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Resumo: A epilepsia que ocorre no inicio e no decorrer da infincia é a que se apresenta
como a mais dificil de controlar, cerca de 20 a 30% dos casos de epilepsia pedidtricos
continuam a ter crises, mesmo fazendo o tratamento medicamentoso adequadamente.
Frequente-mente as crises epilépticas sio prejudiciais, afetando o processamento
cognitivo, com- portamento, humor e sono. Nao hd um protocolo padrio para a
avaliacio neuropsicoldgi-ca de pacientes pedidtricos com epilepsia refratdria. O objetivo
do estudo foi realizar uma revisio sistemdtica com a finalidade de compilar e analisar
o conhecimento empirico sobre avaliagio neuropsicoldgica da epilepsia refratdria na
infincia de pacientes que nio estio submetidos A cirurgia para controle das crises. A
pesquisa foi conduzida através do método PRISMA. Foram encontrados seis estudos
que preenchiam os critérios de inclu-sio e exclusio definidos para essa busca. Nenhum
dos estudos ¢ brasileiro. Apenas uma pequena parcela dos estudos publicados sobre
avaliacio neuropsicoldgica de criangas com epilepsia refratdria infantil nao tinha como
publico pacientes com indicagdo cirtrgi-ca. Embora todos os estudos encontrados
considerassem a avaliagio de fungoes cogni-tivas em criancas com epilepsia refrataria,
foram utilizados diferentes testes e tarefas para as investigacoes. Desta forma, evidenciou-
se que nio hé protocolo padrio de inves-tigagio. Todos os estudos resultantes desta
busca preocuparam-se em realizar a avaliagio das habilidades intelectuais, em quatro
estudos houve avaliagio de sistemas de memoria, trés artigos realizaram avaliagio
de componentes de fung¢des executivas, ¢ 0 mesmo ni- mero de estudos investigou
componentes de linguagem oral dos participantes. Foi pos-sivel observar a escassez
de material publicado sobre avaliagio neuropsicoldgica de cri-angas com epilepsia
refratria que nio estio submetidas A cirurgia, mesmo esse publico existindo e recebendo
tratamento nos centros especializados. Pode-se constatar que nio hd padronizagio para
as avaliacoes realizadas, o que dificulta a comparagio de dados e resultados.
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Resumen: La epilepsia que ocurre en el inicio y en el trascurso de la infancia es la que
se presenta como la mas dificil de controlar, cerca de 20 a 30 % de los casos de epilepsia
pedidtricos contintian teniendo crises, a pesar de recibir el tratamiento medicamentoso
adecuadamente. Frecuentemente las crisis epilépticas son perjudiciales, afectando el
procesamiento cognitivo, comportamiento, humor y suefio. No existe un protocolo
padrén para la evaluacién neuropsicolégica de pacientes pedidtricos con epilepsia
refractaria. El objetivo del estudio fue realizar una revision sistemdtica con la finalidad
de compilar y analizar el conocimiento empirico sobre evaluacién neuropsicolégica de
la epilepsia refractaria en la infancia de pacientes que no estdn sometidos a la cirugia
para control de crisis. El estudio fue conducido a través del método PRISMA. Fueron
encontrados seis estudios que cumplian los criterios de inclusién y exclusién definidos
para esa busqueda. Ninguno de los estudios es brasilefio. Apenas una pequefia porcién
de los estudios publicados sobre evaluacién neuropsicoldgica de nifios con epilepsia
refractaria infantil no tenfa como publico pacientes con indicacién quirtrgica. A pesar de
que todos los estudios encontrados consideraron la evaluacion de funciones cognitivas
de ninos con epilepsia refractaria infantil, fueron utilizados diferentes pruebas y tareas
para las investigaciones. De esta forma, se evidencié que no existe protocolo estindar
de investigacion. Todos los estudios resultantes de esta busqueda perseguian realizar
la evaluacién de las habilidades intelectuales, en cuatro estudios habia evaluaciéon de
sistemas de memoria, tres articulos realizaron evaluacién de componentes de funciones
¢jecutivas, y el mismo niimero de estudios investigé componentes de lenguaje oral de
los participantes. Fue posible observar la escasez de material publicado sobre evaluacién
neuropsicoldgica de nifios con epilepsia refractaria que no estdn sometidos a la cirugfa,
mismo ese ptblico existiendo y recibiendo tratamiento en los centros especializados. Se
puede constatar que no existe patron para las evaluaciones realizadas, lo que dificulta la
comparacion de datos y resultados.

Palabras clave: epilepsia refractaria, nifios, epilepsia refractaria infantil, evaluacién neu-
ropsicoldgica, cognicién.

Résumé: L'épilepsie survenant dans la petite et la grande enfance est la plus difficile
A controéler, environ 20 4 30 % des cas d'¢pilepsie pédiatrique continuant 2 faire
des crises malgré un traitement médicamenteux adéquat. Les crises sont souvent
perturbatrices, affectant le traitement cognitif, le comportement, 'humeur et le
sommeil. Il n'existe pas de protocole standard pour I'évaluation neuropsychologique des
patients pédiatriques atteints d'épi-lepsie réfractaire. L'objectif de I'¢tude était de réaliser
une revue systématique afin de compiler et d'analyser les connaissances empiriques sur
I'évaluation neuropsychologique de I'épilepsie réfractaire chez les patients de I'enfance
qui ne subissent pas de chirurgie pour le contrdle des crises. L'étude a été menée selon la
méthode PRISMA. Six études ont été trouvées qui répondaient aux critéres d'inclusion
et d'exclusion définis pour cette recherche. Aucune de ces études n'était brésilienne.
Seule une petite partie des études publiées sur ['évaluation neuropsychologique des
enfants souffrant d'épilepsie réfractaire dans l'enfance n'avaient pas comme public des
patients avec une indication chirurgicale. Bien que toutes les études trouvées aient
considéré I'évaluation des fonctions cognitives des enfants atteints d'épilepsie réfractaire
pendant l'enfance, différents tests et tiches ont été utilisés pour les investigations. Ainsi,
il est devenu évident qu'il n'existe pas de protocole de recherche standard. Toutes les
¢tudes résultant de cette recherche visaient a évaluer les capacités intellectuelles, quatre
¢tudes ont évalué les systtmes de mémoire, trois articles ont évalué les composantes
des fonctions exécutives, et le méme nombre d'études a examiné les composantes du
langage oral des participants. Il a été possible de constater le peu de matériel publi¢
sur ['évaluation neuropsychologique des enfants souf-frant d'épilepsie réfractaire et ne
subissant pas de chirurgie, alors que ce méme public existe et est traité dans des centres
spécialisés. On constate qu'il n'existe pas de norme pour les évaluations réalisées, ce qui
rend difficile la comparaison des données et des résultats.

Mots clés: épilepsie réfractaire, enfants, épilepsie réfractaire chez les enfants, évaluation
neuropsychologique, cognition.
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Abstract: The epilepsy that occurs early and throughout childhood is the most
difficult to control. Regarding the child population, about 20 to 30% continue to
have seizures even if they do the drug treatment properly. Epilepsy that occurs early
and throughout childhood is the most aggressive. Often epileptic seizures are harmful,
affecting cognitive processing, behavior, mood and sleep. There is no standard protocol
for the neuropsychological assessment of pediatric patients with refractory epilepsy.
This article aim to conduct a systematic review to compile and analyze the empirical
knowledge on neuropsychological assessment of refractory epilepsy in childhood of
patients who are not undergoing surgery for seizure control. The research was conducted
using the PRISMA method. We found six studies that met the inclusion and exclusion
criteria defined for this search. None of the studies are Brazilian. Only a small portion
of the published studies on neuropsychological assessment of children with refractory
epilepsy did not have patients with surgical indication. Although all six studies found
considered the assessment of cognitive functions in children with refractory epilepsy,
they used different tests and tasks for investigations. Thus, based on the sample of the
present study, it was evidenced that there is no standard investigation protocol. All
studies resulting from this search were concerned with assessing intellectual skills, in
four studies there was evaluation of memory systems, three articles performed evaluation
of executive function components, and the same number of studies investigated
participants' oral language components. It was possible to observe, with this study,
the scarcity of published material on neuropsychological assessment of children with
refractory epilepsy who are not submitted to surgery, even though this public exists and
receives treatment in specialized centers. It can be seen that there is no standardization
for the performed evaluations, which makes it difficult to compare data and results.

Keywords:  refractory  epilepsy, children, childhood refractory epilepsy,

neuropsychological assessment, cognition.
1.INTRODUCAO

A epilepsia ¢ uma doenga caracterizada pela tendéncia do cérebro
a ocasionar crises epiléticas (Fisher et al., 2005). Sendo assim, pode
ser definida por uma de trés principais condigoes, tais como “(a)
pelo menos duas crises ndo provocadas ou reflexas separadas que
ocorrem com intervalo de mais de 24 horas; (b) uma crise nio
provocada e a probabilidade de novas crises semelhantes ao risco geral
de recorréncia (pelo menos de 60%) apés duas crises nao provocadas
ocorrendo nos préximos 10 anos; e, ainda, (c) o diagndstico de sindrome
epilética” (Fisher et al,, 2014, p. 04).

Aproximadamente, 50 milhoes de pessoas no mundo tem epilepsia e
a maioria dos individuos vive em paises de média e baixa renda (World
Health Organization, [WHO], 2006). Desta maneira, tendo em vista as
caracteristicas socioecondmicas, uma parcela da populagio nio recebe o
diagndstico e tratamento adequados pela dificuldade deacesso aos servigos
de satde, impossibilitando o controle das crises (Pan American Health
Organization, [PAHO], 2018; WHO, 2006). Na América Latina,
por exemplo, os servicos de aten¢io primdria e secunddria em satde
apresentam dificuldades no monitoramento ¢ identificacio de mais da
metade dos casos dessa doenga neuroldgica. Devido a caréncia ou privagio
desses servicos, a epilepsia se tornou um problema de satde publica
(PAHO, 2013; PAHO & WHO, 2011).

Frequentemente as crises epilépticas sio nocivas, afetando o
processamento cognitivo, comportamento, humor, sono e, portanto,
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prejudicando a qualidade de vida do individuo e geralmente, a epilepsia
que ocorre no inicio e no decorrer da infincia é a mais agressiva (Howard
& Baraban, 2017). Além disso, a cpilepsia pode estar associada ao
transtorno do desenvolvimento intelectual como ocorre, por exemplo,
na sindrome de Ohtahara e sindrome de West (Morgan et al., 2011). A
incidéncia de epilepsia ¢ maior no primeiro ano de vida e volta a aumentar
ap6s os 60 anos de idade, uma vez que cerca da metade das epilepsias
ocorrem na infincia (Hauser et al., 1996; Ministério da Saude, 2013).

Quando ha falha de dois tratamentos escolhidos apropriadamente, em
doses adequadas, usando drogas antiepilépticas para tentar chegar a um
controle das crises epiléticas, diagnostica-se epilepsia refratdria (Kwan
et al,, 2009). Para auxiliar no diagndstico - tendo em vista o beneficio
ao paciente ¢ a pesquisa clinica - a ILAE definiu trés categorias: a)
livre de crises epilépticas, isto ¢, o paciente deve ficar um tempo trés
vezes maior sem crises epilépticas do que os intervalos normais entre as
crises; b) indefinido, ou seja, isento de crises epilépticas por trés vezes o
intervalo determinado para ser considerado “livre de crises”; porém, se
num intervalo menor do que doze meses tiver uma crise, o controle das
crises epilépticas ¢ categorizado como indefinido ou indeterminado; ¢)
falha no tratamento, sendo assim, se tiver mais de uma crise antes dos doze
meses, o tratamento deve ser categorizado como “falhado” (Kwan et al.,
2009).

Estima-se que 70% das pessoas com diagnéstico de epilepsia podem
ser tratadas com medicamentos ¢ 10% através de dieta ou cirurgia.
Em contrapartida, cerca de 20% dos casos de epilepsia sao complexos
e, portanto, siao refratdrios, nio respondendo adequadamente ao
tratamento (PAHO & WHO, 2011; WHO, 2014). Em relacio a
populacdo infantil, cerca de 20 a 30% continuam a ter crises mesmo
fazendo o tratamento medicamentoso adequadamente (Placantonakis &
Schwartz, 2009).

Tendo em vista que a ocorréncia de crises epilépticas nao controladas
pode afetar o desenvolvimento infantil de maneira ampla (aspectos
cognitivos, comportamentais e psicossociais) (Fournier del Castillo et al.,
2010; Morgan et al.,, 2011), ¢ importante que as criancas acompanhadas
periodicamente em servigos de satide possam ser avaliadas. Desta forma,
o impacto da epilepsia refrataria no desenvolvimento infantil pode ser
monitorado. Uma das formas de se fazer isso ¢ através da avaliagio
neuropsicoldgica (Costa et al., 2004; Shah et al., 2015; Vogt et al., 2017).

Neste contexto, a neuropsicologia tem por objetivo identificar as
dificuldades cognitivas e comportamentais associadas com a epilepsia,
bem como estabelecer relacoes destas disfuncoes com a etiologia das
leses, a atividade epiléptica, tratamentos medicamentosos ¢ o modo
pelo qual ocorre o desenvolvimento neuropsicoldgico do paciente de
qualquer faixa etdria (Vogt et al., 2017). A intervengao neuropsicoldgica
tornou-se um dos componentes essenciais das consultas periddicas de
saude infantil, sendo necessdria a utilizagao de instrumentos adequados
a esta finalidade, como testes neuropsicoldgicos e escalas para a
avaliacgio do desenvolvimento (Costa et al, 2004). Uma avaliacio
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neuropsicoldgica tipica deve apresentar diferentes componentes: histéria
do desenvolvimento evolutivo, académico e¢ médico e problemas de
conduta, emocionais e sociais (Fournier del Castillo et al., 2010). O
padrao de déficit observado nos pacientes apds avaliagio normalmente
reflete as fungoes controladas pela participac¢ao da area que produz o foco
epiléptico, quando se trata de crises focais (Braakman et al,, 2011). O
impacto das crises epilépticas estende-se além das crises e, frequentemente
inclui comorbidades que alteram o processamento cognitivo e a qualidade
de vida dos pacientes ¢ familiares (Howard & Baraban, 2017).

Existem diferentes tipos de protocolos e testes neuropsicoldgicos
utilizados para a avaliagio da epilepsia, sendo muito dificil de utilizar
um protocolo padrio para diferentes clinicas e paises. E de comum
acordo entre os centros cirtrgicos de epilepsia que memoria, linguagem,
atencao, fungoes executivas e inteligéncia devem ser avaliadas antes de
uma cirurgia. Os locais também concordam que os materiais utilizados
para a avaliagao devem ser validados e normatizados para a realidade de
cada pais (Morgan et al,, 2011; Vogt et al., 2017).

A avaliagao neuropsicoldgica de criangas com epilepsia refratéria que
nio foram submetidas a cirurgia ¢ algo muito pouco estudado (Fournier
del Castillo et al., 2010). Na literatura, é consenso que a intervengio
cirurgica ¢ indicada para pacientes com diagndstico de epilepsia com foco
estabelecido e, nesses casos, a avaliagio neuropsicoldgica ja ¢ bastante
consolidada como método quantitativo e qualitativo do funcionamento
cognitivo (Vogt et al., 2017). Entretanto, hd pacientes com epilepsia
refratdria que nao podem ser submetidos a cirurgia e frequentemente
apresentam déficits cognitivos importantes ¢ uma das formas de
avaliar ¢ acompanhar o desenvolvimento dessas criangas ¢ através da
avaliagio neuropsicolégica (Fournier del Castillo et al., 2010). Por esses
motivos, viu-se a necessidade de realizar uma revisio sistematica com o
objetivo de compilar e analisar o conhecimento empirico sobre avaliagao
neuropsicoldgica da epilepsia refrataria na infincia de pacientes que nao
estao submetidos a cirurgia para controle das crises. Para a realizagao desse
estudo, verificou-se através de uma busca os estudos empiricos publicados
desde 2014 até o presente momento.

2. METODO

Foi realizada uma revisao sistematica da literatura em periddicos que
publicam artigos nacionais e internacionais, tendo como foco a busca de
estudos publicados nos tltimos cinco anos que tinham como objetivo
realizar a avaliagio neuropsicoldgica cognitiva de pacientes pedidtricos
com diagndstico de epilepsia refratdria que nao estavam sujeitos a
cirurgia. A pesquisa foi conduzida através do método PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analyses; Moher et al,
2009).
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2.1 Critérios de inclusio e de exclusio

A busca foi realizada de acordo com os seguintes critérios de
inclusio previamente estabelecidos: (a) responder A questao de
pesquisa, considerando artigos de estudos empiricos sobre avalia¢ao
neuropsicoldgica da epilepsia refrataria na infincia, fora do contexto de
avaliagio pré e pds cirtrgica; (b) artigos publicados nos idiomas inglés,
portugués ou espanhol; (c) artigos com data de publicagio entre 2014 ¢
2019. Os critérios para exclusio foram: (a) estudos empiricos objetivando
avaliacio pré e pds cirtrgicas; (b) artigos desenvolvidos com modelos
animais; (c) artigos com amostra composta por pacientes adultos; (d)
estudos relacionados a eficdcia de medicamentos especificos; (d) artigos
de revisio sistematica; ¢, (d) artigos que abordavam outros assuntos que
nao epilepsia refratdria na infancia.

2.2 Estratégia de busca

As buscas foram realizadas nas seguintes bases de dados: PsycNET,
LILACS, PubMed, ¢ Scopus. A primeira busca foi realizada em
Novembro de 2018 ¢ posteriormente atualizada em Maio de 2020. Os
descritores variaram de acordo com cada base de dados, buscando obter
o maior niimero de artigos sobre o tema. Os descritores utilizados e o
método de busca estao detalhados na Figura 1.

Lilacs
Pubmed

Scopus

PsycNET

Palavras-Chave em Inglés

"Drug Refractory Epilepsy" OR "Epilepsy, Drug Refractory” OR
"Epilepsy. Drug Resistant” OR "Epilepsy. Intractable” OR "Intractable
Epilepsy” OR "Medication Resistant Epilepsy” OR "Refractory
Epilepsy" OR "Drug Refractory Epilepsies” OR "Drug Resistant
Epilepsies” OR "Epilepsies, Drug Refractory” OR "Epilepsies, Drug medicamentos AND crianga
Resistant” OR "Epilepsies, Intractable” OR "Epilepsies, Medication
Resistant” OR "Epilepsies, Refractory” OR "Epilepsy. Medication
Resistant” OR "Epilepsy, Refractory” OR "Intractable Epilepsies" OR

Palavras-Chave em Portugués

Epilepsia resistente a

"Medication Resistant Epilepsies” OR "Refractory Epilepsies” OR
"Refractory Epilepsies, Drug” OR "Refractory Epilepsy, Drug" OR
"Resistant Epilepsies, Drug” OR "Resistant Epilepsies, Medication" OR
"Resistant Epilepsy, Drug" OR "Resistant Epilepsy, Medication” AND
Memory OR executive functions OR intelligence AND Child

Figura 1.
Fluxograma da metodologia de busca de artigos nas plataformas digitais

2.3 Selegdo dos artigos

Tanto a busca quanto a selecao dos artigos foram sistematicamente
¢ independentemente conduzidas por duas pesquisadoras. Qualquer
discordancia entre elas era discutida até chegarem a uma decisao
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consensual. Foram utilizados todos os descritores correspondentes
as plataformas MeSH/DeCS (Medical Subject Headings/Descritores
em Ciéncias da Saude). Os detalhes dos artigos selecionados estio
apresentados na Tabela 1.

3. RESULTADOS

Com base na interse¢ao dos descritores nas bases de dados, a busca
inicial resultou em um total de cento ¢ cinco artigos (n=105). A busca
final, ap6s andlise dos resumos dos artigos com o objetivo de selecionar
os que nido atendiam aos critérios de sele¢io (inclusio e exclusio)
anteriormente relatados, resultou em seis estudos empiricos (n=6) sobre
avaliagao neuropsicoldgica de criangas com epilepsia refratdria fora do
contexto (Figura2), sendo quatro desses estudos exploratdrios, um estudo
comparativo e um estudo de caso (Tabela 1).
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Tabela 1.

Descricao dos estudos sobre avaliagao neuropsicoldgica de
pacientes pedidtricos que nao foram submetidos a cirurgia

Informacdes do Artigo

Delineamento da
Pesquisa/Amostra

Testes e Tarefas

1. Effects of neuropsychological therapy in
a school-aged child with autoimmune drug-
resistant epilepsy: a case study, 2018
Polénia

Natalia Nowaczyk

2. The role of executive functioning in
quality of life in pediatric intractable
epilepsy, 2016

EUA

Christina Eguizabal Love, Frank Webbe,
Gunha Kim, K1 Hyeong Lee, Michael
Westerveld, Christine M. Salmmas

3. Physical feature encoding and word
recognition abilities are altered in children
with intractable epilepsy: preliminary
neuromagnetic evidence, 2015

EUA

Maria Pardos, Milena Korostenskaja, Jing
Xiang, Hisako Fujiwara, Ki H. Lee, Paul S.
Horn, Anna Byars, Jennifer Vannest, Yingying
Wang, Nat Hemasilpm and Douglas F. Rose

4. Unique and shared areas of cognitive
function in children with intractable frantal
o1 temporal lobe epilepsy, 2018

Canada

Nicole Law, Elysa Widjaja, Mary Lou Smith

5. Patterns of verbal learning and memory
in children with intractable temporal lobe or
frontal lobe epilepsy, 2015

Canada

Amanda Fuentes, Mary Lou Smith

6. Interictal epileptiform discharges have
an independent association with cognitive
impairment in children with lesional
epilepsy, 2016

Inglaterra

Jennifer M. Glennon, Louise Weiss-Croft, Sue
Harrison, J. Helen Cross, Stewart G. Boyd,
Torsten Baldeweg

Estudo de caso

Uma menina em idade escolar
(sem precisdo da idade)

Estudo Exploratorio

54 criangas e adolescentes
(28M e 26F)
Meédia de idade: 11,59 anos

Estudo Exploratorio

10 criangas e adolescentes
(6M e 4F)
Meédia de idade: 13 4 anos

Estudo Comparativo

98 criancas. 58 criangas com
epilepsia
40 criangas saudaveis

Estudo Exploratério

127 cnangas. 100 com
epilepsia do lobo temporal
(ELT) e 27 com epilepsia do
lobo frontal (ELF)

Meédia de idade: 13,25 (ELT)
e 12,41 (ELF).

Estudo Exploratorio

103 — sem detalhes de i1dades
—meédia 12,7 anos

- The Culture Fair Intelligence Test — version 1 (CFT 1-R)
- WS/ZF-R. Rudolf Weiss Test of Words and Test of
Numbers (Parte A)

- Sequéncia de Numeros e Letras (WISC-IV)

- Labirinto (WISC IV)

- Wisconsm de Classificagdo de Cartas (WCST)
Teste das Trilhas

Teste D2

Fipuras Complexas de Rey-Osterrieth

- Desenho do relogio

Frosting Developmental Test of Visual Perception

- Teste de Retencdo Visual de Benton (versdo C)

- Rey Verbal (RAVLT)

- Escala Wechsler de Inteligéneia para criangas (WISC-
V)

- The Behavior Rating Inventory of Executive Function
(BRIEF)

- The Quality of Life in Childhood Epilepsy Questionnaire
(QOLCE)

- Escala Wechsler de Inteligéncia para criancas (WISC-
v)

- Subtestes selecionados do Woodcock-Johnson IIT Tests
of Achievement (WI-IIT).

- Escala Wechsler Abreviada de Inteligéncia (WASI)

- Peabody Picture Vocabulary Test

- Expressive Vocabulary Test

- Boston Naming Test

- Children’s Auditory Verbal Learning Test

- Children’s Memory Scale (CMS)

- Wechsler Memory Scale (WCMS-III)

- Dehs-Kaplan Executive Functions System (D-KEFS)
- Teste das trilhas

- Conner’s Continous Performance Test

- Delis-Kaplan Executive Functions System (D-KEFS)
- Cddigo (WISC-IV)

- Escala de Inteligéneia Wechsler

- Children’s Auditory Verbal Learning Test

- Califorma Verbal Learning Test

- Children Memory Scale (CMS)

- Wechsler Memory Scale (WCMS-III)

- Escala Wechsler de Inteligéncia para criangas (WISC-
v)

- Wechsler Individual Achievement Test (WIAT-II)

- Children Memory Scale (CMS)

- Clinical Evaluation of Language Fundamentals (CELF)
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Scopus Pubmed
l )

[

105 artigos

9% excluidos (—, Bselecionados

W

Pesquisa realizada com adultos (), pacientes que foram submetidos ou
eram candidatos arealizar cirurgia (44) estudos que ndo estavam
investigando o tema proposto [44) Modelo animal (2).

Figura 2.
Fluxograma de selegao dos artigos por bases de dados

Para a exclusao dos artigos foi realizada uma hierarquia de critérios
ja descritos na se¢ao do Método, onde o primeiro foi pesquisa realizada
com adultos (nove artigos), o segundo foi estudos com pacientes que
foram submetidos ou iriam realizar cirurgia (n=44 artigos) ¢ o terceiro
foi estudos que nao estavam investigando o tema proposto, ou scja,
artigos com o objetivo de analisar exames de imagem, diferentes tipos
de tratamento ou dieta ou artigos comparativos com outras sindromes,
avaliacio de linguagem ou avaliagio de aspectos emocionais e de
personalidade (n=44 artigos). Por tltimo, foram retirados os estudos com
modelos animais (dois artigos). Este fluxo pode ser visualizado na Figura
2.

4. DISCUSSAO

O objetivo desta revisao sistemdtica foi compilar e analisar estudos
empiricos que se propuseram a realizar avaliagdes neuropsicoldgicas
em criangas com epilepsia refratdria com pacientes niao candidatos a
cirurgia. Tendo em vista a realidade de satude publica, buscou-se por
protocolos de avaliagio cognitiva em criangas que nao sio candidatas a
tratamento cirurgico por razdes distintas. Pode-se perceber, através da
pesquisa nas bases de dados e nos resultados da busca inicial (n=81),
que metade dos estudos publicados apresenta um foco em intervengoes
cirtirgicas (n=40), principalmente na investigacao das fun¢des cognitivas
de pacientes em dois momentos: antes ¢ apds cirurgias para tratamento
das crises. Conforme observado, dos seis estudos obtidos como resultado
final da busca, quatro dos estudos localizados consistiram em pesquisas
exploratérias (Fuentes & Smith, 2015; Glennon et al., 2016; Love et al.,
2016; Pardos et al., 2015). Além disso, dos seis estudos localizados, houve
um estudo comparativo (Law et al., 2018) (58 criangas com epilepsia
refratdria e criancas sauddveis) e um estudo de caso (Nowaczyk, 2018).
Desta forma, os delineamentos variaram entre os estudos localizados.
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Salienta-se também que foram mantidos na Tabela 1 os delineamentos
declarados pelos autores dos estudos.

Embora todos os seis estudos encontrados considerassem a avaliagao
de fungoes cognitivas em criangas com epilepsia refrataria, eles utilizaram
diferentes testes e tarefas para as investigagdes. Desta forma, com base na
amostra do presente estudo, evidenciou-se que nao héd protocolo padrao
de investigacdo. Os resultados serao discutidos a seguir, sendo que os
testes selecionados serao apresentados por fungao/processo mental. Em
consonancia com os achados da presente investigagio, (Vogt et al., 2017)
realizaram um estudo com 26 centros especializados em epilepsia que
utilizam avalia¢des neuropsicoldgicas em pacientes de diferentes faixas
etarias. Os autores concluiram que nao hd padronizagao de protocolos
na avaliagio neuropsicoldgica de pacientes epilépticos, uma vez que um
total de 186 tarefas e testes foram listados pelos centros como materiais
utilizados para a avaliagao.

Todos os estudos resultantes desta busca preocuparam-se em realizar
a avaliacdo das habilidades intelectuais e a maioria optou por utilizar
versoes das Escalas Wechsler, que sio consideradas padrao-ouro (Fuentes
& Smith, 2015; Glennon et al., 2016; Law et al., 2018; Love et al., 2016;
Nowaczyk, 2018; Pardos et al., 2015). Em quatro estudos houve avaliagio
de sistemas de meméria (Fuentes & Smith, 2015; Glennon et al., 2016;
Law et al., 2018; Nowaczyk, 2018), trés artigos realizaram avaliac¢ao de
componentes de fungdes executivas (Law et al., 2018; Love et al., 2016;
Nowaczyk, 2018), ¢ 0o mesmo nimero de estudos investigou componentes
de linguagem oral dos participantes (Glennon et al., 2016; Law et al.,
2018; Pardos et al., 2015). Cada construto cognitivo serd descrito a seguir,
bem como as medidas utilizadas para avaliagao dos mesmos. Na Tabela 1
¢ possivel visualizar todos os instrumentos utilizados nos estudos.

4.1 Inteligéncia

A principal indicagao para avaliagao neuropsicolédgica de pacientes com
epilepsia refratdria ¢ o monitoramento das fungdes cognitivas globais,
porém, menos de um ter¢o dos centros especializados em epilepsia que
trabalham com criangas e adultos relatam que a avaliagio de QI ¢
necessaria, ja nos centros especializados apenas em pacientes pediatricos
75% acreditam que a avaliagio do QI ¢ relevante (Vogt et al., 2017). Dos
seis artigos selecionados, cinco avaliaram a inteligéncia dos participantes.
Trés estudos realizaram a aplicagao completa do WISC-IV ou WISC-III
(Glennon et al., 2016; Love et al., 2016; Pardos ct al., 2015), ou seja, foi
possivel obter informagoes relativas aos Indices Fatoriais e a0 Quociente
Intelectual (QI). Um dos estudos utilizou WASI-II e complementou a
avaliagao com subtestes do WAIS-III para a avaliagao dos pacientes entre
16 ¢ 18 anos que participaram da pesquisa (Love et al., 2016). A WAIS-
III permite apenas a avaliagio de um pequeno intervalo etério relativo
a adolescéncia, visto que ¢ direcionada a individuos adultos. Existe um
material adequado e amplamente aceito e divulgado para a avaliagao de
inteligéncia de criangas e adolescentes, 0 WISC-IV (a 4 edigo ¢ a versao
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mais recente). Ainda em relagao a avaliacio das habilidades intelectuais,
houve outro estudo que utilizou apenas os subtestes Vocabulario e
Raciocinio Matricial para avaliar o QI a partir da escala WASI (Law et
al., 2018). Por fim, Nowaczyk (2018) utilizou uma escala diferente para
avaliacao das habilidades intelectuais, o The Culture Fair Intelligence Test
- Version 1 (CFT 1-R), possivelmente um instrumento normatizado
para o pais de origem do estudo — a Polénia.

4.2 Fungoes Executivas

As fungdes executivas sao habilidades que possuem uma multiplicidade de
definigoes, isto ¢, trata-se de um conjunto de processos multiconcentuais
e multicomponenciais (Barros & Hazin, 2013). Neste sentido, os diversos
artigos aqui relatados fazem uso de diferentes testes e tarefas para a
avaliagdao destes componentes. A definicao de func¢ao executiva trazida
por Lezak, em 1980, que diz que as mesmas eram a dimensio do
comportamento responsdveis por responder “como” tal comportamento
¢ expressado e abarcam quatro componentes principais: formagao de
objetivos, planejamento, realizagao do plano direcionado ao objetivo,
e desempenho eficaz (Lezak & Lezak, 2004). A definicio amplamente
aceita atualmente foi trazida por Miyake nos anos 2000, que considera
que as fungoes executivas sao constituidas por trés habilidades principais:
controle inibitério, meméria operacional e flexibilidade cognitiva
(Miyake et al., 2000).

A avaliacao das funcdes executivas é especialmente importante em
pacientes com epilepsia do lobo frontal, o segundo tipo mais comum
de epilepsia relacionada a localizagao na infancia. As fung¢des executivas
s3o processadas com a participagio destas regioes cerebrais (Braakman
etal, 2011). Atualmente, tem-se conhecimento de que a epilepsia pode
ser considerada uma doenca das redes neurais e, através de técnicas
de neuroimagem sabe-se que as epilepsias generalizadas também estao
associadas a diversas lesdes focais. Existem achados revelando que ha
aumento geral na conectividade neural e que esses se manifestam em todos
os aspectos das andlises de rede. Esse aumento na conectividade ¢ mais
significativo quando se fala do cértex frontal, cértex temporal e cerebelo
(Abdullahi & Adamu, 2017; Abecla et. al, 2014). Ou scja, a explicagao
de redes neurais pode ser considerada, pensando que a propagagio
nos circuitos podem atingir os lobos frontais, gerando disfun¢io
executiva, ou até mesmo no proprio trajeto pdstero-anterior, provocando
lesdes e alteragdes executivas secunddrias, temporais ou occipitais
(Abela et. al, 2014). Logo, pacientes com epilepsias diversas podem
apresentar comportamentos disexecutivos, o que justifica a avaliagao dos
componentes executivos mesmo em epilepsias nao associadas aos lobos
frontais.

Trés estudos avaliaram fungdes executivas com diferentes
instrumentos, os quais podem ser observados na Tabela 1. Dentre os
componentes das fungoes executivas que foram avaliados, as habilidades
citadas nos estudos foram raciocinio nao verbal, andlise e sintese visual,
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processos de organizagao perceptual, coordenagio visuomotora, memoria
operacional, memdria de curto prazo visual, metacognicao, resolugao
de problemas, regulagio comportamental, capacidade de geragio de
palavras, flexibilidade cognitiva, controle inibitério, controle de impulsos,
atencao visual e atengao sustentada. Salienta-se que tais componentes
foram definidos como habilidades relacionadas as fung¢oes executivas
pelos autores dos artigos (Law et al., 2018; Love et al., 2016; Nowaczyk,
2018). Nem todos os estudos utilizaram a terminologia mais recente de
componentes — memoria de trabalho, controle inibitério e flexibilidade
cognitiva (Miyake et al., 2000). Além disso, alguns dos componentes
avaliados pelos autores podem ser questionados, por abarcarem outras
fungées cognitivas. Exemplos disso, que estao presentes Nos artigos
encontrados sao os processos de organizagao perceptual e coordenagio
visuomotora, que fazem relagiao com as praxias.

4.3 Memdria

Trés estudos preocuparam-se em avaliar a memoria dos participantes,
sendo que um dos trabalhos se dedicava exclusivamente a avaliagao deste
processo cognitivo (Fuentes & Smith, 2015). Os trés estudos utilizaram
da Escala de Meméria Para Criancas (Chindren’s Memory Scale - CMS)
e dois utilizaram a Escala de Memoéria Wechsler para complementar a
avaliagao de memoria nao verbal, reconhecimento, retengao, recuperacao
e codificagio de meméria (Fuentes & Smith, 2015; Glennon et al., 2016;
Law et al,, 2018). Dois artigos utilizaram os testes Children's Auditory
Verbal Learning Test, 2nd Edition (CAVLT-2) e California Verbal
Learning Test, 2nd Edition (CVLT-II). Desta forma, um dos estudos
relatou o uso para avaliagio de meméria verbal de longo prazo (Law et
al.,2018), ja o outro avaliou memdria auditiva de curto prazo, codificacio
de memoria, retengio de informagoes apds distratores, recuperacao e
monitoramento de memdoria (Fuentes & Smith, 2015). E importante
relatar que nenhuma das escalas utilizadas nos estudos tém normatizagao
e validagao para a populagio brasileira, o que ¢ um limitador para os
profissionais e pesquisadores do pais.

4.4 Linguagem

Dois estudos realizaram avaliagio de linguagem oral, tanto expressiva
quanto compreensiva (Glennon et al, 2016; Law et al, 2018).
A investigacio destes componentes linguisticos se deu através dos
instrumentos Peabody Picture Vocabulary Test, 4th Edition (PPVT-4),
Expressive Vocabulary Test, 2nd Edition (EVT-2), Clinical Evaluation of
Language Fundamentals, Fourth Edition (CELF). Law et. al (2018) ainda
utilizaram do Teste de Nomeacio de Boston que, conforme os autores,
foi escolhido para avaliacao do vocabulério das criangas.

Além da linguagem, Glennon et al. (2016) avaliaram habilidades

académicas dos participantes com os instrumentos Wechsler Individual
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Achievement Test (WIAT-II) ou a versio anterior WORD/WOND.
Existem evidéncias de que criancas com epilepsia tendem a apresentar
desempenho abaixo do esperado nas atividades escolares (Da Costa et al.,
2015), o que reforga a necessidade de avaliagio das habilidades académicas
formais. Ainda houve um estudo que se dedicou a avaliagao de habilidades
de leitura e compreensao de texto utilizando de subtestes do Teste de
Conquista de Woodcook-Johnsin III (WJ-III) ¢ medindo a leitura de
palavras isoladas e a compreensao de frases (Pardos et al., 2015).

4.5 Habilidades Visuoespaciais e Habilidades Motoras

Apenas um estudo avaliou as habilidades visuoespaciais de uma forma
individual. Foram utilizados o Teste do Desenho do Relégio ¢ o
Figuras Complexas de Rey (tarefa de cdpia) e a aplicagio da Forma
A (cbpia) do Teste de Retengio Visual de Benton (BVRT) para
avaliagao da orientacio, andlise visual, coordenagio visuomotora e praxia
construcional (Nowaczyk, 2018).

Para avaliagao de habilidades motoras, que foi utilizada em um artigo,
se usou de Delis—Kaplan Executive Function System (D-KEFS) para
velocidade motora; Grooved Pegboard com a mao dominante para
velocidade e motricidade fina; Subteste c6digos do WISC-IV ou WAIS-
I1I para velocidade perceptomotora (Law et al., 2018).

5. CONSIDERACOES FINAIS

Foi possivel observar, com esse estudo, a escassez de material publicado
sobre avaliagio neuropsicoldgica de criangas com epilepsia refrataria
que nao estio submetidas a cirurgia, mesmo esse publico existindo
e recebendo tratamento nos centros especializados. Afinal, parte das
criangas com epilepsia refratdria nao sao tratdveis cirurgicamente e, apesar
disso, precisam ser acompanhadas em termos de desempenho cognitivo
e comportamental (Da Costa et al., 2009). Um ponto importante a se
relatar ¢ que dentre os artigos encontrados com a busca nos periédicos,
nenhum foi publicado em portugués. De certa forma, isso restringe o
publico que pode acessar essas informagdes no cendrio nacional.

Outra questio importante de se abordar ¢ que, dos seis artigos
que abordavam avaliagio neuropsicoldgica de criangas com epilepsia
refratdria que nao eram submetidas a cirurgia, quatro utilizaram pesquisas
exploratérias, sendo um com uma amostra de 54 criangas (Love et al.,
2016), outro com amostrade 10 (Pardosetal.,2015), um terceiro estudou
uma amostra de 127 (Fuentes & Smith, 2015) e o tltimo utilizou uma
amostra de 103 criancas (Glennon et al., 2016). O tamanho amostral
e a ctiologia das crises variaram entre os estudos. Outros dois artigos
consistiam em um estudo comparativo entre 58 criangas com epilepsia
refratdria e 40 criancas sauddveis (Law et al., 2018) e um estudo de
caso com apenas uma crianga (Nowaczyk, 2018). Em outras palavras,
dois dos seis estudos avaliavam questdes muito especificas, um por se
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tratar de uma avaliagio em apenas uma crianga e o outro por comparar
apenas tipos especificos de epilepsia (epilepsia do lobo temporal e epilepsia
do lobo frontal e criangas saudédveis). Entende-se que os dados obtidos
nessas pesquisas sao de extrema importancia para o estudo dessa condigao
que abarca uma parcela consideravel da populagao. Contudo, a epilepsia
refratdria precisa ser mais estudada e melhor avaliada, dada amostra
pequena de estudos e a variabilidade na casuistica dos pacientes.

Pode-se constatar que nao ha padronizagao nenhuma para as avaliagoes
realizadas, o que dificulta a comparagio de dados e resultados. A
literatura traz a dificuldade para a padroniza¢ao de instrumentos. Vogt
et. al. (2017), por exemplo, discutem esse empecilho, porém alguns dos
instrumentos utilizados para as avaliagdes nao sao de dominio mundial e
sao pouquissimos divulgados, outra questao que gera duvidas na hora de
interpretar os resultados dos estudos.

Sabe-se que as crises epilépticas perpassam as convulsdes e,
frequentemente, sao relacionadas a comorbidades que alteram o
funcionamento cognitivo e a qualidade de vida dos pacientes (Howard
& Baraban, 2017). Dessa forma, a avaliacio psicoldgica propicia
uma maneira de descrever e qualificar as dificuldades apresentadas
pelos pacientes. Uma avaliagio bem conduzida favorece intervengoes
precoces, que promovem qualidade de vida para os pacientes. Desta
forma, instrumentalizar diferentes profissionais para um diagndstico
mais adequado de individuos com epilepsia refratdria, através da
avaliacdo, pode favorecer o desenvolvimento de intervengdes adequadas
as necessidades dos mesmos.

Pode-se perceber a diversidade de materiais utilizados para a avaliagao
de fungoes cognitivas, que também oscilaram entre um estudo e outro.
Nao hd um protocolo pré- definido de testes utilizados para avaliagao
da epilepsia, nem mesmo quando se trata da mesma classificagio, o que
dificulta a compara¢io dos casos entre diferentes paises. Esse estudo
apresentou a dificuldade para encontrar protocolos de avaliagio de
epilepsia refrataria em criangas. Contudo, entende-se que as epilepsias
manifestam-se de diversas formas e que ¢ dificil pensar em um protocolo
tnico ou padrio que avalie as mais diferentes apresentagoes das
sindromes. Por exemplo, ha casos de epilepsia refrataria por Sindrome de
Landau-Kleffner e por Sindrome de West. Na primeira, ¢ importante de
se considerar potenciais alteragoes de linguagem. Em relacao a segunda, o
grau de encefalopatia e consequentemente de prejuizos cognitivos podem
inviabilizar avalia¢des convencionais. H4 também situagdes em que a
epilepsia refratdria pedidtrica pode provocar deficiéncia intelectual ou
sintomas autisticos. Os protocolos para cada um destes quatro tipos
de pacientes pode vir a ser diferente, tendo em vista as dificuldades
particulares de cada quadro. Por tultimo, ¢ preciso lembrar que nem
todos os centros especializados em epilepsia possuem estrutura fisica e de
pessoal para desenvolver intervengdes cirtrgicas. Por isso, ¢ de extrema
importincia que estudos relacionando o funcionamento cognitivo com
criangas com epilepsia refrataria sejam realizados e publicados.
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