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INTRODUGAO

A Doenga de Parkinson (DP), € uma doenga
neurolégica degenerativa que constitui um problema
importante de saude, sobretudo na terceira idade.
Caracteriza-se fundamentalmente por tremor, bradi-
cinésia e rigidez, que condicionam alteragdes posturais,
da marcha e da vida de relagao.

Em Portugal a prevaléncia da doenca devera rondar
1.4/1000 no sexo masculino e 1.2/1000 no feminino (1),
sendo relevante o diagnéstico precoce, uma adequada
medicagdo e acompanhamento destes doentes, de
modo a permitir-lhes o usufruto de uma vivéncia tao
normal quanto possivel.

As causas da D. de Parkinson sé@o ainda desco-
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nhecidas. Actualmente, as hipdteses etioldgicas mais
consistentes sustentam que, a sua etiologia podera ser
multi-factorial, apontando factores hereditarios e
ambientais que possam induzir modificacdes celulares
(2;3) que conduzam a médio ou longo prazo, a
degenerescénciados corpos de Lewy, com perdaelectiva
dos neurdnios da substancia nigra e de outras estruturas
a nivel cerebral (4). A mais importante alteracado
associada a doenca, é a reducdo do contetido em
Dopamina de todas as areas telencefdlicas com
inervaca@o dopaminérgica (5).

Em termos descritivos, os dados sobre a distribuigéo
geografica da doenca a nivel mundial ndo sdo muito
numerosos. Contudo a comparagéo das prevaléncias,
uma vez controlado o efeito da idade, mostra que as
mais elevadas taxas se verificam nalslandia, sendo trés
vezes superiores as verificadas na Holanda (4), situando-
-se Portugal (1), numa posi¢ao intermédia.

Esta situacdo pode traduzir diferengas reais da
incidéncia, ou resultar apenas, de diferentes
metodologias de diagnéstico e da recolha de informagéo
sobre a doenca.

Como resultado desses estudos sabe-se que a
degenerescéncia progressiva dos corpos de Lewy tem
um periodo de laténcia normalmente longo,
frequentemente de varias décadas (5; 6). A existéncia
frequente de manifestacdes da doenca antes dos 40
anos de idade, sugere que as causas que actuam na
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degenerescéncia dos corpos de Lewy se desenvolvem nas
primeiras décadas da vida. De facto, se os tracos de
personalidade (7) e a escoliose (8) constituem manifestagdes
precoces da doenga na primeira década de vida, exposicoes
intrauterinas ou verificadas nos primeiros anos da vida, podem
igualmente estar implicadas na etiologia da doenca.

FUNDAMENTACAO

De entre as hipéteses etiolégicas avangadas pelos varios
estudos, destacam-se: - a componente genética que, nédo
resulta aparentemente de um defeito Mendeliano simples, mas
de uma susceptibilidade individual que pode ser herdada numa
proporcao de casos, mas com reduzida penetrancia. De facto,
estudos recentes usando tomografia por emissao de positrdes
(PET) referem uma concordancia semelhante em gémeos
mono e dizigéticos da ordem dos 40% relativamente a dose de
fluorodopa detectada (9), embora seja fragil o poder predictivo
positivo do referido teste. Em 1992, dois grupos independentes
de investigadores ingleses, relataram um risco duas a trés
vezes supetrior associado a um defeito genético ligado a
actividade das monoxidases do citocromo P450 factor que,
actua como protector contra compostos téxicos ambientais
(1011

m as toxinas, tém motivado varias hipoteses,
nomeadamente, desde a descoberta de depdsitos
anormais de ferro em doentes de Parkinson (12) e das
observagoes clinicas em animais, onde foi referido o
parkinsonismo devido a MPTP (1- metil -4 - fenil - 1, 2, 3,
6 tetrahidropiridina) (2).

® osagentesinfecciosos, témsido referidos nomeadamente
quando causam encefalite, o que igualmente se constata
nos estudos experimentais em animais (6;13;14). De
facto, substancias téxicas produzidas por agentes
infecciosos nomeadamente virus, podem acentuar a
neurotoxicidade ubiquitaria para a DP, mediada por outros
factores, como os genéticos e de idade de exposigao.

m a idade de exposicdo a Tosse Convulsa - embora se
soubesse que a Bordetella pertussis produz uma
neurotoxina, arelagdo potencial entre aidade de exposicao
ainfeccdo e a DP era desconhecida. Até que, em Maio de
11, foram detectados altos consumos de Levodopa em
coortes de individuos nascidos em datas proximas das de
epidemias de Tosse Convulsa ocorridas na Islandia (2).

Quando comparados com coortes nascidas nos anos que
precederam as epidemias, os através do modelo de regressao
de Poisson constatou-se que, os individuos que haviam nascido
alguns anos antes da epidemia, tinham um risco
progressivamente superior aos que nasceram no ano
epidémico, aumentando a probabilidade com a antecedéncia
do ano de nascimento relativamente a ocorréncia da epidemia.

Contactos pessoais com o responsavel do projecto europeu
“Europarkinson” que decorria entéo, em varios paises europeus
e com o Servico de Neurologia do Hospital de Ponta Delgada,
na llha de S. Miguel, conduziram a ideia de replicar o estudo
nessa ilha. Foi, assim, constituida uma equipa formada pelos
neurologias do referido Servigco e por dois epidemiologistas,
que numa primeira fase identificaram e posteriormente
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recolheram os dados referentes aos doentes de DP, sobre os
quais havia registo nesse Hospital Distrital, ou nos ficheiros de
clinica privada dos especialistas de neurologia da ilha.

METODOS

Sobre cada doente de DP, para além das varidveis de
caracterizagao pessoal, investigou-se se tinham tido Tosse
Convulsa e a idade aproximada em que terao tido a doenca,
procurando-se validar essa informagao junto dos progenitores
ou familiares directos, sempre que estes fossem vivos e
acessiveis ao contacto.

Dos 46 doentes identificados, foi possivel obter informagéo
sobre a exposicao a Tosse Convulsa em 38 (2.6%). Com base
nas idades a data da entrevista e de quando tiveram a tosse
convulsa, foi possivel identificar retrospectivamente os anos
em que o fenémeno tinha ocorrido para a amostra estudada.
Restava-nos conhecer os anos epidémicos, para verificar se
se confirmava a associagao referida na Islandia.

Em funcédo da idade actual dos DP identificados (idade
média=64.4 anos), o periodo de referéncia que nos interessava
estudar era o do principio do século. Dado que, a consulta dos
dados de morbilidade s6 se revelava possivel a partir de 1950,
ano em que se iniciou a notificacdo da doenga, tivemos que
recorrer aos dados de mortalidade especifica por Tosse
Convulsa. Assumiu-se entao que, 0os anos em que se tinham
registado maior nimero de 6bitos pela doenga, coincidiriam
comagueles em que amorbilidade fora mais alta. Efectivamente,
foi possivel confirmar esta premissa para a década que
antecedeu a introdugao da vacina (1956-65), tendo-se obtido
um coeficiente de correlacéo r=0.90, ou seja, 80% (r*=0.80) do
comportamento da variavel “6bitos por Tosse Convulsa” pode
ser explicado pela variavel “casos de Tosse Convulsa” (Fig.1).
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Fig.1 - Diagrama de dispersdo dos Casos de T. Convulsa e de 6bitos por T.
Convulsa, relativos aos anos de 1956-1965, na ilha de S. Miguel.

Foi assim possivel tragar o histograma dos 6bitos por TC e
a curva referente a prevaléncia de DP nas varias coortes de
nascimento. Para tanto dividiu-se o nimero de casos de DP
ocorridos emindividuos nascidos em determinado ano, pelo n®
de nados-vivos desse ano. A prevaléncia anual assim calculada
foi ainda corrigida pelo valor dos anos anterior e posterior, para
facilitar a interpretagdo grafica da curva, obtendo-se um valor
trienal centrado cuja curva se reproduz (Fig.2).
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Fig. 2 - Prevaléncia nas coortes de nascimento dos DParkinson, estimada a partir
dos casos registados no Servigo de Neurologia do H. Distrital de Ponta
Delgada, e 6bitos por Tosse Convulsa, no periodo: 1908-1940.

Subsistia, contudo, uma contrariedade, resultante de lacu-
nas verificadas nos dados de mortalidade respeitantes aos
periodos conturbados, por razdes politicas, de 1910-12 de
1926-1928. Adicionalmente, a configuragé@o ondulada dacurva
epidémica, fazia supor que se tivesse verificado m surto
epidémico da doenga, a volta do ano 1927.

A pesquisa exaustiva efectuada na Biblioteca Municipal de
Ponta Delgada as actas dos governadores em que,
frequentemente, se pronunciava a autoridade de satde, ndo
conduziram a nenhum esclarecimento adicional. A informacgao
que nos prestaram fontes médicas locais, permiti confirmar a
existéncia da referida epidemia na ilha em 1927 e, ainda, que
a mesma terd atingido grandes proporgdes.

A andlise de regressao de Poisson, que permite relacionar
as prevaléncias de DP observadas face as esperadas, em
funcao da potencial relevancia das varias epidemias de Tosse
Convulsa, sugere uma associagdo com a idade a data da
exposicao a Tosse Convulsa (Quadro ).

Paraomodelo, assumiram-se como anos epidémicos aqueles
em que se registaram mais de 40 ébitos por Tosse Convulsa
no territério (1904, 1909, 1914, 1917, 1922-24, 1927, 1930,
1935). Dada a falta de informac&o da mortalidade relativa ao
anode 1927, assumiu-se esse ano como epidémico, com base
apenas em informagao exclusivamente médica. Este método
de analise foi levado a cabo no Instituto Carlos Ill, em Madrid,
utilizando o modelo desenvolvido, para o tratamento dos
dados islandeses.

RESULTADOS

De facto, as razdes de prevaléncia aumentam
consistentemente com a idade em que os doentes estiveram
expostos ao primeiro surto epidémico de TC, embora com
intervalos de confianga algo dilatados.

Quadro | — Efeito da idade de exposi¢ao a surtos epidémicos de Tosse Convulsa
medido pela razdo das prevaléncias de Parkinsonismo idiopatico, em
diferentes coortes de nascimento, controlando a idade actual, segundo
o modelo de Poisson (2).

Razbes de prevaléncia

ks s Estimativa pontual Limites de Conf. a 95%
{A) - Grupos etarios
55-59 355 038 — 3312
60-64 6.45 080 — 51.50
65-69 681 082 — 5640
70-74 8.44 1.08 — 66.13
75e> 5 6.11 065 — 5775
(B) - Coorte de Nascimento
Nascido no mesmo ano da epidemia 0.76 028 — 2.05
" noano precedente P 1.00 — — —
" dois anos antes da = 1.49 061 — 3.68
" trés anos antes da 5 0.84 025 — 291
" quatro anos antes 2 1.84 062 — 549
"’ dnco anos antes da = 391 022 -— 70.66
»  seis anos antes da - 395 022 — 71.50

Apesar dos viezes potenciais de selecgao, encaminhamento
(referral) e sub-diagnéstico que sao de admitir nesta abordagem
exploratdria, a tendéncia ilustrada, embora ndo se revele
estatisticamente significativa, permite confirmar a hipétese
levantada com a analise dos dados islandeses (Quadro ).

Quadro Il — Estimativa das Razdes de Prevaléncia, de Incidéncia e intervalos de
confianga a 95% de Parkinsonismo idiopatico, em diferentes coortes
de nascimento, controlando a idade, nos estudos de S. Miguel e da

Islandia (2).
S. Miguel - Acores Islandia (*
Coorte de nascimento
Raz. Prev. e (IC a 95%) | Raz.Incid.e (IC 95%)
Nados no ano preced. a epidemia {1.00| — — — |1.00] — — —

» doisanos antesda » 1.491 0.61 — 3.68(1.12]0.67 — 1.87
» trésanosantesda  » 0.84]0.25 — 2.91(1.14/0.69 — 1.88
» quatro anos antes u 1.84/0.62 — 544(1.50/0.93 — 2.43
« cincoanosantesda « 3.9110.22 — 70.6|2.55/0.91 — 2.66
«  seis anos antes da " 3.95/0.22 — 71.5]|1.57|0.87 — 285

(*) - Dados actualizados em 1993

Efectivamente, as razdes de prevaléncia entre os casos
observados e esperados a volta dos anos em que ocorreram
epidemias, apresentam um crescimento directamente
relacionado com a antecedéncia do nascimento face a epidemia,
que sao consistentes nos dois estudos efectuados (decre-
scendo ao 6° ano na Islandia), embora nao estatisticamente
significativas.

As hip6teses avangadas na sequéncia da andlise dos dados
obtidos, sugerem que:

a) a Doenca de Parkinson pode estar associada a infecgao
por Bordetella Pertussis, ocorrida em fases precoces da
vida do individuo; e ainda,
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b) que esse facto, nos doentes de DP, parece estar
relacionado com a idade do individuo a data em que
sobreveio a Tosse Convulsa, sendo a probabilidade de
DP progressivamente crescente, desde os zero aos 5
anos de idade.

Tratando-se de um estudo meramente exploratério, carece
naturalmente de ser complementado por outros mais robustos
que permitam avaliar o risco associado a Tosse Convulsa, o
que pressupoe a avaliagao da referida exposicdo nao s6 em
doentes de DP, mas também em individuos sem essa doenga.
Daique aequipe tenha proposto realizaruma acg¢ao concertada
em varios paises com esse objectivo, através da realizacéo de
um estudo caso-controlo que avaliaria a importancia desse e
de outros factores de risco que, julgamos deverdao ser
controlados. Até hoje, porém, nao foi possivel obter
financiamentos que apoiem a concretizagao deste designio.

A ocorréncia de Tosse Convulsa é hoje rara entre nés e
deve-se fundamentalmente ao incompleto cumprimento do
programa nacional de vacinagao em vigor. O numero de casos
de Tosse Convulsa notificados nos ultimos anos em Portugal
tem sido progressivamente decrescente o que indicia uma
melhor cobertura vacinal da nossa populacdo. De facto em
1992 apenas 20 casos foram notificados, enquanto que 50 em
1991, 101 em 1990 e de 274 em 1989 (15).

DISCUSSAO

Os resultados que aqui se descrevem sao necessariamente
superficiais e tiveram como objectivo essencial verificar a
consisténcia da hipétese de aparente relagao entre a Doenga
de Parkinson e a idade de exposicao as epidemias de Tosse
Convulsa ocorridas no principio do século em S. Miguel, em
fungéo de resultados preliminares encontrados na Islandia.
Este trabalho destinar-se-ia a fundamentar outros estudos de
maior robustez e validade, na investigagao da importancia de
certos factores de risco na ocorréncia da Doenca de Parkinson.

Para além da fragilidade qualitativa de alguns dos dados
aqui utilizados e ja referidas, parece-nos adequado salientar
as seguintes:

m viezes de selecgao na identificagcao dos casos, dado que
a amostra utilizada se baseia nos doentes seguidos na
consulta do hospital de P. Delgada, ndo contemplando
portanto, outros casos eventualmente menos graves
existentes na populagéo e que, por iSso mesmo, nao
foram ainda diagnosticados;

m diferencas metodolégicas potenciais no diagnostico, uma
vez que se se estao a comparar dados resultantes de dois
estudos diferentes sem um protocolo comum;

m eventuais diferencas na susceptibilidade da populagcéo
de S. Miguel e da Islandia, em virtude da eventual ac¢ao
de factores locais especificos, como: aspectos genéticos,
ambientais e comportamentais, etc...;

m possiveis viezes de meméria na obtengao dos dados de
exposicao a Tosse Convulsa, dado que na maioria dos
casos se teve que fazer fé na informacao prestada pelo
doente relativamente ao seu passado; =
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m eventual imprecisdo quanto .a identificagéo dos anos
epidémicos, uma vez que até 1950 a informagé@o se
baseou nos dados de mortalidade e esta, foi fortemente
influenciada pela legalidade, que pode ter sido diferente
em fungé@o da viruléncia do agente nos varios anos
epidémicos.

Por outro lado, um estudo idéntico foi igualmente efectuado
relativamente a exposicao as epidemias de Sarampo, nao
tendo sido encontrada qualquer associagao. Sabe-se, ainda,
que os efeitos das toxinas provocadas pela Bordetella pertussis,
nomeadamente a adenilciclase, bem como a toxina traqueal,
actuam na fungdo dopaminérgica, sendo a capacidade dos
rectores da adenilciclase influenciada pela idade, segundo
experiéncias efectuadas em animais (16). Este facto relatado
em animais, parece ajustar-se aos resultados por nods
encontrados, pese embora, a relativa fragilidade metodoldgica
do estudo que, como referimos, se pretendeu preliminar.
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-Diferencas da evolucao entre os sexos

José Marinho Falcao*

INTRODUCAO

Os héabitos tabéagicos da populagdo portuguesa tém sido
estudados com bastante frequéncia, desde ha mais de 20 anos.

Alguns desses estudos tem incidido sobre varios grupos
sociais e profissionais [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7]

Dois estudos publicados pelo Instituto Nacional de Cardiologia
Preventiva [8,9] incidiram sobre amostras probabilisticas da
populagdo do Continente e as estimativas que produziram s&o,
por isso, generalizaveis aquela populacéao

Por outro lado, o Inquérito Nacional de Sadde (INS) tem
estudado com regularidade os habitos tabagicos da populagéo
portuguesa [10, 11, 12]. Em 1983, 1985 e 1989 o INS incidiu
sobre uma amostra probabilistica da populagdo da Area
~ Metropolitana de Lisboa (AML) e em 1987 estudou uma

imostra de cerca de 40 000 pessoas representativa datotalidade
da populagao do Continente, incluindo, pois, aquela AML.

Apesarde as estimativas .que produz nao seremdirectamente
generalizdveis a populagao do continente, a dimensao da
amostra utilizada pelo INS é suficientemente grande para
permitira desagregagao dos dados pelos dois sexos em varios
grupos etarios

METODOS

O INS é um inquérito conduzido desde 1983 pelo
Departamento de Estudos e Planeamento do Ministério da
Saude que colhe informagédo regular sobre amostras
probabilisticas da populacéo.

Os dados sao colhidos em entrevistas domicilidrias realizadas
a todos os membros das unidades de alojamento seleccionas
para a amostra. E utilizado um questionario estruturado cuja
aplicagao esté a cargo de um corpo de entrevistadores treinados
para o efeito.

* Assistente graduado de Sadde Publica - Direcgdo-Geral da Satide

Os habitos tabagicos foram estudados nos questionarios de
1983, 1985, 1987 e 1989, mantendo-se inalteradas as perguntas
desta area que os compunham.

RESULTADOS
A proporcao de fumadores variou apreciavelmente entre os

dois sexos e através dos varios grupos etarios em qualquer dos
anos estudados (Quadro 1).

QUADRO 1 - Propor¢ao (%) de fumadores na populagado da Area Metropolitana
de Lisboa por sexo e idade - 1983 a 1989

Idade 1983 1985 1987 1989

Homens

15-24 48 3-1601 2 ~40:59576) =374 (71'1) . :-34.8[758)
2544 54.2(989) 51.8 (1028) 48.9(1092) 47.1 (1334)
45-64 40.2 (885) 37.9 (869) 33.3(1071) 30.7 (1265)
65 + 26:8iB 2T 39290 =209 (407 154(599)
Total 45.4 (2796) 41.7 (2764) 37.9 (3281) 34.7 (3956)
Mulheres

I15- 24 2154572} "19.2°(572) 18:3.[646] - "15.8 (758)
2544 13:9:(572) 1541115} -16.7 {1195} 17.8 [1459)
45-64 2.2 (985) 2:6:(948)57-8.(1:187)- “44.(1424)
65 + 0.4 (479) 1.1 (470) 1.7 (635) 1.0 (868)
Total 9.5(3082) 10.0(3105) 10.3 (3663) 10.0 (4509)

(..) - nimero de pessoas entrevistadas.
Fonte: INS - dados de 1983, 1985, 1987 e 1389 - Departamento de Estudos e Planeamento da Satide
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FIG. 1 - Proporgao (%) de fumadores na Area Metropolitana de Lisboa

- 1983-1989.
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Em qualquer dos anos estudados a proporgao de fumadores
foi muito superior no sexo masculino do que no sexo feminino,
em todos o grupos etarios.

A distribuicao da proporcao de fumadores por grupos etarios
e a evolucdo dessa proporcao ao longo do periodo 1983-1989
foram igualmente muito diferentes entre os sexos.

No sexo masculino, a proporgao mais elevada de fumadores
encontra-se claramente no grupo etario 25-44 anos. Seguem-
se-lhe os .grupos etarios 15-24, 45-64 e 65 + anos.

Pelo contrario, no sexo feminino, a proporgéo mais elevada
de fumadores situa-se no grupo etario 15-24 e diminue
regularmente até ao grupo 65 +, no periodo 1983 a 1987. E
interessante salientar que em 1990 foi ja o grupo etario 25-44
que registou a maior proporgao de fumadoras, sugerindo que,
também neste plano, os habitos do sexo feminino se aproximam
dos do sexo masculino.

A evolugdo da propor¢cado de fumadores é também muito
diferente entre os dois sexos.

No sexo masculino, a propor¢do de fumadores diminuiu
regularmente entre 1983 e 1989, quando todos os grupos
etarios sdo considerados em conjunto. Essa diminuigcao
verificou-se em todos os grupos etarios.

Pelo contrario, no sexo feminino, a evolugao variou entre os
diversos grupos etarios.

Com efeito, entre 1983 e 1989 houve um aumento continuo
e sustentado da proporgao de fumadoras no grupo etario 25-
44 anos.

Contudo, no grupo etario 15-24 registou-se uma tendéncia
claramente decrescente, sugerindo que este grupo segue uma
evolucéo semelhante a do sexo masculino.

DISCUSSAO

Os dados sobre habitos tabagicos gerados pelo INS em
1983, 1985, 1987 e 1989 tornam-se especialmente Uteis para
estudar a evolugao dos habitos tabagicos da populagdao. Com
efeito, a metodologia utilizada em cada um desses anos foi
sobreponiveltanto no que respeita as caracteristicas daamostra
como no que concerne a estrutura e aplicagcao do questionario.

Deste modo, eventuais viezes que possam existir nos
resultados gerados pelo INS foram, presumivelmente, repetidos
ao longo dos anos com sentido e intensidade semelhantes. A
evolugdo no tempo dos habitos tabagicos da populagao (neste
caso concreto, da proporcao de fumadores) parece, assim,

estar satisfatoriamente reflectida nestes dados.

Adiminuic&o da proporcao de fumadores no sexo masculino
parece, pois, real e, provavelmente, representa uma adesao
nitida dos homens de todos os grupos etarios aos esforgos da
luta antitabagica.

Globalmente, o sexo feminino tem revelado uma tendéncia
para o aumento da proporgao de fumadoras. Esse aumento &,
principalmente, sustentado pelo grupo etario 25-44 anos. Pelo
contrario, a proporgao de fumadoras no grupo etario 15-24 anos
mostra, desde 1983, uma tendéncia persistente para diminuir.

A diferenca de evolucdo experimentada por estes dois
grupos etarios adjacentes provavelmente indicia que os efeitos
das campanhas e de outras medidas antitabagicas afectam as
jovens de 15-24 anos mais do que as mulheres de 25-44 anos,
levando aquele grupo etério a seguiruma evolucgéo decrescente,
paralela a do sexo masculino.

Assim, os dados agora analisados reforgam as conclusoes
ja delineadas em artigo anterior [12].

Por isso, os programas e as actividades de luta contra
consumo de tabaco devem tomar em consideragdo as
diferencas que se verificam entre os sexos, no que respeita a
evolugdo no tempo da proporgao de fumadores.

Apesar de os esforcos de luta contra o consumo de tabaco
deverem eleger os homens como alvos prioritarios, uma atengao
especial deve ser dedicada as mulheres, especialmente as
que pertencem ao grupo etario 25-44 anos.
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