentemente têm cefaleia no momento ou nos meses que precederam o episódio discognitivo.
16

  

 

 

o Amnésia pós-traumática 
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Na sequência de um traumatismo crânio-encefálico pode surgir um período de amnésia. Este 

diagnóstico diferencial deve ser considerado nos casos em que não existe nenhuma testemunha que tenha 

presenciado o início do ataque e existam sinais sugestivos de traumatismo ao exame físico.
18

 

 

 

o Amnésia dissociativa 

 

Sendo um diagnóstico diferencial difícil, admite-se que situações de stress psicológico intenso em 

indivíduos com doença psiquiátrica prévia podem levar a períodos de incapacidade de formação de novas 

memórias. Tal como a AGT, a amnésia dissociativa pode surgir associada a um período de depressão ou 

ansiedade graves, sendo mais provável em indivíduos com psicopatologia ou como agudização de uma 

doença psiquiátrica.
15

 

Contudo, neste tipo de amnésia é mais frequente um défice marcado da memória retrógrada, sendo a 

memória anterógrada geralmente poupada. Trata-se de uma falha de memória marcada para determinados 

episódios passados que, frequentemente, cursa com perda de identidade. Em alguns casos pode durar 

vários dias ou até meses.
75, 76

 Este padrão é altamente atípico para AGT. 

 

 

o Encefalite límbica 

 

As encefalites que atingem o sistema límbico (infecciosas ou autoimunes) podem cursar com alterações 

de memória. Ainda que estas se possam confundir com um quadro de AGT, a maioria surge em contexto 

de febre, défice de outros domínios cognitivos (como atenção). Podem apresentar-se como crise epilética 

ou sinais neurológicos focais. Adicionalmente, a ressonância magnética (RM) cerebral e o 

eletroencefalograma (EEG) costumam apresentar alterações distintas dos achados observados nos quadros 

de AGT.
77

  

 

 

o Intoxicação 

 

A sobredosagem de certos fármacos, sobretudo os depressores do sistema nervoso central, pode 

originar um quadro de amnésia e desorientação no tempo e no espaço. Substâncias como benzodiazepinas, 

anticolinérgicos, opióides ou antidepressivos tomadas em excesso ou o consumo de substâncias ilícitas 

podem cursar com amnésia, quase sempre associada a alterações do estado de consciência.
16, 18

 

 

 

Estudos de neuro-imagem 

 

Atualmente, os estudos imagiológicos não são essenciais para o diagnóstico de AGT. O seu papel 

prende-se, sobretudo, com a exclusão de diagnósticos diferenciais e/ou com projetos de investigação. Em 
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relação aos estudos neurofisiológicos, em particular o EEG de superfície, exploramos os seus achados na 

secção da Fisiopatologia, no tópico AGT como forma de epilepsia focal?. 

 

 

• Tomografia axial computorizada 

 

Tipicamente, a AGT não revela achados anormais na TC. Deve ser realizada de imediato, em caso de 

suspeita de AVC
3
. 

 

• Ressonância magnética 

 

A utilidade da RM para o diagnóstico de AGT é controversa. Perante um possível caso de AGT em que 

os critérios diagnósticos não são totalmente cumpridos, a imagiologia poderá auxiliar o diagnóstico.
77

 

Consideram-se achados sugestivos de AGT lesões solitárias ou multifocais com sinal hiperintenso em T2 e 

lesões correspondentes com restrição de difusão na RM (1.5T). A sua distribuição deverá ser restrita à 

região do cornu ammonis 1 do hipocampo.
78

 Tratam-se de lesões tendencialmente unilaterais que variam 

entre 1-5mm. O significado destas alterações é, atualmente, incerto. 

A taxa de deteção varia consideravelmente conforme os parâmetros empregues e a evolução temporal 

das lesões. A partir das 24h após o início do ataque, é possível encontrar alterações, atingindo-se o pico de 

deteção entre as 48 a 72 horas
25, 26

. Contudo, está descrito que estas poderão surgir apenas 7 a 10 dias 

depois do início da crise
79

.  

De acordo com os estudos mais recentes, recorrendo a máquinas de alta resolução, a taxa de deteção 

pode atingir os 84-88%, se todos os parâmetros forem otimizados
80, 81

. Alguns estudos sugerem um 

protocolo de RM otimizado para o diagnóstico de AGT. Segundo estes, deve recorrer-se, preferencialmente, 

ao uso de RM 3T efetuando cortes com espessura de 2 a 3mm
16, 80

 

 

• PET/SPECT 

 

Os dados obtidos por tomografia por emissão de positrões (PET) ou por tomografia por emissão de 

fotão único (SPECT) na AGT são variáveis e de difícil comparação e interpretação. Aquando da fase aguda 

ou pós-aguda da AGT, estes exames podem evidenciar anormalidades de perfusão ou de metabolismo no 

lobo temporal mesial mas também noutras regiões anatómicas, tais como tálamo, lobo frontal, corpo 

estriado, entre outras. 16, 82
 Tratam-se de alterações inespecíficas, geralmente reversíveis, que podem ser 

encontrados em múltiplos contextos clínicos, como é o caso da enxaqueca ou epilepsia.
35

 Podem também 

fornecer imagens sem qualquer alteração
83

. Deste modo, atualmente, a PET/SPECT é considerada uma 

modalidade pouco útil em termos de diagnóstico ou investigação da AGT.  
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Tratamento 

 

A AGT é, por definição, uma condição autolimitada para a qual não está indicado qualquer 

tratamento, de acordo com a evidência científica atual. No entanto, a abordagem ao doente passa por 

tranquilizá-lo e esclarecê-lo acerca dos aspetos principais da síndrome, incluindo o seu prognóstico. Deve 

ser explicado aos doentes que poderão apresentar um período de amnésia possivelmente irrecuperável, de 

duração variável, que representa apenas incapacidade de reter informação num determinado período, não 

traduzindo lesão cerebral irreversível. 

Durante a persistência dos sintomas, o doente deverá ficar sob vigilância. O acompanhamento 

psicológico do doente e seus familiares pode ser necessário, uma vez que estes episódios podem ser fonte 

de grande desconforto e insegurança para o doente e respetiva família. 

Por prevenção, devem evitar-se atividades que promovam o aumento da pressão intratorácica. 

Deve considerar-se suspender medicação que possa ter um efeito deletério para a memória, tais como as 

benzodiazepinas ou os anticolinérgicos. 
2, 3, 15

 

 

 

Prognóstico 

 

O prognóstico a curto-prazo é muito favorável, visto que o doente restitui naturalmente as suas 

funções de memória em menos de 24 horas. Contudo, numa meta-análise, Jager e colaboradores 

constataram que um défice cognitivo residual pode persistir com uma duração até uma semana após a 

recuperação do evento
84

. Segundo uma revisão da literatura, certos fatores psicopatológicos, tais como 

depressão ou ansiedade, podem justificar prolongamento dos défices cognitivos em alguns doentes. Mais 

especificamente, indivíduos com traços de ansiedade ou depressão permanecem mais tempo com défices 

cognitivos
75

.  

Quanto aos efeitos a longo-prazo, a evidência na literatura não é conclusiva. Num estudo prospetivo 

com uma duração de seguimento média de 12 anos, Arena e colaboradores afirmam que um episódio de 

AGT não confere um aumento da incidência de eventos cerebrovasculares, crises epiléticas ou défice 

cognitivo ligeiro
11

. Alguns estudos referem até que pacientes que tiveram um episódio de AGT possuem 

um risco inferior de AVC ou enfarte agudo do miocárdio em comparação com doentes sem historial de 

AGT
3
. 

No entanto, alguns autores questionam a performance cognitiva futura destes pacientes e levantam 

a hipótese da existência de complicações tardias. Um estudo coorte-controlo em Taiwan, publicado em 

2019, investigou a probabilidade de desenvolver demência num período de 8 anos após um episódio de 

AGT, demonstrando um risco aumentado nos indivíduos que experienciam um episódio de AGT (HR=2,23; 

IC95%=1,12-4,44; p=0,023).
85

 

 No que concerne à taxa de recorrência, observa-se uma grande inconsistência entre estudos. De 

acordo com séries de casos publicadas, esta taxa situa-se entre os 2,9% e os 23,8%. Recentemente, numa 

análise retrospectiva de uma coorte de 203 indivíduos com antecedentes de AGT, Alessandro e 
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colaboradores procuraram identificar fatores preditores de recorrência. Verificou-se que a enxaqueca era 

significativamente mais frequente nos indivíduos com recorrência de AGT do que nos indivíduos com um 

episódio isolado de AGT (37,5% vs. 14%; p=0,03), ao contrário do que se observou nas restantes 

características clínicas e demográficas estudadas.
86

 Assim sendo, a presença de enxaqueca comórbida 

provou ser o único fator passível de aumentar o risco de recorrência. 
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CONCLUSÃO E ORIENTAÇÕES FUTURAS 

 

 

 A AGT é uma síndrome enigmática cujo mecanismo fisiopatológico se encontra ainda por explicar. 

O seu curso é relativamente favorável, mas apresenta-se de forma impactante através de uma amnésia 

causadora de stress e ansiedade. Frequentemente associada à enxaqueca, a AGT contrasta com esta 

patologia pela sua baixa incidência e pela faixa etária dos indivíduos afetados. 

 O  estudo imagiológico é fonte de algumas informações úteis e interessantes, mas também de 

grandes dúvidas. Enquanto os focos de restrição de difusão detetados na RM apontam para uma etiologia 

isquémica, a baixa prevalência relativa de fatores de risco de isquemia nos pacientes com esta síndrome 

diminui essa possibilidade.  

 A abordagem ao doente acontece frequentemente em contexto de urgência, pelo que é ainda mais 

importante que esta seja otimizada. A gravidade de algumas condições que mimetizam a AGT implica uma 

abordagem urgente, cuidadosa e atenta a sinais de alarme. O processo do diagnóstico deve ser direcionado, 

em particular, à história clínica e ao exame físico, uma vez que estes são os elementos chave para 

estabelecer e descartar grande parte dos diagnósticos diferenciais. O incumprimento dos critérios definidos 

por Hodges e Warlow
22

 deve redirecionar a investigação para outras patologias. 

 Restabelecida a normal função cognitiva, cabe aos profissionais de saúde fornecer ao doente e 

respetiva família a informação e o acompanhamento necessários, sublinhando a tendencialmente baixa taxa 

de recorrência da AGT. 

  A investigação atual leva a considerar que a AGT poderá resultar de uma complexa e 

incompletamente compreendida conjugação de fatores vasculares e/ou hemodinâmicos cerebrais, 

neurotransmissores associados a stress físico ou psicológico, fatores psicopatológicos, e apresentar 

sobreposição com fenómenos relacionados com enxaqueca ou epilepsia. O avanço em cada uma das áreas, 

assim como o desenvolvimento de novas técnicas de imagem, poderá ajudar a melhor compreender esta 

síndrome.  

 Concluindo, a AGT é uma entidade patológica ainda mal compreendida em vários aspetos e que 

requer uma ampla e diversificada investigação para que, no futuro, possam ser tomadas medidas que a 

previnam e a distingam mais eficazmente do vasto leque de diagnósticos que incluem amnésia. 

 

 

 

Tabela 2- Acrónimos e siglas 

 

AET Amnésia epilética transitória IC Intervalo de confiança 

AGT Amnésia global transitória IVJ Insuficiência venosa jugular 

AIT Acidente isquémico transitório OR Odds ratio 

AVC Acidente vascular cerebral PET Tomografia por emissão de positrões 

CA1 Cornu ammonis 1 RM Ressonância magnética 

DAA Disseção arterial aórtica STT Síndrome de Takotsubo 

DAC Depressão alastrante cortical SPECT Tomografia por emissão de fotão único 

EEG Eletroencefalograma TC Tomografia computorizada 
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Reporting guidelines SANRA 

 

1. Justification of the article’s importance for the readership 

• Página 2 : “Não obstante o vasto número de casos descritos nos últimos 50 anos, a AGT permanece 

como uma síndrome de etiologia indeterminada e cuja incidência é significativa. Por este motivo, 

considera-se necessária uma revisão da literatura que forneça uma perspetiva global e atual acerca 

deste tema e que capacite qualquer médico para o diagnóstico e acompanhamento destes doentes 

da forma mais correta.” 

2. Statement of concrete aims or formulation of questions 

• Página 2: “o objetivo desta revisão narrativa assenta na apresentação dos desenvolvimentos mais 

recentes no que se refere a fatores de risco, desencadeantes, fisiopatologia e abordagem ao doente 

com AGT.” 

3. Description of the literature research 

• Página 2: “No âmbito deste artigo de revisão, foi realizada uma pesquisa na PubMed com o termo 

“transient global amnesia” e foram selecionados os artigos publicados a partir de 2010. Deste grupo, 

incluíram-se apenas os artigos escritos em inglês, tendo sido obtidos 320 artigos. Após leitura dos 

resumos, foram excluídos 97 artigos, uma vez que o foco principal destes não era a AGT, chegando 

então ao número de 223 artigos para revisão. Destes, foram selecionados os mais relevantes, na 

sequência da leitura crítica dos resumos, excluindo-se casos clínicos isolados, artigos de 

investigação básica e outros artigos considerados supérfluos para a revisão. Finalmente, foram 

ainda acrescentados artigos considerados relevantes, obtidos a partir das referências dos artigos 

selecionados, assim como artigos de referência que não foram inicialmente selecionados. Assim, 

para efeitos de revisão, foram incluídos 290 artigos.” 

4. Referencing 

• Página 2 : “Os primeiros casos foram descritos em 1956 por Bender e, no mesmo ano, por Guyotat 

e Courjon.” 

• Página 3: “No global, estima-se que 75% dos episódios ocorram em indivíduos entre os 50-70 

anos.” 

5. Scientific reasoning 
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• Página 7: “Segundo uma revisão sistemática, a taxa de mortalidade intra-hospitalar varia entre 0-

10%. 

• Página 13: “numa meta-análise, Jager e colaboradores constataram que um défice cognitivo 

residual pode persistir com uma duração até uma semana após a recuperação do evento. 

6. Appropriate presentation of data 

• Página 3: “Segundo um estudo de casos e controlos de 2018, os indivíduos com antecedentes de 

enxaqueca apresentam um risco cerca de seis vezes superior de desenvolver AGT relativamente 

aos indivíduos sem história de enxaqueca (OR=5,98%; IC95%=5,42-6,60).” 

• Página 8: “Numa estudo de casos e controlos, registou-se uma prevalência de IVJ de 68% nos 28 

casos de AGT estudados, enquanto nos 25 controlos esta foi de 28% (p<0,05).” 

• Página 13: “Um estudo coorte-controlo em Taiwan, publicado em 2019, investigou a probabilidade 

de desenvolver demência num período de 8 anos após um episódio de AGT, demonstrando um 

risco aumentado nos indivíduos que experienciam um episódio de AGT (HR=2,23; IC95%=1,12-

4,44; p=0,023).” 
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