J. Health Biol Sci. 2019; 7(1):89-96 doi:10.12662/2317-3076jhbs.v6i4.2200.p89-96.2019

ARTIGO DE REVISAQ

Cavum Septum Pellucidum, da embriologia a clinica: uma revisao da literatura

Cavum Septum pellucidum from embryology to clinics: review of literature

Lia Pontes Lisboa Martins'?
Gondim3*

, Antonio Miguel Furtado Leitdo3*(2, Jalles Dantas de Lucena®{, Francisco de Assis Aquino

1. Hospital Sdo Carlos, Fortaleza, CE, Brasil. 2. Mestre em Ciéncias Morfofuncionais pela Universidade Federal do Ceara (UFC), Fortaleza, CE, Brasil. 3.
Docente do curso de Medicina do Centro Universitario Christus (UNICHRISTUS), Fortaleza, CE, Brasil. 4. Docente do curso de Medicina da Universidade
Federal do Ceard (UFC), Fortaleza, CE, Brasil. 5. Doutorando em Ciéncias Morfofuncionais pela Universidade Federal do Ceara (UFC), Fortaleza, CE, Brasil.

Resumo

Introducio: O septo pelicido (SP) é formado por duas laminas neurais separadas, que se fundem ap6s o nascimento. Quando néo ha fusdo completa, tem-se
a persisténcia do Cavum embrioldgico, que pode ser chamado Cavum Septum pellucidum (CSP), Cavum Vergae ou Cavum Septum pellucidum et Vergae (CSP et
Vergae), dependendo da extensdo anteroposterior. Embriologicamente, o CSP esta relacionado a formagao do corpo caloso e de outras estruturas cerebrais.
O SP faz parte do sistema limbico, por isso ha possibilidade de que Cava persistentes tenham repercussido nas fungdes neuropsiquicas. Objetivo: revisar a
literatura sobre a formacdo e o significado clinico da persisténcia do CSP em adultos. Métodos: foi realizada revisio da literatura de artigos publicados na
base de dados PUBMED, utilizando os descritores: “Cavum”, “Brain Cava” e “Cavum Septum Pellucidum”. Os artigos selecionados continham consideragdes
sobre formagio e possivel significado clinico do CSP. Resultados e Discussio: CSP vestigiais sdo considerados como variantes da normalidade. Porém,
varios estudos sugerem que a persisténcia de CSP com grandes dimensdes pode representar uma disgenesia cerebral na linha média. Estudos tentam
relacionar o CSP com muiltiplos distirbios neuropsiquiatricos, especialmente com esquizofrenia. De maneira geral, ha relativo consenso de que os CSP
alargados tém maior chance de representar significado patolégico, embora suas manifestacdes ndo sejam bem reconhecidas. Conclusio: existem indicios
de que CSP persistentes, quando alargados, podem manifestar-se como distirbio neuropsiquico, de espectro ainda indefinido. Estudos em populagio geral
ainda sdo escassos e com prevaléncias variadas. Trabalhos mais abrangentes sdo necessarios para melhor entendimento de seu significado clinico.

Palavras-chave: Cavum Septum Pellucidum. Cavum Septum pellucidum et Vergae. Embriologia. Significado clinico.

Abstract

Introduction: The septum pellucidum (SP) is formed by separated neural laminae, that subsequently merge. When there is no complete fusion of the
laminae, there is persistence of the embryological Cavum, that can be named Cavum Septum pellucidum (CSP), Cavum Vergae or Cavum Septum pellucidum
et Vergae (CSP et Vergae) according to its anterior-posterior length. Embryologically, CSP is related to the development of the corpus callosum and
other cerebral structures. The SP belongs to the limbic system, and thus, it is possible that Cava persistence may lead to neuropsychiatry dysfunction.
Objective: To review the literature about development and clinical significance of CSP. Methods: A review of literature of articles published on the database
PUBMED. The following descriptors were used: “Cavum”, “Brain Cava” and “Cavum Septum Pellucidum”. The select articles had much information about
development and clinical significance of CSP. Results and Discussion: Vestigial CSP are considered normal variants. However, several studies suggest that
their persistence in adults may represent a form of midline cerebral dysgenesis. Studies attempted to link CSP to multiple neuropsychiatric disturbances,
especially schizophrenia. There is relative agreement about the idea that large CSP are more likely to have pathological meanings, but their symptoms are
not well recognized. Conclusion: There is evidence that persistent CSP, if large, may exhibit neuropsychic disorder, of unknown magnitude. Studies in the
general population are scarce and with variable prevalence. Further comprehensive studies are necessary to better understand their clinical meaning.
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INTRODUGCAO

O septo pelicido é formado por duas laminas de tecido neural estar relacionada a malformac3o idiossincrasica das estruturas

inicialmente separadas, que se fundem no final do periodo
fetal ou nos primeiros meses de vida!, formando uma fina
membrana interposta entre o corpo caloso (CC) e o fornix, que
separa os cornos anteriores dos ventriculos laterais cerebrais.
Quando ndo ha fusdo completa, tem-se a persisténcia do
Cavum embrioldgico, que pode ser chamado Cavum Septum
pellucidum (CSP), Cavum Vergae ou Cavum Septum pellucidum
et Vergae (CSP et Vergae), dependendo da localizagdo e
extensdo anteroposterior. A razao pela qual a fusdao ocorre de
maneira incompleta ndo é claramente conhecida, mas pode

adjacentes ou mesmo a destruicao de estruturas ja formadas
por fatores externos, como infec¢do’. Menos comumente,
o CSP pode ser adquirido; acredita-se que, nesses casos,
devido a agdo de forgas de cisalhamento em movimentos de
desaceleragdo brusca da cabega, como os que ocorrem em
esportes de contato?.

Funcionalmente, o septo peltcido faz parte do sistema limbico
e parece estar envolvido na retransmissdao de informagbes
relativas ao comportamento para areas no telencéfalo e no
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diencéfalo, participando de varios processos da vida cotidiana,
como aprendizado, memodria, aspectos motivacionais e
emocionais®. Como essas caracteristicas sdo de avaliagdo
relativamente subjetiva, o funcionamento normal dessas areas
e do préprio septo peltcido, assim como suas anormalidades,
nao é facilmente documentado por exame clinico ou de imagem.

O desenvolvimento normal do septo pelldcido est3,
embriologicamente, ligado a formagdo de varias estruturas
anatdmicas adjacentes, especialmente o CC. Também estdo
envolvidos nesse processo o férnix, o hipocampo, a area septal,

as amigdalas e os proprios hemisférios cerebrais>®. Qualquer
fator que interfira na formagdo dessas estruturas pode
manifestar-se como alguma anormalidade no septo pellcido?’,
de maneira que a persisténcia do CSP insinua que alguma regido
relacionada pode ndo ter-se desenvolvido adequadamente.
Algumas relagGes anatomicas do septo peltcido no adulto sdo
demonstradas nas figuras 1, 2 e 3.

O objetivo desse artigo foi realizar uma revisdo da literatura
de trabalhos publicados na base de dados PubMed sobre
a formacdo e o significado clinico da persisténcia do CSP em
adultos.

Figuras 1, 2 e 3. Anatomia do encéfalo em paciente adulto: algumas das relagdes embrioldgicas do Cavum Septum Pellucidum
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Legenda: imagens de ressonancia magnética nuclear [1] coronal, [2] axial e [3] sagital. O septo pelucido separa os cornos anteriores
e a porgdo anterior da parte central dos ventriculos laterais. Em sentido anterossuperior, liga o corpo caloso [laranja] ao férnix
[verde]. Todas as estruturas anatémicas assinaladas em cores possuem relagdo com septo pelicido durante a embriogénese.
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METODOS

Este trabalho foi baseado em uma extensa revisdo da literatura
sobre Cava cerebrais como parte da Dissertacdo de Mestrado
de Lisboa (2018)%. Na ocasido, a revisdo foi realizada por
meio de busca de artigos originais publicados e indexados na
base de dados PubMed. Também foram incluidas referéncias
classicas sobre o assunto, mesmo nao listadas no PUBMED.
Uma busca adicional nas referéncias dos artigos foi realizada
quando se julgou apropriado. Para a pesquisa, utilizaram-se os
seguintes descritores: “Cavum”, “Brain Cava” e “Cavum Septum
Pellucidum”.

Apesar da extensa literatura mundial sobre o tema, percebeu-
se a auséncia de trabalhos publicados em portugués que
revisassem o tema “Cavum Septum Pellucidum” de forma
abrangente, o que motivou a escrita desta revisao.

As referéncias foram revisadas a partir do titulo e do resumo,
e aquelas cujo conteddo se aproximava do objetivo deste
estudo foram lidas na integra para que fosse determinado
se permaneceriam ou seriam excluidas. Deu-se preferéncia
a trabalhos que deixaram claros, na metodologia e nos
resultados, os achados relativos a CSP em, pelo menos, dois
grupos (alargados x pequenos/ questionaveis).

RESULTADOS

Foram selecionados 35, os artigos originais para compor o
presente trabalho. De acordo com o levantamento bibliografico
realizado, os resultados encontrados estdo apresentados em
tdpicos, para melhor compreensao da tematica.

Formacgdo embriolégica do septo peltcido e corpo caloso

A separacgdo das vesiculas telencefalicas se inicia por volta da
82 semana gestacional, e a comunicagdo entre elas permanece
apenas pela lamina terminalis® (Figura 4-A e 4-B). A porgdo
posterior da lamina terminalis é mais espessa, chama-se lamina
reuniens ou “platoé juncional” e sera o local de origem das trés
areas comissurais, que sdo as comissuras anterior e posterior e
o CC2.

A comissura anterior se forma primeiro, na parte anterior
da lamina reuniens. Imediatamente apds, as fibras septo-
hipocampais desenvolvem-se na margem medial dos
hemisférios, formando o férnix e, em seguida, a comissura
posterior na parte dorsal da lamina reuniens (Figura 4-C). As
comissuras anterior e posterior estdao na lamina terminalis, drea
de continuidade preexistente. Tais comissuras ja sdo evidentes
na 112 semana de idade gestacional, tempo em que ainda ndo
ha sinal da existéncia de CC°.

Entre a 92 e 102 semana de gesta¢do, um sulco na linha média

(sulcus medianus telencephali medii) aprofunda-se na lamina
reuniens, dividindo-a em duas partes, relacionadas a margem
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medial dos hemisférios cerebrais em formagdo (Figuras 4-A e
4-D). As partes laterais formadas por esse sulco sdo as laminas
do futuro CSP? (Figura 4-D). Como este espago se comunica com
a fissura inter-hemisférica, fica também preenchido por liquor.
Aproximadamente entre a 102 - 122 semanas, um processo de
migra¢do neural, composto por varios tipos de células neurais,
algumas com atividade fagocitaria, invade a meninge primitiva
na margem de contato entre a lamina reuniens e o cértex
primitivo, formando uma nova drea de comunicagdo entre os
hemisférios®™ (Figura 4-E). Essas células organizam-se de forma
a servir de guia para a migragdao de mais células neurais, que,
por sua vez, formardo os primdérdios do CC anterio™'° (Figura
4-F). Simultaneamente, uma quantidade de fibras neocorticais
do cérebro posterior se destaca da comissura posterior para
desenvolver o esplénio do CC? (Figura 4-G).

Quando as fibras nervosas que formardo o CC anterior cruzam
a linha média e se estabelecem, a quantidade de liquido que
estava entre as folhas da lamina reuniens fica confinada,
formando o CSP. Apés a formagdo do CC anterior, acredita-se
que, por acao de células fagocitarias, ha reabsorgao das areas
gue serviram como guia, permanecendo as duas partes do CC
entre os hemisférios®!°, neste momento ainda separadas.

A partir dai, o grande crescimento dos lobos frontais em
humanos favorece o acumulo de fibras de comunicagdo no
CC anterior (joelho, tronco e rostro), fazendo que essa porg¢do
cresca até fundir-se ao esplénio, antes separado, formando o CC
completo por volta da 142 semana (Figura 4-H). Por causa desse
crescimento pronunciado do CC anterior, acreditava-se que o
esplénio se formasse apenas depois que o joelho e tronco do
CC ja estivessem desenvolvidos!?.

O crescimento do CC anterior, no periodo fetal, é tdo
significativo que desloca o esplénio e a comissura posterior
em dire¢do dorsal, até projetd-los acima do terceiro ventriculo.
Esse processo distende as laminas do CSP e aumenta esse
espaco que, com aproximadamente 18 semanas de gestagao,
ja pode ser visualizado em neurossonografias fetais'2. Durante
o periodo fetal, o aumento do CSP faz que ele ultrapasse o
nivel do forame interventricular®®, ocasido em que muda de
nome para Cavum Vergae, em homenagem ao anatomista que
primeiro o observou em 1851'. A presenca de CSP et Vergae,
no periodo fetal, é, entdo, um achado fisiolégico®.

No final do periodo fetal e logo apds o nascimento, o
crescimento dos hemisférios cerebrais e das estruturas
adjacentes, a maturagdo do tecido encefdlico e a redugdo da
acdo de células fagocitarias>'® determinam, de maneira ainda
ndo bem esclarecida, a reabsorgao desse liquido com fusao das
laminas do CSP, formando o septo peltcido do adulto. Embora
uma explicagdo evidente ndo seja encontrada, aceita-se que
essa fusdo ocorra em sentido inverso a formacao, isto é, de
posterior para anterior®%1¢,



92 Cavum Septum Pellucidum, da embriologia a clinica: uma revisdo da literatura

Figura 4. Fases da formacdo embriolégica do corpo caloso e Cavum Septum Pellucidum
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Fonte: Lisboa®, com permissdo [Dissertacdo de Mestrado]. Adaptado de Raybaud, 2010°.

Legenda de cores: [verde] comissura anterior, [preto] comissura posterior, [amarelo] células da correia glial, [azul escuro] corpo caloso anterior
(precursor do rostro, joelho e corpo), [azul claro] esplénio. Siglas: FO: férnix, LR (seta preta pontilhada): ldmina reuniens, SMTM: Sulcus Medianus
Telencephali Medii, CC: corpo caloso, CSP: Cavum Septum Pellucidum. Imagens B, C, G, H: perspectiva sagital na linha média. Imagens A, D, E,
F: perspectiva coronal, mostrando a comunicagdo entre os hemisférios. A clivagem vesiculas telencefalicas se inicia com cerca de 6 semanas de
gestacdo, persistindo uma comunicagdo entre elas pela [dmina reuniens (LR) (A e B). Entre 9 e 10 semanas, as comissuras anterior e posterior e
o fénix (FO) ja estdo estabelecidos na linha média, entre os hemisférios cerebrais em formac&o (C). Nessa época, o Sulcus Medianus Telencephali
Medii (SMTM), que separa os hemisférios, aprofunda-se (A>>D) e divide a lamina reuniens em dois segmentos, que serdo as laminas laterais do
CSP (seta vermelha). Células da glia migram por meio da fronteira cortico-septal e estabelecem uma correia glial entre os hemisférios, formando
o CSP primitivo (E). Essas células servirdo de guia para as fibras neurais do futuro corpo caloso (CC) atravessarem a linha média (F). Ao mesmo
tempo, fibras neurais dos hemisférios posteriores se destacam da comissura posterior, formando o esplénio (G). Em seguida, ha crescimento
pronunciado da por¢do anterior (seta roxa em G), que se une com esplénio formando o CC (H).
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Definindo a persisténcia do Cavum Septum Pellucidum

O CSP é uma cavidade normal no periodo embriondrio e deve
ser visualizado em 100% dos fetos com encéfalo normal, apds
20 semanas de idade gestacional®. Sua oclusdo, para formagao
do septo pellcido, pode iniciar-se na no final da gestagao,
mas, habitualmente, ocorre nos primeiros meses da vida
extrauterina.

A persisténcia do CSP é definida como a separa¢do entre as
laminas do septo pelicido por mais de 1 mm?’ ou 2 mm?. E
visualizada tanto na tomografia computadorizada (TC) (Figura 5)
como ha ressonancia magnética nuclear (RMN) como imagem
de conteudo liquido entre os cornos anteriores dos ventriculos
laterais, de forma triangular, com base anterior e apice voltado
para a dire¢do do forame interventricular, podendo estender-se
até I4. Caso ultrapasse esse plano, muda de nome, passando
a chamar-se Cavum Vergae. E limitado pelas laminas do septo
pelicido lateralmente, CC superiormente e foérnix inferiormente.
Com relagdo aos métodos de visualizagdo, a RMN apresenta
vantagem sobre a TC, pela maior capacidade de diferenciagdo
entre os tecidos encefalicos, demonstrando sensibilidade para
detecgdo de CSP tdo pequenos quanto 1 mm?,

CSP como variante da normalidade

CSP vestigiais sdao encontrados com grande regularidade na
populagdo'®?*?, e, quando suas dimensdes ndo ultrapassam 4
mm, sdo bem aceitos como variante da anatomia, sem carregar
significado patoldgico>7202223,

Alta prevaléncia de CSP é evidente, tanto nos grupos-controle
como nos grupos de pacientes, em estudos que utilizam critérios
de presenca e auséncia de CSP, sem considerar suas dimensdes,

0 que contabilizam os CSPs que se encaixam nas defini¢cGes
citadas de variantes da anatomia. A medida que as defini¢Ges
de tamanho e forma de avaliagdo ficam mais precisas, parece
haver um maior esclarecimento sobre a prevaléncia do CSP na
populagdo, conferindo maior confianca as avaliagdes?.

A definicdo de um CSP alargado ndo é consensual na
literatura, mas muitos trabalhos tém utilizado 6 mm como
ponto de corte para tentar separar os CSPs variantes da
normalidade daqueles que possam carregar algum significado
patologico>®1821.2224252627 - Além das dimensdes lineares, a
classificagdo subjetiva?®?%3° em graus também parece ser Util na
diferenciagao entre CSP patoldgico e variante anatomica.

Significado clinico do Cavum Septum pellucidum alargado

A primeira mengdo encontrada sobre uma associagdo entre
as cavidades do septo peltcido e psicose foi feita por Lewis e
Menzey (1985)%, que sugeriram que anormalidades menores
da linha média podiam ter participagdo na patogénese de
doengas. Os autores consideraram pouco provavel que essa
associacdo fosse ocasional e, embora ndo fosse o foco especifico
de seu trabalho a analise das dimensdes do CSP, apenas um dos
seis casos citados era menor que 6 mm. Estudos posteriores
sobre o CSP concluiram que sua persisténcia representaria
um marcador de desenvolvimento cerebral anormal®®3%3,
portanto uma forma de disgenesia cerebral, podendo associar-
se ao retardo mental, ao atraso de desenvolvimento, alteragGes
do perimetro cefélico e as outras anormalidades'®3?. A teoria
de que alteragGes no neurodesenvolvimento precoce podem
influenciar na manifestagdo de disturbios neuropsiquicos
ganhou espago para tentar explicar, pelo menos em parte, a
etiopatogenia de algumas enfermidades, com grande destaque
para esquizofrenia?*?,

Figura 5. Cavum Septum pellucidum na tomografia computadorizada.

Legenda: observa-se separacdo entre as laminas do septo pelucido, com persisténcia do contetdo liquido entre elas, perceptivel

nos planos coronal (esquerda) e axial (direita).
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Trabalhos posteriores continuaram a investigar a relagdo entre
CSP e pacientes com esquizofrenia. Alguns indicam uma maior
prevaléncia de CSP em pacientes diagnosticados ou com alto
risco para doenga*?2°% sugerindo que seja um provavel
fator de risco. Existem, ainda, trabalhos em que a significancia
da persisténcia do CSP esta diretamente relacionada as
suas dimensdes, com maior frequéncia de CSP alargado em
pacientes com disturbios neuropsiquicos ou com maior risco
de manifesta-los'®?*?3%, Essa talvez seja a interpretagdo mais
consensual e mais importante na literatura acerca do CSP, ja que
ha uma tendéncia a admitir que, na verdade, suas dimensdes
determinardo seu significado patoldgico, e ndo sua presenca
em si5,18,23,26_

Contudo, aideia de que o CSP pode estar envolvido na génese de
doengas ligadas a cognicdo e ao comportamento nao é restrita
a esquizofrenia; ela é demonstrada, também, pela tentativa de
estabelecer relagdo entre a persisténcia de CSP em adultos e
quadros variados como tragos de personalidade®?, psicoses?,
disturbios do humor3*, predisposicdo ao vicio®, alcoolismo?®,
bem como outras alteragdes e sindromes?>141632,

DISCUSSAO

Apesar dos varios estudos indicando o CSP alargado como uma
anomalia menor da linha média, os resultados que envolvem
a prevaléncia e o significado da persisténcia do CSP nem
sempre demonstram diferenga estatistica entre pacientes
e controles'®?”*, Alguns motivos para essas aparentes
inconsisténcias sdao abordados na metandlise de Trzesniak et al.
(2011)%, que aponta, como uma possivel causa das diferengas,
o uso de metodologias variadas para avaliar®® e definir?*?® CSP.
Ha, ainda, fatores que influenciam a selegdo dos pacientes e
controles, com possivel viés de selegdo, que, juntamente com
os resultados de outra metanalise mais recente®, reforca a
necessidade de mais estudos para entender a esséncia da
ligacdo causal entre o CSP e a psicose.

Destaca-se, entretanto, que muitos estudos, mesmo sem
diferenga estatistica significativa, mostram uma tendéncia
a proporgao maior de CSP alargado em pacientes do que em
controles!®192225273435 - que, em nossa interpretagdo, parece
favorecer a ideia de um possivel significado patolégico. Fator
ocasionalmente esquecido, mas que provavelmente atrapalha
a interpretagdo dos achados, é o fato de que o CSP alargado
nado é muito prevalente em nenhum dos grupos. Certamente, as
pequenas amostras interferem ou mesmo impedem a avaliagdo
adequada do significado em ambos os grupos®*. Em nosso
trabalho, por exemplo, as proporgdes de CSP alargado, definidos
como maior que 6 mm de comprimento?®, ndo chegam a 3% dos
exames de TC® em uma populagdo geral.

Nessas circunstancias, destaca-se, ainda, a dificuldade de
avaliagdo clinica das fungdes neuropsiquicas ligadas ao sistema

limbico*'”. O fato de o septo pellcido participar de inimeros
processos cerebrais®®, sem, entretanto, ser responsavel
direto por um processo especifico parece ser parcialmente
retratado na tentativa de se estabelecer associagao significativa
entre a presenga do CSP e outras varidveis, como aspectos
de temperamento/personalidade, quociente de inteligéncia
(Ql), tendéncia ao abuso de drogas, entre outras>?+>%"3;
caracteristicas que ndo sao rotineiramente investigadas na
pratica didria, mas que influenciam significativamente na vida
cotidiana das pessoas. Acredita-se que, a esta dificuldade, soma-
se o fato de que testes clinicos, provavelmente, sdo construidos
para detectar caracteristicas francamente patolégicas, podendo
deixar passar desapercebida alguma alteragdo que, porventura,
apresente-se de forma sutil’.

Nopoulos, Krie e Andreasen (2000)° encontraram uma relagdo
entre disfungdo cognitiva e CSP alargado, afirmando que,
guanto maior a anomalia, maior a disfungao apresentada por
seus pacientes, reforcando a ideia defendida aqui, de que um
CSP merece mais atengao apenas se de grandes dimensdes
e sugerindo a possibilidade de conexdo entre a morfologia
cerebral e a fung¢do cognitiva.

Apesar das  evidéncias de que alteragdes no
neurodesenvolvimento podem, de fato, fazer parte da génese
de doengas**%*, o CSP ndo pode ser associado a nenhuma
doenca especifica, nem é exclusivo de pacientes com doengas
neuropsiquicas. Seu significado clinico parece, inclusive, esta
associado as possiveis alteragcdes de formagdao e fungao de
estruturas correlatas durante o desenvolvimento>®. Por essa
razao, existem, ainda, muitas duividas sobre o significado clinico
exato da persisténcia do CSP em adultos, ndo havendo consenso
sobre a maneira de como sua presenga pode alterar fungdo
neuroldgica, nem sobre quais fatores levam a sua persisténcia
em uma parcela da populagdo.

Nessa perspectiva, e considerando que a presenca de alteragdes
neuropsiquicas sutis, como variagdes de temperamento/
personalidade e Ql ndo sdo investigadas rotineiramente
na pratica médica, consideramos prudente alertar para a
necessidade de dispensar mais aten¢do aos CSP alargados na
populagdao sem uma doenga neuroldgica grave ou formalmente
diagnosticada, na intengdo de desvendar alguns aspectos ainda
obscuros do seu significado clinico.

CONCLUSOES

Existem indicios de que o CSP alargado é um marcador de
disgenesia cerebral, podendo estar implicado na génese de
alteragBes neuropsiquicas variadas. Estudos mais prospectivos
e com analise neuropsicoldgica bem definida e multidisciplinar
sdo necessarios para conhecer a real magnitude das implicagbes
clinicas do CSP alargado, inclusive na populagdo geral, sem
doenga neuropsiquica diagnosticada.
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