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Acrénimos e abreviaturas

ACES - Agrupamento de Centros de Saude;

ARA — Antagonistas dos Recetores da Angiotensina;

AVC — Acidente Vascular Cerebral;
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HADS-B - Hospital Anxiety and Depression Scale —Dominio B.
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IECA — Inibidores da Enzima de Conversao da Angiotensina;
LDL — Low Density Lipoprotein;

IMC — Indice de Massa Corporal;

MDRD - Modification of Diet in Renal Disease;

MMSE- Mini Mental State Examination;

NKF - National Kidney Foundation;

RMN — Ressonancia Magnética Nuclear;

SAM - Servico de Apoio ao Médico;

TFG — Taxa de Filtracao Glomerular;
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Resumo

Introdugdo: Varios estudos demonstram o aumento da prevaléncia de Disfun¢do Cognitiva(DC)
em pacientes com Doenga Renal Crénica(DRC). Esta associacdo parece ser independente de

fatores de risco cardiovascular e verifica-se nos varios estadios da doenca.

Objetivo: Avaliar a associacdo entre a fungao renal e a prevaléncia de DC nos utentes inscritos

na USF-Ponte.

Métodos: Estudo transversal de uma amostra constituida por 246 idosos. A fungdo cognitiva
foi avaliada através do Mini Mental State Examination(MMSE) e classificada, consoante a
escolaridade, como ter ou ndo ter DC. O estado de humor foi avaliado com o Hospital Anxiety
and Depression Scale(HADS). A Taxa de Filtracdo Glomerular(TFG) foi calculada com recurso a
equacdo Modification of Diet in Renal Disease(MDRD) e os valores obtidos(ml/min/1,73m?)
foram distribuidos por trés categorias: <60,00, 60-89,99 e >90. Varidveis adicionais foram
recolhidas do Servico de Apoio ao Médico(SAM). Os dados foram estudados recorrendo-se a

analises bivariadas e a modelos de regressao logistica.

Resultados: Os grupos TFG<60 e TFG>90 apresentaram maior prevaléncia de DC,
independentemente dos fatores de risco cardiovascular analisados e da existéncia de sintomas
depressivos. Os odds ratio foram, respetivamente, de 4,534(1C95%: 1,257-16,356) e
3,302(1C95%: 1,434-7,607). Os itens do MMSE correspondentes a orientacdo espacial,

evocacado e compreensdo apresentaram pontuacdo mais baixa no grupo TFG<60.

Discussdo: Conforme a literatura, verificou-se maior prevaléncia de DC no grupo com TFG<60.
A elevada prevaléncia de DC nos utentes com TFG>90 é descrita em alguns estudos. Nestes
casos a elevacdo da TFG podera dever-se: a situagdes que induzem a sobrestimacdo da TFG,
como os estados de caquexia, ou a hiperfiltracdo glomerular. Os dominios cognitivos afetados
nos pacientes com DRC podem associar-se a doenca de Alzheimer ou a deméncia vascular.
Novos estudos sdo necessarios para se averiguar a necessidade de vigilancia dos pacientes com

alterac¢Oes da fungdo renal, e a melhor forma de os acompanhar.
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Abstract

Background: Several studies demonstrate the increased prevalence of cognitive
dysfunction(CD) in patients with chronic kidney disease(CKD). This association appears to be

independent of cardiovascular risk factors and is present at various stages of the disease.

Objective: To evaluate the association between renal function and the prevalence of CD in the

Ponte-Family Health Unit users.

Methods: Cross-sectional study of a sample of 246 elderly patients. Cognitive function was
assessed using the Mini Mental State Examination(MMSE) and classified, according to the
school degree, as having or not CD. The mood was assessed with the Hospital Anxiety and
Depression Scale(HADS). The Glomerular Filtration Rate(GFR) was calculated using the
Modification of Diet in Renal Disease(MDRD) equation and the values obtained(ml/min/1,
73m?) were distributed into three categories: <60.00, 60-89,99 and 260. Additional variables
were collected from the Medical Support Service. The data were analyzed using bivariate

analysis and logistic regression models.

Results: The groups GFR<60 and GFR=90 had a higher prevalence of CKD, independent of the
cardiovascular risk factors analyzed and the existence of depressive symptoms. The odds ratios
were, respectively, of 4.534 (95%Cl: 1.257-16.356) and 3.302(95%Cl: 1.434-7.607). The MMSE
items corresponding to the spatial orientation, recall and understanding scored lower in the

group GFR <60.

Discussion: According to the literature, there was a higher prevalence of CD in the group
GFR<60. The high prevalence of CD in patients with a GFR>90 is described in some studies. In
these cases the increased GFR may be due to: situations that lead to overestimation of GFR, as
the states of cachexia, or glomerular hyperfiltration. The cognitive domains affected in
patients with CKD may be associated with Alzheimer's disease or vascular dementia. Further
studies are needed to ascertain the need for surveillance of patients with impaired renal

function, and how best to accompany them.
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Introdugao

A Doenga Renal Crénica (DRC) tem apresentado uma incidéncia progressivamente crescente,
com um foco especial na populacdo idosa. Entre 2000 e 2009, o diagndstico de DRC nos
Estados Unidos chegou a triplicar de 2,7 para 8,5%". Evidéncias destacam que a incidéncia
crescente de DRC é global, verificada inclusivamente nos paises em desenvolvimento, e
apontam a diabetes mellitus e a hipertensdo arterial (HTA) como os mais importantes fatores
de risco”™. Em 2002, Portugal era dos paises europeus com maior nimero de pacientes em

terapia de substituicdo renal (cerca de 1.097 por milhdo de habitantes)(‘”.

Varios estudos tém demonstrado o aumento da prevaléncia de défices cognitivos em
pacientes com DRC® ™. Esta associac3o, até recentemente negligenciada®, tem sido verificada
tanto em pacientes com doenca renal terminal como em estadios precoces da doenca, e
demonstra ser independente de fatores de risco cardiovascular. Elias et al®, bem como Etgen
et al'”’, demonstraram o aumento da prevaléncia de défices cognitivos em estadios precoces
de DRC, estimados através da Taxa de Filtragdo Glomerular (TFG). Kurella et al verificaram a
mesma relagéo‘s), e ainda que a cada decréscimo de 10ml/min/1,73m? na TFG se associava um

9
)()

aumento de 11% na prevaléncia de Disfun¢do Cognitiva (DC)™. Contudo, os pacientes com

TFG>100ml/min/1,73m? obtiveram, igualmente, um risco acrescido significativo de

apresentarem DC. Buchman et a/™

observaram que a taxa de declinio cognitivo ao longo
dos anos era significativamente maior em pacientes com TFG inferior a 60m|/min/1,73m2.
Evidéncias demonstram ainda que mais de 70% dos pacientes em hemodidlise apresentam DC

moderada a severa, muitas vezes n3o diagnosticada***.

Além da TFG, outros indicadores de doenca renal se associaram a DC: Jassal et al™
demonstraram que a albuminuria pode ser um preditor de risco de declinio cognitivo. O
estudo prospetivo de 1.345 pessoas com idade superior a 30 anos revelou que a presenca de
microalbumindria se associava, nos homens, a uma redugdo significativa da fung¢do cognitiva

ap6s um seguimento de 10 anos.

Elias, Buchman e Condé et al, destacaram a fun¢do executiva como uma das dimensdes
cognitivas mais afetadas em pacientes com DRC. No entanto, houve alguma disparidade de
resultados nos outros dominios. Etgen et al verificaram a importancia da orientagao temporal,

atencdo e célculo e Kurella et al da orientagao temporal e evocagao.
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A relacdo entre disfuncdo renal e DC podera ser explicada pela Doenga dos Pequenos Vasos
(DPV). De acordo com Mogi e Horiuchi™, as lesBes ocorrentes na microvasculatura do cérebro
e do rim terdo uma base patogénica comum, ja que tais vasos compartilham similaridades
anatomicas e vasoregulatdrias. A strain-vessel hyphotesis(le), citada pelos autores, compara as
arteriolas aferentes renais justaglomerulares com as artérias perfurantes do cérebro: as
hemorragias e enfartes cerebrais ocorrem mais frequentemente na darea das artérias
perfurantes, expostas a altas pressdes e mantendo um alto tédnus vascular, necessario para
permitir o elevado gradiente de pressdo das grandes artérias até aos capilares. Segundo a
teoria citada, em situacdo analoga se encontram as arteriolas aferentes justaglomerulares, ja
que o dano vascular associado a HTA ocorre precocemente e de modo mais severo nestes

glomérulos.

Mogi e Horiuchi descrevem repetidas evidéncias de que pacientes com DRC tém maior risco de
sofrer Acidentes Vasculares Cerebrais (AVC’s), e maior prevaléncia de lesdes assintomaticas
como Lesdes da Substancia Branca, AVC’s silenciosos e Microhemorragias. Estas lesOes
subclinicas estdo também relacionadas com o risco de deméncia e de défices cognitivos.

I(17)

Thompson et al*”’ referem mesmo que “largas evidéncias demonstram que a DPV no cérebro é

a mais prevalente desordem neuroldgica descrita. A sua incidéncia pode ser 6 a 10 vezes
superior a dos AVC's sintomaticos”. A DPV cerebrais, continuam os autores, “é agora
reconhecida como a maior causa etioldgica de défices cognitivos, sozinha ou associada a

Doenca de Alzheimer.” Contudo, Knopman (18)

refere que “o consenso geral aponta para que a
doenga cerebrovascular tenha algum papel na deméncia, mas a importancia desse papel

continua por definir”.

@9 continua atual. Parte do principio de

Sob o ponto vista patofisioldgico, a “Steno hyphoteses
que os danos endoteliais da microvasculatura provocados por doencgas sistémicas como a
diabetes ou a HTA estardo na origem de um estado crénico de inflamac¢do, implicando um
processo de fibrogénese desregulada e disfuncdo da autorregulacdo dos vasos, o que levara a
hipoxia tecidular. Knopman et al defendem que, da mesma forma que na nefrosclerose as
alteracOes endoteliais levam a libertacdo de proteinas séricas na urina, um processo

semelhante dever-se-a processar no cérebro através do extravasamento de proteinas para o

espaco extracelular cerebral.

Varios pontos permanecem sob investigacdo na literatura. Qual o verdadeiro impacto da DPV
no declinio cognitivo? Existirdo outros fatores de risco cardiovascular ndo identificados que

sejam causadores simultaneos da DPV no rim e no cérebro? A serem verdadeiras as hipoteses

9
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explicativas relativas ao mecanismo fisiopatolégico da DPV, de que forma se poderia intervir

para a prevencao das lesdes?

Apesar das questdes, a relagdo entre o cérebro e o rim abre perspetivas de intervencdo.
Salienta a possibilidade de que as lesGes de um drgdo podem indicar lesdes silenciosas noutros
orgdos, cuja funcdo seja mais dificil de avaliar. Mogi e Horiuchi defendem mesmo que os
pacientes com DRC poderdo passar a ser rastreados através de RMN durante o seguimento.
Knopman refere-se a albimindria como um (til indicador de rastreio da disfungdo endotelial
sistémica. Elias et al salientam a necessidade de desenvolver exames cognitivos especificos

direcionados aos pacientes com descidas moderadas da TFG.

A despeito da relevancia e atualidade do tema, ndo foi encontrado, em pesquisas bibliograficas
com recurso a motores de busca como o Google, o Pubmed ou o index de Revistas Médicas
Portuguesas, nenhum estudo semelhante realizado em Portugal. Neste projeto, avalia-se a
associacdo entre a fungdo renal e a prevaléncia de défices cognitivos na popula¢do de idosos

inscritos na Unidade de Saude Familiar (USF) Ponte.

10



Fungdo Renal e Disfungéo Cognitiva: estudo transversal de utentes inscritos na USF Ponte

Objetivos

1. Avaliar a associacdo entre a fungdo renal e a prevaléncia de DC, determinada a partir
da aplicacdo do MMSE;

2. Analisar os dominios especificos da fungdo cognitiva alterados consoante a variacdao da
funcdo renal dos pacientes.

Métodos

1. Local de realizagao do estudo

USF Ponte, Agrupamento de Centro de Saude (ACES) do Ave Il Guimardes-Vizela.

2. Tipo de estudo

Observacional, transversal e analitico.

3. Populagao

A populagdo em estudo consistiu nos individuos com idade igual ou superior a 65 anos,
inscritos na USF Ponte a data de inicio do projeto “A influéncia da disfun¢do tiroideia na
cognigdo e estado de humor do idoso: estudo transversal de utentes inscritos na USF Ponte”. A
faixa etaria escolhida é representativa de um periodo de vida em que se regista maior

prevaléncia de défices cognitivos e de doenga renal.

4. Técnica de amostragem e dimensdo da amostra

O tamanho da amostra foi definido através da técnica de amostragem aleatdria simples.
Primeiramente, foi atribuido um nimero a cada individuo. Posteriormente, através de uma
tabela de numeros aleatérios agrupados em trés digitos, foram selecionados utentes até se
alcancgar o numero pretendido para a amostra. Esse nimero (n), representativo do tamanho da

amostra, havia sido calculado através da seguinte férmula:

11
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B a?.p.(100 — p).N
~ E2.(N—1) +a?.p.(100 — p)

n

N - Tamanho total da populacdo em estudo,
p - Percentagem representada na populagao (assumida como 50%, por defeito)
E -Margem de erro

a -Risco de erro (IC de 95 %).

A amostra obtida, confirmada com o programa informatico Epilnfo 6 (STATCALC), fora de 263
individuos, a partir da populagdo de 838 utentes. A equipa de investigacdo aplicara os

questionarios durante o més de Janeiro de 2011.

5. Critérios de inclusdo

Todos os utentes inscritos na USF Ponte, com idade igual ou superior a 65 anos.

6. Critérios de exclusido

O estudo prévio havia ja excluido os utentes:

e Sem contacto telefédnico ou com contacto telefénico incorreto;
e Que ndo atenderam o telefone por trés vezes, em dias diferentes;
e Com incapacidade para se deslocarem a USF;

e Com deficiéncias audiovisuais que ndo permitiram a obteng¢do dos dados.

Para o atual projeto foram, adicionalmente, excluidos, os utentes:

e Sem registos clinicos no Servigo de Apoio ao Médico (SAM);

e Cujos registos clinicos nado incluiram a creatinina sérica;

e Cujos registos de creatinina sérica eram anteriores a 1 de Janeiro de 2010, ou seja, um

ano antes da aplicagdo do MMSE.

O intervalo de tempo de um ano foi estabelecido a partida para a recolha de todas as variaveis
pela necessidade de se manter uma correspondéncia temporal entre elas. Ndo se escolheu um
periodo de tempo mais curto para ndo prejudicar a quantidade de dados recolhidos. Saliente-
se que os valores registados apds a data de aplicacdo de MMSE pelo estudo anterior (Janeiro

de 2011) foram considerados validos, ja que ambos os estudos se realizaram no mesmo ano.

12
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A excecdo da creatinina, as varidveis que nio se enquadrassem neste intervalo de tempo ou
gue ndo possuissem registos ndo ditaram a exclusdo dos individuos, mas foram classificadas

como “valores omissos”.
7. Variaveis em estudo

A funcdo renal foi avaliada pela TFG, cujo calculo se efetuou com equacdo do estudo
Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) [Anexo 1].Esta férmula tem maior poder preditivo
que a de Cockcroft-Gault na estimativa da TFG, segundo as orienta¢Ges da National Kidney

Foundation (NKF)‘ZO).

A fungdo cognitiva foi considerada, primeiramente, como varidvel quantitativa,
correspondente ao valor total da pontuacdo obtida pelo MMSE®?Y. Este exame é o instrumento
de avaliagdo neuro-psicoldégica mais usado e testa varias dimensGes cognitivas como a
orientagdo espacio-temporal, registo de informacdo, atencdo e cdlculo, evocagao, linguagem e
visuoconstrucdo. A dimensdo da linguagem engloba itens de nomea¢do, compreensdo de
ordens, leitura e escrita. Apesar da sua sensibilidade ser mais reduzida quando comparada
com outros testes, o MMSE continua recomendado como método de avaliacdo da funcdo
cognitiva global, possibilitando a selecdo de pacientes para posterior estudo com testes mais

(22,23)

especificos . No entanto, apresenta limitagdes quanto a dete¢do de défices cognitivos

Iigeirosm).

Seguidamente, a funcdo cognitiva foi convertida numa varidvel dicotdmica, “ter ou nao ter
DC”, devido a necessidade de normalizar os valores do MMSE de acordo com o nivel de
escolaridade de cada individuo. Os “pontos de corte” utilizados foram estabelecidos por

24 Considerou-se, assim, existir DC se a

Guerreiro et al para a populagdo portuguesa
pontuacdo no MMSE fosse menor ou igual a 15, 22 ou 27, quando a escolaridade era,

respetivamente, 0, entre 1 e 11, ou maior que 11 anos.

Outras variaveis foram recolhidas com o objetivo de se verificar se a relacdo entre a fungao
renal e a funcdo cognitiva, a existir, era independente de fatores de risco cardiovascular e de
possiveis varidaveis de confundimento. Relativamente aos fatores de risco cardiovascular,
foram estudados aqueles que comprovadamente se associam a DRC, a doenga
cerebrovascular, ou a ambos, e que foram analisados por diversos estudos com objetivos

similares'®*% 1214

. Os sintomas depressivos do paciente podem funcionar como fatores de
confundimento passiveis de interferir com a interpretagdo do MMSE®), por isso foram incluido

no estudo. O teste utilizado para este fim foi o Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS),

13
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validado para a populacdo portuguesa. Neste trabalho foi considerado apenas o dominio B
(HADS-B), relativo a depressdo. A presenca ou auséncia de disfuncdo tiroideia foi também

(26)

incluida como varidvel quer por poder estar associar a deméncia“”’, a alteracGes do

humor®?® bem como a DCV**),

De referir ainda que a raca dos pacientes nao foi considerada pois todos os elementos da

amostra eram caucasianos.

As varidveis em estudo, a sua definicdo operacional, o tipo, escala e codificacdo encontram-se

descritos no Anexo |.

8. Fontes de informagao e métodos de recolha

Da base de dados do estudo “A influéncia da disfungdo tiroideia na cognicdo e estado de
humor do idoso: estudo transversal de utentes inscritos na USF Ponte”, foram recolhidos os
dados referentes as seguintes varidveis: escolaridade, disfuncdo tiroideia, HADS-B e funcgado
cognitiva (resultado do MMSE) [Anexo 1].

As variaveis idade, género, indice de massa corporal (IMC), diabetes mellitus, tratamento para
diabetes mellitus, tensdo arterial sistdlica, tensdo arterial diastdlica, tratamento para HTA,
colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL, triglicerideos, tabagismo, anemia, histéria de

DCV e creatinina foram obtidos através do SAM.

9. Tratamento dos dados
Apds a recolha dos dados, procedeu-se:
i. A introducdo da informacdo em suporte informatico (Statistical Package for Social

Sciences Statistics versdo 19);

ii. A caracterizagdo da amostra através da andlise descritiva simples de cada variavel;

iii. A andlises bivariadas, nomeadamente a comparagado das varidveis de acordo com as
categorias da TFG e da DC, aplicando os testes Qui-Quadrado e Kruskal-Wallis;

iv. A andlise da relacdo entre duas varidveis, aplicando os modelos de Regressdo Logistica
Univariada e Multivariada;

V. Comparacdo de grupos especificos de perguntas do MMSE de acordo com as

categorias da TFG, aplicando o teste Kruskal-Wallis;

Valores de p iguais ou inferiores a 0,05 foram considerados estatisticamente significativos

(intervalo de confianca de 95%).

14
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Consideracgoes éticas

O projeto obteve parecer favoravel da Comissdo de Etica para a Saude da Administracdo

Regional de Satde do Norte (ARS-N) (parecer n272/2011).

Resultados

Dos 263 individuos da amostra inicial, 10 foram excluidos por ndo haver registos de creatinina
sérica, 6 por auséncia de qualquer registo clinico, e 1 porque os valores de creatinina sérica

datavam de 2008. A amostra passou entdo a ser constituida por 246 elementos.

Procedeu-se a divisdo da TFG pelas categorias de DRC da NKF®Y. No entanto, verificou-se que
apenas um individuo se encontrava na classe 5, e nenhum se encontrava na classe 4, por isso
dividiu-se em apenas trés categorias, mantendo-se, no entanto, o seu significado clinico. Numa
delas incluiram-se todos os pacientes com insuficiéncia renal, ou seja, com
TFG<60,00ml/min/1,73 m? (TFG<60), correspondente aos estadios 3, 4 e 5 da NKF. Noutra,
incluiram-se todos os pacientes com TFG entre 60,00 e 89,99ml/min/1,73m* (TFG60-89),
intervalo correspondente ao estadio 2 e descrito pela NKF como “descida ligeira da TFG”. Por
dltimo, incluiram-se os pacientes com TFG290,00ml/min/1,73m? (TFG=90) numa outra
categoria, correspondente ao estadio 1 e descrito como “TFG normal ou alta”®"). Desta forma,
23 individuos (9,3%) encontravam-se na categoria TFG<60, 103 (41,9%) na categoria TFG60-89,
e 120 (48,8%) na categoria TFG=90.

Apds a conversdo da fungdo cognitiva numa varidvel dicotdémica, ter ou ndo ter DC,

uniformizada para o nivel de escolaridade, registaram-se 48 pacientes (19,5%) com DC.

Conforme se pode verificar na tabela 1, os pacientes com TFG<60 eram maioritariamente
mulheres, eram mais velhos que os da categoria TFG290, possuiam maior prevaléncia de
diabetes que os da TFG60-89, e maior prevaléncia de anemia que os das duas outras
categorias. Adicionalmente, os individuos com TFG<60 e TFG>90 apresentavam, de forma

significativa, maior prevaléncia de DC relativamente ao grupo TFG60-89.

De referir que o nivel de escolaridade ndo apresentou diferencas significativas apesar de o
valor de p (0,056) ser muito proximo do nivel de significancia, aparentando haver menor nivel

de escolaridade na categoria TFG<60 e maior na categoria TFG>90.
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Cada patologia em particular incluida na variavel “histéria de DCV” (Anexo |) ndo apresentou
diferencas significativas entre os grupos de funcdo renal. O mesmo sucedeu com as variaveis
“tratamento para diabetes mellitus” e “tratamento para HTA”, mesmo quando nesta Ultima

apenas se incluia a medicagdes IECA ou ARA (resultados ndo apresentados).

Relativamente a comparagdo dos grupos com e sem DC, constatou-se (tabela 2) que as Unicas
variaveis com diferencas significativas eram a idade (p=0,010) e o HADS-B (p=0,011). Os
pacientes com DC eram por isso mais velhos e tinham maior prevaléncia de estados de humor

deprimido.

Os resultados dos modelos de regressdo logistica estdo representados na tabela 3 e 4. Uma vez
que nas analises bivariadas se verificou maior prevaléncia de DC quando a TFG era <60 e 290,

decidiu-se colocar a categoria TFG60-89 como categoria de referéncia.

Na tabela 3, é possivel verificar que, de facto, o primeiro e terceiro grupos da TFG apresentam
uma probabilidade acrescida significativa de apresentar DC relativamente ao grupo da TFG60-
89. O grupo TFG<60 apresentou um odds ratio de 4,461 (IC 95%: 1,543-12,897) relativamente
aos pacientes com TFG60-89. O grupo TFG>90 apresentou um odds ratio de 2,665 (IC95%:

1,256-5,654) relativamente ao mesmo grupo.

Na andlise multivariada, foram incluidas as varidveis que apresentaram diferencas
significativas nas anadlises grupais, nomeadamente: género, idade, anemia, diabetes mellitus e
HADS-B. Para além disso, incluiram-se também a varidvel HTA, uma das principais causas de
doenca cardiovascular, e a escolaridade, que além de ser um importante fator
sociodemografico com impacto no estado mental, apresentou um nivel de significancia muito
proximo de 0,05 na analise bivariada. Como se verifica na tabela 4, os valores de p das
categorias TFG<60 e TFG290 mantiveram-se significativos independentemente das outras
variaveis introduzidas. A idade e a pontuacdo do HADS-B apresentaram influéncias

significativas (p<0,001 e p=0,05, respetivamente)na variabilidade da DC.

Por dltimo, na tabela 5, encontra-se a divisso do MMSE por subgrupos, cada um
correspondente a um dominio cognitivo, e respetiva distribuicdo por categoria de TFG. Como
se pode verificar, a orientacdo espacial, a evocacdo e a compreensao foram aqueles que
apresentaram diferencas grupais significativas, registando menor pontuacdao na categoria

TFG<60.
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Discussao

Os resultados descritos demonstraram que os grupos TFG<60 e TFG290 apresentaram maior
prevaléncia de DC tanto em analises grupais, como em modelos de regressdo logistica
univariada e multivariada, isto €, a variabilidade da DC explicada por tais categorias de TFG
mantinha-se significativa independentemente das varidveis género, idade, escolaridade,
diabetes mellitus, HTA, anemia e HADS-B. A probabilidade de um paciente apresentar uma
baixa prestacdo no MMSE quadruplicava do grupo TFG60-89 para o grupo TFG<60, e triplicava
do grupo TFG60-89 para o grupo TFG290. Os modelos de regressdao estdo bem ajustados
segundo o teste de Hosmer-Lemeshow (p >0,05), mas s6 explicam 6,6% da variabilidade da DC
na analise que inclui apenas a TFG, e 20,3% na analise multifatorial (Nagelkerke R Square).
Além disso, a sensibilidade é nula no primeiro caso, apesar de aumentar para 11,1% no
segundo. Portanto, ha diferencas significativas na prevaléncia de DC consoante a TFG, apesar

do modelo nao ser o ideal.

Constata-se ainda que a idade é a variavel que mais se associa a existéncia de DC (p<0,001), e
gue a pontuacdo do HADS-B também ¢ significativa no modelo de regressao (p=0,050), o que
sugere alguma associacdo entre o humor deprimido e a menor pontuagdao no MMSE. A
escolaridade ndo foi significativa nos modelos de regressado, o que podera indicar que o ajuste
da DC pelo nivel de escolaridade foi eficiente — recorde-se que, apesar de nas anadlises grupais
as diferencas de escolaridade ndo terem sido significativas (p=0,056), o grupo da TFG<60

apresentava niveis de escolaridade mais baixas, e o grupo TFG290 mais altas.

A maior prevaléncia de DC na categoria TFG<60 surge de acordo com os estudos semelhantes
previamente citados®®, apoiando as evidéncias que associam a DRC ao declinio cognitivo. O
estudo transversal de 923 idosos realizado por Elias et al revelou que o odds ratio associado a
um pior desempenho cognitivo era de 1,97 (IC95% 1,25-3,10) nos pacientes com TFG<60
relativamente aos pacientes com TFG260°. Kurella et al obtiveram resultados semelhantes
num estudo de 23.450 participantes, tendo os pacientes com DRC apresentado um odds ratio
de 1,23 (IC 95% 1,06-1,23)"°. Estudos longitudinais também foram concordantes com esta
associagdo. A incidéncia de DC no estudo de Etgen et al foi de 21% nos pacientes com DRC,
que apresentaram, ao longo de 2 anos, um risco aumentado [odds ratio: 2,14 (IC95%)] de
)

apresentar défices cognitivos”. Kurela et al, durante quatro anos de seguimento,

demonstraram um risco de desenvolver DC de 1,32 (IC 95% 1,03-1,69) nos pacientes com TFG
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entre 45 e 59ml/min/1,73m? e de 2,43 (IC 95% 1,38-4,29) nos pacientes com TFG inferior a
459,

O grupo de pacientes com TFG<60 tinha, conforme descrito, mais mulheres, maior média de
idades e mais pacientes com diabetes e anemia, variaveis que ndo alteraram a significancia da
TFG, constatacdo que também é concordante com os estudos que sublinham a independéncia

(6-1012-14) 5

da relacdo rim-cérebro de fatores sociodemograficos e de risco cardiovascular
obstante, a diabetes e a anemia foram recolhidas como varidveis dicotémicas, ndo sendo, por
isso, de descartar, que estas patologias fossem mais severas nos pacientes da categoria

TFG<60 do que nos das outras categorias, casos que ja poderiam explicar a variabilidade da DC.

Ao contrario do que se esperava, a prevaléncia de DC era significativamente maior no grupo
TFG>90 do que no grupo TFG60-89. Este facto ndo é concordante com a maioria da literatura
supracitada, em que se relata que quanto menor a TFG, maior a prevaléncia de DC. No

I} verificaram aumento do risco de DC quando a TFG era superior a

entanto, Kurella et a
100ml/min/1,73m?, condicdo que se manteve aquando do ajuste para diversos fatores de

risco, tal como verificado neste estudo.

Inrig et al® num estudo de 8.941 participantes com aterosclerose estabelecida, procuraram
avaliar o impacto clinico da elevagdo da TFG. O estudo revelou que a cada descida de 10
mI/min/1,7E’>m2 da TFG abaixo de 100 se associava um risco acrescido de 13% de eventos
cardiovasculares, e que a cada subida de 10 mI/min/1,73m2 da TFG acima de 125 se associava
um acréscimo de 9% desse mesmo risco. Os autores concluiram que “a relagdo entre a TFG e
os eventos cardiovasculares pode ser parabdlica, com risco aumentado nos pacientes com TFG
reduzida e elevada”. De forma similiar, Mostofsky et al®® avaliaram a taxa de mortalidade de
acordo com a fungdo renal em 1.175 pacientes hospitalizados com AVC isquémico, e
obtiveram, igualmente, “uma relagdao em “U” entre a TFG e a mortalidade”. Estes dois estudos
poderdo ser relacionados com o presente: os autores demonstraram uma relagdo em “U”
entre a funcdo renal e os eventos cardiovasculares, e o presente estudo demonstra a mesma
relacdo em “U” entre a funcdo renal e a DC, que, como argumentado na introducao, deve ter

nos eventos cardiovasculares uma causa importante.

Inrig et al e Mostofsky et al formulam duas hipdteses explicativas para os resultados achados.
Por um lado, questiona-se a validade das equacdes de Cockcroft-Gault e MDRD utilizadas:
evidéncias demonstram a tendéncia para a sobrestimacdo da TFG com a primeira

(especialmente em pacientes obesos) e para subestima¢do da TFG com a segunda, apesar
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desta demonstrar maior precisdao que a de Cockcroft-Gault. Os autores argumentam que os
eventos cardiovasculares verificados no grupo com elevacao da TFG se podem dever a estados
de caquexia, caraterizados por diminuicao franca da massa muscular que se traduz em baixas
concentragOes séricas de creatinina e, consequentemente, valores de TFG falsamente
elevados. Outros fatores de interferéncia incluem o IMC<18,5 kg/m?, a ingestdo reduzida ou
elevada de creatinina (em dietas vegetarianas ou com recurso a suplementos alimentares) e a

medicagdo crénica.

Outra hipdtese adiantada é a teoria da hiperfiltragdao glomerular, postulada pela primeira vez

G4 Este e outros investigadores demonstraram que ratinhos submetidos a

por Brenner
nefrectomia parcial desenvolviam alteracées hemodindamicas nos glomérulos remanescentes,
nomeadamente maior TFG e maior pressdo hidraulica transcapilar, mediadas sobretudo pela
vasodilatacdo da arteriola aferente. Posteriormente, os ratinhos apresentavam proteindria,
glomerulosclerose e faléncia renal. Supds-se, assim, que a hiperfiltragcdo seria um estado (mal-)
adaptativo que surgiria em resposta a diversas causas de lesdo renal e conduziria ao declinio

progressivo da funcao renal®¥

. Contudo, a aplicabilidade desta teoria em humanos tem-se
mantido controversa. A hiperfiltracdo glomerular representa de facto um estadio precoce da
nefropatia diabética, mas permanece incerto se a hiperfiltracdo é um preditor independente
do declinio da funcdo renal, faltando ajuste para fatores de confundimento como o controlo
glicémico e HTA®>3") Além disso, Praga et al®® e Griffin et al®® demonstraram também que o

desenvolvimento de nefropatia em pacientes com hiperfiltracdo pds-nefrectomia nem sempre

se verifica.

A elevac¢do da TFG podera funcionar como um indicador de lesGes vasculares noutros drgaos.
Schmieder et al*” concluiu que pacientes com TFG elevada possuiam maior prevaléncia de
hipertrofia do miocardio, sugerindo que “a hiperfiltracdo glomerular pode ser um indicador de
lesGes de dorgdos alvo”, argumento que corrobora os resultados, aqui descritos, da maior
prevaléncia de DC quando a TFG era superior a 90ml/min/1,73m?. Como reiteram Inrig et al e
Mostofsky et al, quer a explicacdo da hiperfiltracdo glomerular, quer a possibilidade dos
valores falsamente elevados da TFG, nao invalidam a constatacdo de que a elevacao da TFG

representa um grupo de risco.

A NKF alerta ainda para o facto de que os valores de TFG sdao usualmente mais baixos em
idosos. Nos adultos so maximos entre os 20 a 30 anos, cerca de 118 a 127 ml/min/1,73 m?,
decrescendo anualmente 1 ml/min/1,73 m?. Permanece por isso controverso o conceito de

normalidade da TFG®Y. Desta forma, os valores comuns de um idoso de 70 anos
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[aproximadamente a média de idades do presente estudo (a:=72,23)] rondam os
70ml/min/1,73m? e os valores acima deste serdo ja elevados, portanto, anormais. Inrig et al,
no estudo ja descrito, refere que a prevaléncia de hiperfiltragdo passou de 7,4 para 16,6%

guando foi ajustada para a idade.

Os itens do MMSE correspondentes a orientagdo espacial, a evocacdo e a compreensdo
apresentaram uma pontuacdo significativamente mais baixa no grupo com TFG<60. Os défices
na orientagao espacial e na evocacdo (memdria de curto prazo) sdo caracteristicos das fases
iniciais da doenca de Alzheimer “**?. J4 o item da compreens3o, que se traduz na execugdo de
uma tarefa em 3 etapas, testa a linguagem (pois depende da compreensao de comandos), mas
também as fungBes executivas (pois requer organiza¢cdo e planeamento). Alguns dos artigos
citados haviam, como é referido, constatado o menor desempenho da fungcdo executiva em

| (6,10,12)

pacientes com DRC, como sdo os casos de Elias, Buchman e Condé et a . Portanto, o

presente estudo corrobora com os resultados dos anteriores .

O declinio cognitivo no dominio da compreensdo do MMSE podera estar relacionado com a

referida DPV, pois tem sido descrita a associacdo entre as deméncias de origem vascular e as

(43,44) (44)

funcbes executivas . Lee™ refere a importancia das lesGes vasculares subcorticais na
disfuncdo executiva, acrescentando que o dano vascular ao nivel das arteriolas perfurantes
cerebrais implicard o disturbio dos circuitos da rede cortico-subcortical frontal. Além disso,
Mogi e Horiuchi haviam descrito que, em doentes renais, se verifica grande prevaléncia de
Lesdes de Substancia Branca, AVC's silenciosos e Microhemorragias, precisamente entre as

estruturas cerebrais subcorticais™?.

O grupo TFG290 ndo apresentou diferengas relativamente ao grupo TFG60-89 em nenhum
dominio do MMSE em particular, ao contrdrio do que se verificou para DC global. Esta
constatacdo podera dever-se ao facto de nenhuma das subsec¢bes do MMSE estar ajustada
para a escolaridade, pois ndo havia “pontos de corte” apropriados para o efeito. De destacar
(tabela 1) que a fung¢do cognitiva global também ndo havia apresentado diferengas para o

grupo TFG=90, o que se passou a verificar aquando do ajuste para a escolaridade.

As principais limitagdes do projeto residiram no facto de que os dados recolhidos através do
SAM foram recolhidos por terceiros, tendo estado sujeitos a eventuais erros de registo. Em
particular, a historia de DCV de alguns pacientes pode ndo ter sido introduzida no sistema
informatico. No entanto, por questGes orcamentais e falta de recursos, ndo foi possivel

contactar os pacientes para a obtencdo de informacdo acrescida. Pela mesma razao nao foi
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possivel incluir varidveis importantes como a vitamina B12, os folatos ou a Apolipoproteina E.
O MMSE funcionou como um método simples e rapido de aplicar, que acede a funcdo
cognitiva global, mas pode ndo ter diagnosticado com eficiéncia os casos de défices cognitivos

ligeiros.
Conclusao

O presente estudo revelou que os pacientes com TFG<60 e 290 apresentavam uma
probabilidade de 4 e 3 vezes maior de ter DC comparativamente com os que tinham TFG entre
60 e 89ml/min/1,73m?, apesar de a qualidade do modelo de regressao nao ser a ideal. Estes
valores mantiveram-se significativos independentemente do género, idade, escolaridade,
anemia, HTA, diabetes e pontua¢cdo do HADS-B. A constata¢do de que o primeiro grupo tinha
maior prevaléncia de DC apoia as Ultimas evidéncias de que o declinio da func¢do renal se
associa ao desenvolvimento de défices cognitivos. A maior prevaléncia de DC nos pacientes
com TFG290 pode dever-se: a estados de hiperfiltragdo, representativos de lesdo de érgao alvo
e possiveis indicadores de lesdes de outros drgdos; ou a valores sobrestimados de TFG, por
exemplo em pacientes com caquexia. Este estudo apoia a necessidade de se dar atencdao a um
novo grupo de pacientes, aparentemente com maior prevaléncia de eventos cardiovasculares
e DC. Apoia ainda a necessidade de se apurar o conceito de normalidade da TFG, e de se
investigar a melhor forma interpretativa das estimativas de TFG calculadas em ambulatério.
Por fim, alia-se as evidéncias que associam a DRC a DC, e que abrem perspetivas ao

diagndstico precoce de sindromes demenciais.
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Tabela 1 - Distribuigdo das variaveis por categoria da TFG.

Categorias da TFG Pe: rzoar:ec/hl- el Exact
Variaveis & . 2 . d -Wallis  df  Sig. (2-
(ml/min/1,73 m?) Fisher exact .
test sided)
test
<60,00 60,00-89,99 >90,00
Frequéncia 23 103 120 ) ) ) )
absoluta
Género(feminino) 78,3%” 52,4%* 48,3%* 6,950 - p 0,031
Idade® 75,70" (5,61) 72,64 (5,22)  71,22* (5,17) - 14,643 2 0,001
Escolaridade® 2,17 (1,69) 3,14 (2,93) 3,38 (2,56) - 5,754 2 0,056
Imc? 29,76 (5,31) 28,095 (4,21) 28,35 (4,26) - 1,748 2 0,417
Diabetes 47,8%” 20,4% * 30,0% 7,728 - 2 0,021
TA Sistélica® 145,0 (24,93) 139,7 (14,91) 141,6 (14,84) - 1,581 2 0,454
TA Diastélica® 70,9 (8,90) 72,7 (8,83) 73,5 (8,81) - 1,747 P 0,417
HTA 91,3% 85,3% 84,2% 0,784 - 2 0,694
c-HDL® 53,26 (13,76) 52,96 (11,38) 55,9 (14,81) - 1,739 2 0,419
a 108,10 121,84 116,20
- - 5,150 2 0,076
c-LoL (35,91) (30,68) (29,91) ' '
c-Total® 188,6 (42,76)  200,0 (35,15)  194,9 (35,47) - 3000 2 0223
Triglicerl'deosa 132,8 (43,4) 122,4 (52,2) 114,9 (52,0) - 5,054 2 0,080
Dislipidemia 60,9% 64,1% 63,2% 0,085 - 2 0,980
Tabagismo 0% 4,9% 2,5% 1,162 - 2 0,556
Anemia 54,5%” 8,8%* 5,2%* 30,308 - 2 <0,001
Disfungdo 4,3% 7,8% 8,3% 0,220 - 2 1,000
Tiroideia
Hx DCV 30,4% 23,3% 14,2% 5,030 - 2 0,085
HADS-B® 7,7 (4,6) 7,07 (3,8) 7,08 (4,2) - 0552 2 0,759
Funcdo "
.. ab 21,74 (4,8) 24,80 (4,1) 23,88* (4,3) - 10,264 2 0,006
cognitiva
Disfungdo M M
L c 34,8% 10,7%* 24,2% 8,943 - 2 0,010
Cognitiva
#-p <0,05;

* - Grupo (s) de referéncia;
df — Graus de liberdade; IMC - indice de Massa Corporal; TA - Tens3o Arterial; TFG — Taxa de Filtracdo
Glomerular; HTA — Hipertensao Arterial; Hx — Histéria; DCV — Doenga Cardiovascular; HADS-B — Hospital
Anxiety and Depression Scale — Dominio B;

a . . sy e Rt N . . ~
Variaveis métricas, representadas pelos valores das médias e, entre paréntesis, pelo desvio padrao.

b Pontuacdo final do MMSE (ndo ajustada);

C . . , . . . .
Variavel dicotémica ajustada para os diferentes anos de escolaridade.

22




Tabela 2 - Distribuicdo das varidveis por categorias da DC.

Variaveis e spizrrse(;nFi(;::r Odds Ratio Kruskal- df Exact Sig.
q (I.C. 95%) Wallis test (2-sided)
exact test
Com disfungdo  Sem disfuncao
Frequéncia 48 198 ) ) ) ) )
absoluta
Género(feminino) 62,5% 50,5% 1,538 0,612 (0,320- - 1 0,135
1,170)
Idade® 74,67" (5,7) 71,64 (5,1) - - 11,537 1 0,010
Escolaridade® 3,06 (3,7) 3,19 (3,7) - - 0,734 1 0,392
Imc? 27,8 (4,6) 28,5 (4,3) - 1,353 1 0,243
Diabetes 29,2% 27,2% 0,069 1,098 (0,547- - 1 0,792
2,204)
TA Sistélica® 141,1 (16,6) 141,1 (16,1) - - <0,001 1 0,985
TA Diastélica® 72,6 (8,4) 73,0 (9,0) - - 0,033 1 0,855
0,800 (0,351-
0, [s) -

HTA 83,0% 85,9% 0,282 1,824) 1 0,661
c-HDL? 54,4 (15,8) 54,4 (12,8) - - 0,059 1 0,807
c-LpL® 119,7 (33,2) 117,4 (30,6) - - 0,266 1 0,606
c-Total® 198,9 (37,0) 195,9 (35,9) - - 0,430 1 0,512

Triglicerl'deosa 128,6 (53,5) 117,9 (51,5) - - 2,063 1 0,151
1,200 (0,626-
Dislipidemia 66,7% 62,5% 0,301 ! (©, - 1 0,627
2,302)
Tabagismo 0% 4,2% - - - 1 0,208
Anemia 13,7% 10,6% 0,382 1,229 (0,466- - 1 0,677
3,242)
Disfungdo 0 0 0,664 (0,186-
Tiroideia >7% 8,3% i 2,369) i ! 0,772
Hx DCV 18,9% 19,7% 0,894 0,949 (0,437- - 1 0,148
2,057)
HADS-B® 8,47" (4,2) 6,82 (3,97) - - 6,390 1 0,011
#-p<0,05

DC — Disfungdo Cognitiva (ajustada para os diferentes anos de escolaridade); df — Graus de liberdade; I.C. - Intervalo de
Confianca; IMC - indice de Massa Corporal; TA - Tens3o Arterial; HTA — Hipertens3do Arterial; Hx — Histéria; DCV — Doenca

Cardiovascular; HADS-B — Hospital Anxiety and Depression Scale — Dominio B;

a .. . , Rt N . . ~
Variaveis continuas, representadas pelos valores das médias e , entre paréntesis, pelo desvio padrao.
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Tabela 3 - Resultados do modelo de regressdo logistica univariada, representativos da influéncia da
variavel independente Categorias da TFG na varidvel dependente DC.

Odds I.C. 95%

s B (EP) Sig Ratio [Exp(B)]

o 2
(ml/min/1,73m") [Exp(B)]  Inf. Sup.

60,00-89,99 Varidvel de referéncia
<60,00 1,495 (0,542) 0,006 4,461 1,543 12,897
>90,00 0,980 (0,384) 0,011 2,665 1,256 5,654

Nagelkerke R Square: 0,066; Hosmer-Lemeshow test: Chi-Square <0,001; Sig.=1,000;
Especificidade: 100%,; Sensibilidade:0,0%;

Qualidade do modelo: 80,5%;

DC — Disfungdo Cognitiva; I.C. — Intervalo de Confianga; TFG — Taxa de Filtragdo Glomerular.

Tabela 4 - Resultados do modelo de regressao logistica multivariada, representativo da influéncia das
variaveis independentes Categorias da TFG, Idade, Escolaridade, Diabetes, HTA, Anemia e HADS na
variavel dependente DC.

I.C. 95% [Exp(B)]

Variaveis B (EP) Sig O&fpﬁ;ﬁ"
Inf. Sup.
60-89 Variavel de referéncia da TFG
TFG

(ml/min/1,73m?) <60 1,512 (0,659) 0,021 4,534 1,257 16,356
290 1,195 (0,419) 0,005 3,302 1,434 7,607
Género 0,398 (0,386) 0,303 1,488 0,699 3,170
Idade 0,131 (0,035) <0,001 1,140 1,063 1,223
Escolaridade 0,097 (0,069) 0,140 1,107 0,967 1,266
Anemia -0,354 (0,643) 0,583 0,702 0,198 2,486
Diabetes -0,200 (0,415) 0,631 0,818 0,361 1,855
HTA -0,641 (0,492) 0,199 0,527 0,200 1,391
HADS 0,085 (0,044) 0,050 1,091 1,000 1,190

Nagelkerke R Square : 0,203;Hosmer-Lemeshow test: Chi-Square =4,795; p=0,779;

Especificidade: 96,7%; Sensibilidade: 11,1%;

Qualidade do modelo: 80,5 %;

DC - Disfungdo Cognitiva; HADS-B — Hospital Anxiety and Depression Scale, Dominio B; HTA — Hipertensao Arterial;
I.C. — Intervalo de Confianga; TFG — Taxa de Filtragdo Glomerular.
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Tabela 5 - Distribuicdo das variaveis correspondentes aos dominios do MMSE por categorias da TFG.

S G Categorias da TFG Kruskal- /;sgn(wzp
. 2 n . -
(ml/min/1,73 m?) Wallis test sided)
60,00-
>
<60,00 89,99 >90,00
Orientagdo 378 4.03
! 4,13 (1,04 ! 3,233 2 0,199
temporal® (0,99) ( ) (1,17)
Orientagdo 3,96” 4,57%(0,72) 4,57* 9240 5 0.010
espacial’ (1,22) ! ! (0,74) ! ’
~ a 2,96 2,96
Retengdo (0,21 2,97 (0,38) (0,33) 0,475 2 0,789
Atengdo e 3,22 3,95 (1,51) 3,53 (1,86) 4,170 2 0,124
Ca,lculoa (1,81) ’ ’ ’ ’ 2 ’
a 1,09 1,81* 1,76*
a 10,933 2 ,004
Evocacado (0,85) (0,98) (0,96) 3 0,00
a 2,96 2,92
3 2,97 (0,17 3,107 2 0,211
Nomeacso (0.21) ,97 (0,17) (0.28) , ,
L a 2,22" 2,61* 2,44
Compreensao (0,85) (0,65) (0,73) 6,862 2 0,032
. a 1,00 0,93
Leitura (0,00) 0,98 (0,14) (0,25) 4,231 2 0,121
., a 0,35 0,46
0,44 (0,98 0,956 2 0,620
Escrita (0.49) ,44 (0,98) (0.50) ) )
. ~ 3 0,22 0,32
Visuoconstrugdo (0,42) 0,36 (0,48) (0,47) 1,794 2 0,408

# - p <0,05;

*Grupo (s) de referéncia;

® Varidveis métricas, representadas pelos valores das médias, e, entre parénteses, pelo desvio padrio;
TFG — Taxa de Filtragdo Glomerular; df — graus de liberdade.
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Anexo | — Variaveis

Valores que a

. — . Tipo de . e
Variavel Definicdao operacional p“ variavel pode Codificagdo
variavel .
assumir
, Qualitativa Feminino
Género Sexo a que pertence o utente. e .
Dicotémica Masculino 1
Numero de anos completos decorridos entre a .
. L Quantitativa
Idade data de nascimento e a data da aplicagdo do . 65,66,67... -
L Discreta
questionario.
. Numero de anos completos de estudo, a data uantitativa
Escolaridade’ oS comp L Q . 1,2,3,45.. -
de realizagdo do questionario. Discreta
Valor do registo do indice de massa corporal ou
- valor calculado através da férmula Peso/Altura’. uantitativa
Indice de Massa Corporal . . / . Q , 18.1, 18,2, 18,3... -
A data dos registos nunca devera ser anterior a Continua
1 de Janeiro de 2010.
Existéncia de medicagdo de pelo menos um
farmaco das seguintes classes:
v Sulfonilureias
Tratamento para Diabetes v Biguanidas Qualitativa Nado 0
Mellitus v Inibidores da glicosidase Dicotdémica Sim 1
v' Glitazonas
v' Gliptinas
v" Insulina
Existéncia de pelo menos um destes registoszz
v' Glicemia em jejum 2126 mg/dl;
v" Glicemia ocasional 2200 mg/dI mais
Sintomas Cldssicos de Diabetes
(poliuria, polidipsia, polifagia ou perda
involuntaria de peso);
v" Glicemia =200 mg/dl as 2 horas na " -
. . g/ . Qualitativa Nado 0
Diabetes Mellitus PTOG com 75mg de glicose; . .
Dicotémica Sim 1

v" Hemoglobina A1C 26.5%;
v' Tratamento para Diabetes Mellitus.
A data dos registos nunca deverad ser anterior a
1 de Janeiro de 2010, e, nos casos da glicemia
em jejum e HbA1C, deverdo existir pelo menos
dois valores alterados, separados num minimo
de uma semana.

Tensao Arterial
Sistolica

Média das duas medicdes de tensdo arterial
sistolica mais préximas da data da aplicacdo do
MMSE, desde que posteriores a 1 de Janeiro de

2010.

Quantitativa
Discreta

100,101,102,103... -

Tensdo Arterial Diastdlica

Média das duas medig¢Oes de tensdo arterial
diastélica mais préximas da data da aplicagao
do MMSE, desde que posteriores a 1 de Janeiro
de 2010.

Quantitativa
Discreta

50,51,52,54... -
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Existéncia de medicagdo de pelo menos um
farmaco das seguintes classes:
v Inibidores da Enzima de Convers3o da
Angiotensina (IECA’s),
Tratamento para v" Antagonistas dos Recetores da Qualitativa Nado
Hipertensao Arterial Angiotensina (ARA’s), Dicotomica Sim
v" Bloqueadores dos Recetores B1 (BRB1),
v" Bloqueadores dos Receptores dos
Canais de Calcio (BRCC),
v" Diuréticos.

Existéncia de valores de Tensdo Arterial Sistdlica
>160 mmHg, de valores de Tensdo Arterial Qualitativa Nao
Diastélica >90 mmHg, ou de Tratamento para Dicotomica Sim
Hipertensao Arterial.

Hipertensao Arterial

Valor, em mg/dl, de colesterol total,
correspondente ao registo mais proximo da Quantitativa 150.0, 150.1,
data da aplicagdo do MMSE, desde que Continua 150.2...
posterior a 1 de Janeiro de 2010.

Colesterol total

Valor, em mg/dl, de colesterol HDL,
correspondente ao registo mais préximo da Quantitativa
data da aplicacdo do MMSE, desde que Continua
posterior a 1 de Janeiro de 2010.

Colesterol HDL 20.0, 20.1, 20.2...

Valor, em mg/dl, de colesterol LDL,
correspondente ao registo mais préximo da Quantitativa
data da aplicagdo do MMSE, desde que Continua
posterior a 1 de Janeiro de 2010.

Colesterol LDL 70.0, 70,1, 70,2...

Valor, em mg/dl, de triglicerideos,
correspondente ao registo mais proximo da Quantitativa
data da aplicagdo do MMSE, desde que Continua
posterior a 1 de Janeiro de 2010.

Triglicerideos 70.0, 70.1, 70.2...

Existéncia de pelo menos um destes registos3:
v' Colesterol Total >190 mg/d|;

I . v' Colesterol HDL<40 mg/dl se homem ou  Qualitativa N3o
Dislipidemia . .
<45 mg/dl, se mulher; Dicotémica Sim
v" Colesterol LDL >115 mg/dl;
v Triglicerideos >150 mg/dl.
. Existéncia de tabagismo ativo passado ou Qualitativa Nao
Tabagismo . .
recente. Dicotdmica Sim

Existéncia, no ultimo ano prévio a aplicagdo do
MMSE, de valores de hemoglobina inferiores a
13 g/dl ou Hematécrito inferior a 39%, se
Anemia homem; ou Hemoglobina inferior a 12 g/dl ou
Hematécrito inferior a 37%, se mulher; ou
existéncia de classificacdo, pelo ICPC2, de
anemia (B78, B80, B81 ou B82).

Qualitativa N3o
Dicotdmica Sim
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Existéncia de valores de TSH fora do intervalo

Disfuncao Tiroideia® 0,27-4,20 plU/ml ou de T4 livre fora do intervalo ;22:5:;2\2 I;liz:: (1)
0,93-1.70 ng/dl.
Existéncia de histdria de alguma das seguintes
patologias, definidas através do ICPC2:
v' K74 Doenca cardiaca isquémica com
angina;
v' K75 Enfarte Agudo do Miocérdio
v' K76 Doenca cardiaca isquémica sem
Histéria de Doenga angina Qualitativa Nao 0
Cardiovascular v' K77 Insuficiéncia Cardiaca Dicotémica Sim 1
v' K78 Fibrilagdo Auricular
v" K80 Arritmia cardiaca NE
v' K89 Isquemia cerebral transitéria
v K90 Trombose/Acidente Vascular
Cerebral
v" K91 Doenca Vascular Cerebral
HADS-B Pontuagdo obtida através do HADS (Dominio B). Qua.ntltatlva 1,2,3.. 0
Discreta 1
= e 1 Pontuacdo final resultante da aplicagdo do Quantitativa
Fungao cognitiva VIMSE. Discreta 0,1,2,3,4...30.
Existéncia de uma pontuacdo no MMSE:
Disfuncio Cognitiva v’ <15, se escolaridade de 0 anos; Qualitativa N3do 0
¢ J v <22, se escolaridade entre 1 e 11 anos; Dicotdmica Sim 1
v’ <27, se escolaridade superior 11 anos.
Valor, em mg/dl, de creatinina, correspondente
. . ao registo mais préximo da data da aplicagdo do  Quantitativa
Creat , 0.50, 0.51, 0.52... -
reatinina MMSE, desde que posterior a 1 de Janeiro de Continua
2010.
Valor calculado através da formula da MDRD, Quantitativa
Taxa de Filtragdo Glomerular baseada nos valores de creatinina, idade, raca e Continua 70.1, 70.2, 70.3... -
género do utente”.
TFG <60 1
60<TFG <90 2
Categorias da Taxa de Categoria em que se enquadra o valor da Taxa Qualitativa
. ~ . N . TFG 290 3
Filtragao Glomerular de Filtragao Glomerular Ordinal

(ml/min/1,73 mz)

1. Variaveis recolhidas pelo estudo “A Influéncia da disfungdo tiroideia na cognigdo e estado de humor do idoso: estudo
transversal de utentes inscritos na USF Ponte”;

2. Recomendacdes da Norma da Direcdo Geral da Satde, Diagndstico e Classificacdo da Diabetes Mellitus, n°002/2011;

w

4. Equacdo do estudo Modification of Diet in Renal Disease (MDRD): TFG = 186,3 x Creatinina sérica™***
se raga negra x 0,742 se género feminino.

Recomendacdes da Norma da Dire¢do Geral da Saude, Abordagem terapéutica das dislipidemias, n2019/2011;

-0.203

X idade x 1,212
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Anexo Il - Resultados da analise descritiva simples das variaveis qualitativas

Validos Omissos
. Percentagem
Varidvel o Percentagem Percentagem . Percentagem
Frequéncia L Acumulada  Frequéncia
(%) Valida (%) (%)
(%)
i Feminino 130 52,8 52,8 52,8
Género . 0 0,0
Masculino 116 47,2 47,2 100,0
Disfungao Nao 227 92,3 92,3 52,8 0 00
Tiroideia Sim 19 7,7 7,7 100,0 ’
Nao 212 86,2 88,7 88,7
Anemia . 7 2,8
Sim 27 11,0 11,3 100,0
Nao 235 95,5 96,7 96,7
Tabagismo . 3 1,2
Sim 8 3,3 3,3 100,0
. Nao 178 72,4 72,4 72,4
Diabetes . 0 0,0
Sim 68 27,6 27,6 100,0
L . Nao 89 36,2 36,6 36,6
Dislipidemia . 3 1,2
Sim 154 62,6 63,4 100,0
Nao 36 14,6 14,7 14,7
HTA _ 1 0,4
Sim 209 85,0 85,3 100,0
Nao 50 20,3 20,6 20,6
Tratamento HTA 3 1,2
Sim 193 78,5 79,4 100,0
Tratamento com Nao 87 35,4 36,0 36,0 4 le
IECA ou ARA Sim 155 63,0 64,0 100,0 ’
. Nao 198 80,5 80,5 80,5
Historia DCV . 0 0,0
Sim 48 19,5 19,5 100,0
Insuficiéncia Nao 238 96,7 96,7 96,7 0 00
Cardiaca’ Sim 8 3,3 3,3 100,0 ’
L . a Nao 239 97,2 97,2 97,2
Arritmia Cardiaca . 0 0,0
Sim 7 2,8 2,8 100,0
Fibrilacdo Nao 235 95,5 95,5 95,5 0 00
Auricular® Sim 11 4,5 4,5 100,0 ’
Isquemia Cerebral Nao 243 98,8 98,8 98,8 0 0.0
Transitéria’® Sim 3 1,2 1,2 1,2 ’
a Nao 231 93,9 93,9 93,9
Trombose/AVC . 0 0,0
Sim 15 6,1 6,1 100,0
Doenga Cardiaca N3o 244 99,2 99,2 99,2
Isquémica sem 0 0,0
Doenga Cardiaca N3o 239 97,2 97,2 97,2
Isquémica com 0 0,0
. _a Sim 7 2,8 2,8 100,0
Angina
Enfarte Agudo do Nao 238 96,7 96,7 96,7 0 0.0
Miocérdio® Sim 8 33 3,3 100,0 '
Doenca Vascular Nao 245 99,6 99,6 99,6 0 0.0
Cerebral® Sim 1 0,4 0,4 100,0 '
Disfuncdo Nao 198 80,5 80,5 80,5 0 0.0
Cognitivab Sim 48 19,5 19,5 100,0 ’
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Validos Omissos
., Percentagem
Variavel o Percentagem Percentagem . Percentagem
Frequéncia . Acumulada  Frequéncia
(%) Vilida (%) (%)
(%)
1. 290 120 48,8 48,8 48,8 0 0,0
2.60,89,99 103 41,9 41,9 90,7 0 0,0
. 3.30,00-
Categorias da TFG 22 8,9 8,9 99,6 0 0,0
(ml/min/1,73m?) 59,99
ml/min/1,73m
4.15,00-
0 0,0 0,0 99,6 0 0,0
29,99
5.<15,00 1 0,4 0,4 100,0 0 0,0
HTA — Hipertensdo Arterial; IECA — Inibidores da Enzima de Conversdo da Angiotensina; ARA — Antagonistas dos Recetores da
Angiotensina; DCV — Doenca Cardiovascular; AVC — Acidente Vascular Cerebral; TFG — Taxa de Filtragdo Glomerular;
® — patologias incluidas na variavel Histéria de Doenca Cardiovascular;
b . , .
— Ajustada por nivel de escolaridade.

Anexo lll - Resultados da analise descritiva simples das varidveis quantitativas.

Validos Omissos
IC da média Desvio Frequéncia Frequéncia
Média Mediana Variancia Padrio Minimo Maximo  (Percentagem (Percentagem
LS LI (%)) (%))
Idade 72,23 71,56 72,90 72,00 28,45 5,33 65 90 246 (100,0) 0(0,0)
Escolaridade 3,16 2,83 3,50 3,00 7,11 2,67 0 17 246 (100,0) 0(0,0)
IMC 28,38 27,82 28,94 27,90 18,97 4,36 19,10 4,30 240 (97,6) 6 (2,4)
c-HDL 54,43 52,75 56,12 53,00 178,69 13,36 20,00 108,00 244 (99,2) 2(0,8)
c-LDL 117,84 113,88 121,80 117,20 966,67 31,09 32,20 212,00 239 (97,2) 7 (2,8)
c-Total 196,46 191,91 201,02 196,50 1306,35 36,14 105,00 301,00 244 (99,2) 2(0,8)
Triglicerideos 119,94 113,34 126,54 110,50 2695,47 51,91 35,00 294,00 240 (97,6) 6 (2,4)
TAS 141,15 139,09 143,20 140,00 262,32 16,19 103,00 216,00 241 (98,0) 5(2,0)
TAD 72,89 71,76 74,02 73,00 79,70 8,92 44,00 98,00 241 (98,0) 5(2,0)
HADS-B 7,14 6,63 7,65 6,00 16,48 4,06 0 19 244 (99,2) 2(0,8)
Fungdo
Cognitiva 24,06 23,51 24,61 25,00 19,03 4,36 8 30 246 (100,0) 0(0,0)
(MMSE)
Creatinina 0,83 0,79 0,87 0,80 0,115 0,34 0,40 4,60 246 (100,0) 0(0,0)
TFG 91,56 88,22 94,89 89,29 704,74 26,55 13,57 201,34 246 (100,0) 0(0,0)

IC — Intervalo de Confianga; LS — Limite superior; LI — Limite inferior; IMC — indice de Massa Corporal; HDL — High Density Lipoprotein; LDL
— Low Density Lipoprotein; TAS — Tensao Arterial Sistélica; TAD — Tensdo Arterial Diastdlica; HADS-B — Hospital Anxiety and Depression
Scale — Dominio B; MMSE — Mini Mental State Examination; TFG — Taxa de Filtracdo Glomerular.
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Anexo IV - Mini Mental State Examination (MMSE)

1. Orientac¢ao temporal (1 ponto por cada resposta correta)
Em que ano estamos? __
Em que més estamos? ___
Em que dia do més estamos?
Em que dia da semana estamos?
Em que estacdo do ano estamos?
Nota:___
2. Orientagao espacial (1 ponto por resposta correta)
Em que pais estamos? ___
Em que distrito vive?
Em que terravive?
Em que casa estamos?
Em que andar estamos? __

Nota:

3. Retengdo (contar 1 ponto por cada palavra corretamente repetida)

"Vou dizer trés palavras; queria que as repetisse, mas sé depois de eu as dizer todas;
procure ficar a sabé-las de cor".

Péra
Gato

Bola

Nota:

35



Fungdo Renal e Disfungéo Cognitiva: estudo transversal de utentes inscritos na USF Ponte

4. Atencdo e Calculo (1 ponto por cada resposta correta. Se der uma errada mas depois continuar a
subtrair bem, consideram-se as seguintes como corretas. Parar ao fim de 5 respostas)

"Agora peco-lhe que me diga quantos sdo 30 menos 3 e depois ao numero encontrado volta a tirar 3 e
repete assim até eu lhe dizer para parar".
27_24_21 _18_15_

Nota:

5. Evocagdo (1 ponto por cada resposta correta.)

"Veja se consegue dizer as trés palavras que pedi ha pouco para decorar".
Péra

Gato

Bola

Nota:

6. Nomeacgdo (1 ponto por cada resposta correta)
a. "Como se chama isto? Mostrar os objetos:
Relégio

Lapis

Mesa
Nota:
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7. Compreensao "Quando eu lhe der esta folha de papel, pegue nela com a mao direita, dobre-a ao
meio e ponha sobre a mesa"; dar a folha segurando com as duas maos.

Pega com a mao direita
Dobra ao meio
Coloca onde deve

Nota:

8. Leitura. "Leia 0 que estd neste cartao e faga o que 13 diz". Mostrar um cartdao com a frase bem legivel,
"FECHE OS OLHOS"; sendo analfabeto |é-se a frase.

Fechou os olhos

Nota:

9.Escrita "Escreva uma frase inteira aqui". Deve ter sujeito e verbo e fazer sentido; os erros gramaticais
ndo prejudicam a pontuacdo.

Frase:

Nota:

10. Visuoconstrugdo (1 ponto pela cdpia correta.)

Deve copiar um desenho. Dois pentdgonos parcialmente sobrepostos; cada um deve ficar
com 5 lados, dois dos quais intersectados. Nao valorizar tremor ou rotagao.

Copia:

Nota:

TOTAL(Maximo 30 pontos):
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Anexo V - Hospital Anxiety and Depression scale — Dominio B.
Leia cada item e coloque uma cruz na frase que mais se aproxima da forma como se tem
sentido na ultima semana.

1. Sinto-me mais lento/a como se fizesse as coisas mais devagar.

3 Quase sempre

2 Muitas vezes

1 Por vezes

0 Nunca

2.Fico de tal modo apreensivo/a (com medo), que até sinto um aperto no estbmago.

Nunca

0

1 Por vezes

2 Muitas vezes
3

Quase sempre

3.Perdi o interesse em cuidar do meu aspeto fisico.

3 Completamente
2 N3o dou a atengdo que devia
1 Talvez cuide menos de mim que antes

4. Sinto-me de tal forma inquieto/a que n3o consigo estar parado/a.

3 Muito

2 Bastante
1 Nao muito
0 Nada

5. Penso com prazer nas coisas que podem acontecer no futuro.
Tanto como antes

N3o tanto como antes
Bastante menos agora

w N = O

Quase nunca

(92}

. De repente tenho sensac¢des de panico.

Muitas vezes
Bastantes vezes
Por vezes

O R N W

Nunca
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7. Sou capaz de apreciar um bom livro ou um programa de radio ou televisao.

Muitas vezes
De vez em quando
Poucas vezes

w N = O

Quase nada

Total
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