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INTRODUGAO

A epilepsia € uma das doencgas neuroldgicas mais prevalentes e de maior impacto no mundo,
acometendo cerca de 50 milhdes de individuos e representando importantes prejuizos sociais e
econdmicos globalmente '. A partir desse panorama, observa-se um esforgo mundial para compreender
melhor as particularidades das crises epilépticas e da epilepsia e, mais atualmente, a sua relagédo com
comorbidades e as alteragbes estruturais decorrentes da doenga. Existem estudos em neuroimagem
gue demonstram alteracées em areas motoras nos cérebros de pessoas com epilepsia, especialmente
no giro pré-central ? e no trato corticoespinhal 3. Considerando a intima relagdo entre estrutura e fungao
no organismo, apresenta-se a possibilidade do impacto funcional na motricidade na epilepsia, sendo

esse o foco deste projeto de pesquisa.

METODOLOGIA

Este projeto tem como objetivo avaliar a motricidade de individuos com epilepsia e compara-la
com controles voluntarios. O critério especifico para a inclusao de participantes no grupo com epilepsia
foi possuir diagnostico da doenga* e os critérios gerais para todos os participantes foram:

e Outras doengas neuroldgicas ou psiquiatricas;

¢ Contraindicagdes para o exame de RM (p. ex., claustrofobia ou presenca de clip metalico
na cabeca);

o Déficit motor prévio;

o Alteracbes estruturais em d&reas motoras por quaisquer outros motivos (p. ex.,
hemangioma cavernoso no giro pré-central);

e Gravidez;

¢ Na&o consentimento para a participagcéo no estudo.
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Os participantes do grupo controle foram aleatoriamente selecionados no campus da Unicamp
em Barao Geraldo — Campinas, enquanto os participantes do grupo com epilepsia foram selecionados
no Hospital das Clinicas (HC) da Unicamp. A avaliagdo motora dos grupos foi realizada por meio dos
testes de 9 pinos® e de caixa e blocos® e do subteste de cubos da Escala de Inteligéncia de Wechsler |V
(WAIS-IV)’. E importante ressaltar que os testes de 9 pinos e de caixa e blocos foram aplicados tanto
para a mao dominante quanto para a mao nao dominante. Além disso, também foram avaliados os
sintomas de ansiedade e depressdao, por meio do questionario de Transtorno de Ansiedade
Generalizada-7 (GAD-7)® e do Inventario de Depressdo em Transtornos Neurologicos para a Epilepsia
(IDTN-E)°. Outros dados coletados incluem idade, escolaridade para todos os participantes, e o
Questionario de eventos adversos de Liverpool (LAEP), o tipo de epilepsia (focal ou generalizada) e a
frequéncia de crises por més para o grupo com epilepsia. Esses dados foram coletados previamente, no
cenario pré-pandemia, entre 2018 e 2019. Ademais, também foram coletados exames de ressonancia
magnética (RM) em ponderacédo T1 3D a fim de investigar possiveis alteracdes cerebrais em areas
motoras nos participantes com epilepsia em relacéo aos controles.

Os dados foram tabelados no Excel, e nos fizemos a analise estatistica deles no software
SPSS26. Optamos por realizar o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney para comparar a performance
motora entre os grupos e também para comparar a performance motora dentro do grupo com epilepsia
considerando o controle das crises e o tipo de epilepsia. Também realizamos testes de correlagao parcial
entre a performance motora e as medidas de area, de espessura e de volume do cértex motor primario
do grupo de epilepsia, controlando o efeito da variavel volume intracraniano. As medidas do cortex foram

obtidas a partir da segmentagao das imagens de RM no software Freesurfer7.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente, exploramos os dados por meio das ferramentas de estatistica descritiva e do teste
nao paramétrico de Mann-Whitney (tabela 1). Abaixo esta a tabela com os resultados dessa analise
estatistica para as principais variaveis investigadas. Todos os resultados foram aproximados para uma
casa decimal exceto os p valores, e a exclusao dos dados foi feita em pares (pairwise deletion) para

todas as analises.

Tabela 1 - Estatistica descritiva e teste de Mann-Whitney para as principais varidveis analisadas

Média * Desvio Limite Inferior — Limite Mediana Minimo — Maximo p valor no teste
Padrao Superior (IC 95%) de Mann-Whitney
P::f_":;;‘;s 38,2+ 13,3 36,2- 40,2 36 14 -76
Idade (anos) Controles 0,963
(n=251) 38,5+13,3 36,8 — 40,1 35 14-74
Pacientes
+ _ _
Escolaridade (n=176) 10,7+4,4 10,1-11,3 11 0-24 <005
(anos) Controles 142457 13,5- 15,0 15 1-25
(n=251)
P::f_"::g;s 92+58 8,3— 10,1 9 0-24
GAD7 (pontos) Controles 0,437
+ — —
(n=235) 8,7+54 8,0-94 8 1-21
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P;"_"::;‘;S 11,245 10,5- 11,9 10 4-24
IDTN-E (pontos) Controles 0,137
(n=240) 10,5+4,1 9,9-11,0 10 6—-23
Teste de Nove P:::‘:;;‘;S 26,2+8,0 25,0 - 27,4 24,5 15 - 58
Pinos — MD <0,05
(segundos) Controles 212+44 20,6 -21,8 20,5 13-40,5
(n=246)
Teste de Nove Pac_'j;gs 27,7 £10,4 26,1 - 29,2 24,5 15-74,5
Pinos — MND Controles < 0,05
(segundos) (n=246) 21,7+4,3 21,2-22.2 21 13,5-43,5
Teste de Caixa e Pacientes 35,4+ 9.1 34,0 - 36,8 36 7_58
Blocos — MD (n=172) <005
(numero de Controles 3 _ ’
blocos) P 41,7+84 40,7 - 42,8 42 20 - 61
Teste de Caixa e Pacientes 338492 324352 34 8_58
Blocos — MDN (n=169) <005
(namero de Controles '
blocos) (n=244) 40,1+8,3 39,0-41,1 40 18 - 60
Pac_"::tses 6,830 64-73 7 1-18
Subteste de C("' I) <005
ontroles ,
Cubos (pontos) 93+36 88-97 9 1-19
(n=233)
Pacientes
78,2+ 67,2 67,3 — 89,2 56 8 - 366
Torre de Hanoi (n=147)
<0,05
(segundos) Controles
48,3 £ 51,0 41,8 - 54,7 27 7-328
(n=241)

MD: mao dominante; MND: mao ndo dominante.

Em relacdo as analises acima, observamos diferencas significativas entre os grupos,
demonstradas pelo p valor do teste de Mann-Whitney, para todos os testes motores e também para a
escolaridade (< 0,05). Nesse sentido, observa-se uma pior performance motora dos participantes com
epilepsia, que pontuam de forma pior em todos os testes motores, em relagcado aos controles, além de
uma disparidade quanto a escolaridade entre 0s grupos, ou seja, 0 grupo com epilepsia apresenta menos
anos na escola que o dos controles. Ainda, a diferenga na escolaridade pode ser avaliada como uma
limitagdo da avaliagdo da motricidade, sobretudo na torre de Hanoi e no subteste de cubos, que avaliam
a fungao cognitiva, além da motora, e que apresentam instru¢cdes complexas. O p valor ndo se mostrou

significativo (> 0,05) para os sintomas de ansiedade e de depressao e para a idade.

Ademais, realizamos o teste de correlacédo parcial para investigar a relagdo entre o volume do
sulco central em ambos os hemisférios e a performance nos testes motores, controlando o efeito do
volume intracraniano (tabela 2), como relatado anteriormente. Nos observamos uma correlagao negativa
fraca' ou média'" para o teste de nove pinos, tanto com a mao dominante quanto com a ndo dominante,
em ambos os hemisférios e uma correlagdo positiva fraca'® ou média'! para o teste de caixa e blocos
com a mao dominante em ambos os hemisférios. Para os demais testes, a correlacdo se mostrou fraca
ou inexistente e os resultados ndo se mostraram estatisticamente significativo (p > 0,05). E relevante
ressaltar que o uso da variavel “volume do sulco central” para investigar a correlagdo com motricidade é
arbitrario, visto que também poderiam ser usadas as varidveis de medida de area ou de espessura do

cortex, na medida em que todas sdo medidas corticais e estao relacionadas entre si.
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Tabela 2 - Correlagdo parcial entre os volumes corticais e os testes motores

Volume do Sulco Central
(Hemisfério Direito)
n=121

Volume do Sulco central
(Hemisfério Esquerdo)
n=119

Teste de Nove Pinos — MD
(segundos)

119

-0,333 (p < 0,001)

-0,422 (p < 0,001)

Teste de Nove Pinos — MND
(segundos)

118

-0,304 (p < 0,001)

-0,349 (p < 0,001)

Teste de Caixa e Blocos — MD
(n° de blocos)

117

0,301 (p < 0,001)

0,300 (p < 0,001)

Teste de Caixa e Blocos — MDN
(n° de blocos)

115

0,239 (p = 0,011)

0,170 (p = 0,75)

Subteste de Cubos

(pontos) 106 0,194 (p = 0,49) 0,104 (p = 0,297)
Torre de Hanoi _ _
(segundos) 110 -0,121 (p = 0,212) -0,173 (p = 0,076)

Ao lado consta a
tabela com os valores
da

andlise da correlagao

obtidos a partir
parcial. Como
observado pelo n da
tabela 2, ha menos
participantes do que o

total relatado na tabela

1. Isso porque nem todos os participantes do grupo com epilepsia apresentavam os exames de RM para

a segmentacao e a posterior analise, sendo essa uma limitagdo da analise. Abaixo estdo dois graficos

do tipo scatterplot com linha de tendéncia, também criados no SPSS26 para demonstrar visualmente a

relagao entre as variaveis.

Figura 1 - Grdfico da correlagdo parcial entre o teste de caixa e

blocos e o hemisfério esquerdo
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Figura 2 - Grdfico da correlagdo parcial entre o teste de 9 pinos e

o hemisfério direito
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Para avaliar a performance motora e os sintomas de ansiedade e depressao comparando o

controle das crises epilépticas, realizamos o teste de Kruskal-Wallis (tabela 3), que revelou que ndo ha

diferenga significativa entre os subgrupos para nenhuma das variaveis analisadas (p > 0,05). Os

subgrupos pertencem ao grupo de participantes com epilepsia e sdo: sem crises epilépticas (SC, n =

46), em remissao (ER, n = 11) e refratarios ao tratamento (RT, n = 55), divididos conforme o relato da

quantidade de crises por més e uso de farmacos anticrise (FACs) pelos participantes. Esses resultados

indicam que o controle das crises epilépticas nao aparenta ser um fator determinante na performance

motora no contexto da epilepsia. Abaixo esta a tabela completa com os dados do teste.

Tabela 3 - Teste de Kruskal-Wallis para comparar a performance motora
em relagdo ao controle das crises epilépticas

p valor (assintético)

Teste de Nove Pinos — MD (segundos)

0,938
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Atualmente, existem poucos estudos
Teste de Nove Pinos — MND (segundos) 0,939 . . . . .
que investigam os impactos da epilepsia na
. motricidade, sobretudo em pacientes adultos.
Teste de Caixa e Blocos — MD (n° de
0,978 .y . .
blocos) Nesse contexto, ndo ha projetos de pesquisa
] comparaveis a este, o que dificulta a
Teste de Caixa e Blocos — MDN
N 0,743 . ~ .
(n® de blocos) interpretacdo dos resultados e até mesmo a
escolha do que deve ser analisado. Por fim,
Subteste de Cubos
0,743 . . o
(pontos) ainda existem outras variaveis a serem
Torre de Hanoi - explorados neste projeto, a exemplo dos tipos
(segundos) de epilepsia, inicio da doenca e outros
GAD7 (pontos) 0.130 parametros estruturais de componentes da
motricidade voluntaria.
IDTN-E (pontos) 0,468

CONCLUSOES

Os resultados obtidos a partir deste projeto de pesquisa apontam para um possivel prejuizo

motor associado a epilepsia. Ainda sdo necessdrias mais investigagdes, haja vista a escassez de

informacdes sobre o assunto e a existéncia de diversas variaveis que impactam e regulam a

motricidade. Além disso, futuramente sera necessario avaliar se essa perda da fungao motora tem

impacto concreto no cotidiano das pessoas afetadas.
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