PARKINSONISMO

O parkinsonismo, entendido como sindrome
parkinsoniana de diversas etiologias, é dos mais
frequentes disturbios motores decorrentes de
lesdo do sistema nervoso central (SNC).

Na sindrome parkinsoniana, o quadro clinico
basicamente ¢é constituido por bradicinesia,
rigidez, tremor e instabilidade postural

A Bradicinesia, ou Acinesia, ¢ um disturbio
caracterizado por pobreza de movimentos e a
lentiddo na iniciacdo e na execucdo de atos
motores voluntarios e automaticos.

+ Associada a dificuldade na mudanca de padrdes
motores, na auséncia de paralisia.

+ Esse tipo de disturbio motor pode englobar
ainda incapacidade de sustentar movimentos
repetitivos, fatigabilidade anormal e dificuldade
de realizar atos motores simultaneos.

Outras alteragcdes motoras associadas a acinesia
sdo:

v' Pobreza de movimentos manifestada por
reducdo da expressdo facial (hipomimia);

v" Diminui¢3o da expressdo gestual corporal,
incluindo a diminuicdo ou auséncia dos
movimentos associados dos membros
superiores durante a marcha (marcha em
bloco);

v' Reducdo da degluticdo automatica da
saliva, levando a acumulo e perda pela
comissura labial (sialorreia).

A acinesia e os disturbios correlatos mencionados
interferem decisivamente na atividade motora
voluntaria, sobretudo automatica, e levam a
dificuldades que se manifestam nos atos motores
basicos da vida diaria como a marcha, a fala e as
atividades que requerem a conjuga¢do de atos
motores como a alimentagdo, o vestir-se e a
higiene corporal.

+ A escrita tende a micrografia.

A Marcha se desenvolve a pequenos passos, as
vezes arrastando os pés, e ha perda dos
movimentos associados dos membros superiores
(marcha em bloco), hesitagdes no seu inicio,
interrupcdes e aceleracgdo involuntaria.

Na Fala, ha comprometimento da fonagdo e da
articulacdo das palavras, configurando um tipo de
disartria denominada hipocinética.

A Rigidez é outra anormalidade motora quase
sempre presente na sindrome parkinsoniana.

+ Trata-se de uma forma de hipertonia
denominada plastica, em que ha resisténcia a
movimentacdo passiva dos membros, que pode
ser continua ou intermitente, esta configurando o
fendbmeno da roda denteada.

+ Acometimento preferencial da musculatura
flexora, o que determina alteracGes tipicas da
postura, com anteroflexdo do tronco e semiflexao
dos membros (postura simiesca).

O Tremor é clinicamente descrito como sendo de
repouso, exacerbando-se durante a marcha, no
esforco mental e em situacbes de tensdo
emocional, diminuindo com a movimentag¢do
voluntdria do segmento afetado e desaparecendo
com o sono.

+ A frequéncia varia de quatro a seis ciclos por
segundo e costuma envolver preferencialmente as
maos, com alternancia entre pronagdo e
supinagao.

A Instabilidade Postural é decorrente da perda de
reflexos de readaptagao postural.

+ Esse disturbio, que ndo é comum em fases
iniciais de evolugdo do parkinsonismo, podendo
se manifestar apenas durante mudancgas bruscas
de direcdao durante a marcha, posteriormente
pode se agravar e provocar quedas frequentes.

ETIOLOGIA

Estabelecido o diagndstico sindromico de
parkinsonismo, passa-se a identificacdo de sua
causa.
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Parkinsonismo primario (doenca de Parkinson
idiopdtica — DP — e as formas hereditarias),
parkinsonismo secundario e parkinsonismo-plus
ou atipico.

O diagndstico de parkinsonismo  primario
pressupde a exclusdo das outras duas formas.

PARKINSONISMO SECUNDARIO

Quadro 2. Causas de parkinsonismo secundério

Drogas: neurolépticos (fenotiazinicos, butirofenonas, tioxantenos,
reserpina, tetrabenazina), antieméticos (metoclopramida),
bloqueadores dos canais de célcio (cinarizina, flunarizina),
amiodarona, litio

Intoxicagdes exégenas: manganés, mondxido de carbono, dissulfeto
de carbono, metil-fenil-tetra-hidroperidina (MPTP), metanol,
organofosforados, herbicidas (paraquat, glifosato)

Infecgdes: encefalites virais, neurocisticercose e sindrome da
imunodeficiéncia adquirida

Doenga vascular cerebral

Traumatismo cranioencefélico

Processos expansivos do sistema nervoso central
Hidrocefalia

Disturbios metabélicos: hipoparatireoidismo

Entre as principais etiologias, destacam-se as
drogas que bloqueiam 0s receptores
dopaminérgicos, como neurolépticos e
antivertiginosos (bloqueadores dos canais de
calcio), representados pela flunarizina e pela
cinarizina.

O parkinsonismo induzido por drogas pode
persistir por semanas ou meses apos a retirada do
agente causador.

+ Dessa forma, as informagdes de anamnese a
serem obtidas em pacientes portadores de
parkinsonismo devem ser bastante minuciosas em
relacdo a esse aspecto.

A identificacdo das demais causas de
parkinsonismo secundario pode ser feita por meio
de dados de anamnese, exames de neuroimagem
e, eventualmente, investigacdo metabdlica para
hipoparatireoidismo.

PARKINSONISMO ATIPICO

E a denominacdo empregada para caracterizar
quadros neurolégicos em que uma sindrome

parkinsoniana, geralmente apenas expressada por
acinesia e rigidez (sem tremor)

+ Associa-se a  disturbios  autondmicos,
cerebelares, piramidais, de neurbnio motor
inferior ou, ainda, de motricidade ocular
extrinseca.

O parkinsonismo atipico, ao contrario do que
ocorre com a DP, geralmente se instala de forma
simétrica e responde mal a drogas de efeito
antiparkinsoniano, inclusive a levodopa.

Essa forma de parkinsonismo se relaciona a uma
série de moléstias neuroldgicas degenerativas ou
dismetabdlicas.

e Doengas, geralmente esporadicas, que se
instalam na meia-idade (apés os 40
anos).

Essas doengas neurodegenerativas sdo as que
oferecem maiores dificuldades para serem
distinguidas da DP porque, do mesmo modo que a
forma classica dessa moléstia, instalam-se na
meia-idade (acima dos 40 anos) e geralmente sdo
esporadicas.

Entre elas, estdo a paralisia supranuclear
progressiva (PSP), a atrofia de multiplos sistemas
(AMS), a degeneracdo corticobasal (DCB) e a
deméncia com corpos de Lewy (DCR).

Paralisia Supranuclear Progressiva (PSP) - é uma
taupatia que se apresenta como uma sindrome
parkinsoniana na qual sobressai a instabilidade
postural, culminando com quedas frequentes que
sdo acentuadas ja em fase inicial da doenga, e
paralisia do olhar vertical com sacadas
hipométricas ou lentas, particularmente ao olhar
para baixo.

A imagem de ressonancia magnética (RM)
geralmente mostra atrofia mesencefalica.
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Quadro 3. Principais diferengas entre a paralisia supranuclear

progressiva e a doenga de Parkinson

Paralisia supranuclear
progressiva

Parkinsonismo simétrico

Instabilidade postural e quedas
precoces

Postura do tronco em extenséo
Expresséo facial de “espanto”
Tremor de repouso incomum
Frequéncia de piscamento: 3-5/
min

OSV proeminente

Posturas distonicas de
predominio axial

Redugéo de didmetro do
mesencéfalo 8 RM

Resposta precéria a levodopa

Doengas de Parkinson

Assimetria no inicio

Instabilidade postural e quedas
tardias

Postura em flexédo
Hipomimia
Tremor de repouso frequente

Frequéncia de piscamento:
10-14/min

Eventual OSV para cima

Posturas distonicas com
predominio em membros

Alteragdes inespecificas 8 RM

Boa resposta a levopoda

0SV: oftalmoparesia supranuclear vertical; RM: ressonancia magnética

Atrofia de Multiplos Sistemas (AMS) - E uma
doenca que pode se manifestar de duas formas:
uma com predominio de parkinsonismo (forma
rigido-acinética ou estriatonigral) e outra com
predominio de alteracGes cerebelares (tipo atrofia
olivopontocerebelar), ambas associadas a
disturbios autonOmicos graves (hipotensdo
postural, impoténcia sexual e disfuncdo de
esfincter vesical) e podendo estar associadas a
liberagao piramidal.

A RM em pacientes com AMS pode revelar
alteragdes de sinal no putamen, além de atrofia
de tronco cerebral e cerebelo que, embora ndo
especificas, ndo sao encontradas na DP.

DegeneragAo Corticobasal (DCB) - E uma doenca
degenerativa relacionada a proteina de tau,
descricdo mais recente, mais rara, de inicio mais
tardio.

+ Se apresenta com uma sindrome rigido-
acinética (as vezes, com posturas distonicas), com
acentuada e persistente assimetria

+ Associada a uma ou mais das seguintes
manifestacdes de disfuncdo cortical: apraxia
ideomotora, sindrome da “mdo alienigena”,
alteragGes sensoriais corticais ou mioclonias
corticais.

RM, geralmente apresenta atrofia do lobo parietal
de forma assimétrica e atrofia do corpo caloso.

DeméNcia com Corpos de Lewy (DCL) - em que as
caracteristicas  clinicas  predominantes sdo
parkinsonismo e deméncia, frequentemente
associados a quadro alucinatdrio visual.

Cerca de 15 a 20% dos pacientes com DP
desenvolvem quadro demencial em fases
avancadas da doenca.

Na DCL o quadro demencial esta presente em
fases iniciais da evolucdo da moléstia.

Alucinages visuais espontaneas, nao relacionadas
a efeito de drogas, sdo extremamente raras na
DP, mas frequentes na DCL.

e Doengas frequentemente com histdria
familiar positiva, instaladas antes dos 40
anos de idade

Esse grupo de doengas é mais facilmente
distinguivel da DP por suas caracteristicas bdsicas:
instalacdo precoce e frequente positividade de
histéria familiar.

Doenca de Wilson - Em pacientes com
parkinsonismo de inicio precoce, a doenca de
Wilson deve sempre ser considerada e investigada
por meio do estudo do metabolismo do cobre,
pois demanda tratamento especifico.

Na doen¢a de Wilson, na maioria dos casos o
parkinsonismo estd associado a quadro disténico
ou tremor postural, dado que facilita o
diagndstico.

Outro elemento que pode auxiliar na identificacdo
dessa moléstia é a presenca de anel de Kayser-
Fleischer, consequente ao depdsito de cobre na
cérnea, que é encontrado em virtualmente todos
0s casos que expressam altera¢des neuroldgicas.
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Quadro 4. Parkinsonismo atipico: instalag@o precoce e/ou com
histéria familiar

Doencga de Wilson

Forma rigida da doenga de Huntington (variante de Westphal)
Doenca de Hallervorden-Spatz

Calcificagdo estriato-palido-denteada (sindrome de Fahr)

Degeneracdo palidal (pura ou palido-luysiana/nigral/nigro-espinal/
nigro-luysiana/dentato-rubro-pélido-nigral)

Parkinsonismo com neuroacantocitose
Doenga de Machado-Joseph
Deméncia frontotemporal com parkinsonismo (Cr/17)

Complexo parkinsonismo-deméncia-esclerose lateral amiotréfica de
Guam

Parkinsonismo atipico das Antilhas (Guadalupe)

PARKINSONISMO PRIMARIO: DOENGA DE
PARKINSON

e Quadro Clinico

E dominado pelas manifestacdes motoras
representadas pela sindrome parkinsoniana, mas
alteragbes ndao motoras frequentemente estdo
presentes.

Pacientes com DP podem apresentar, além das
manifestagdes motoras, alteragdes cognitivas,
psiquiatricas, autonOGmicas, dor e disturbios do
sono.

As Alteracoes Cognitivas em fases iniciais da
moléstia, quando presentes, geralmente sdo
discretas (disfungdo executiva) e sem repercussdo
significativa sobre o desempenho cognitivo.

+ Em cerca de 15 a 20% dos casos, no entanto, em
fases adiantadas da evolu¢dao da doenga podem
ser observadas alteragbes cognitivas graves,
configurando um quadro demencial.

No contexto das Altera¢des Psiquidtricas da DP,
destaca-se a depressdo, que esta presente em
cerca de 40% dos pacientes e pode ocorrer em
qualquer fase da evolugdo da doenga.

Entre as Alteracbes AutonOmicas, a mais
frequente é a obstipacdo intestinal, porém podem
estar ainda presentes: sudorese excessiva,
hipotensdo postural e alteragbes de esfincter
vesical.

A dor é um sintoma comum, geralmente
musculoesquelética ou relacionada a distonia,
com piora da intensidade no estado “off”.

e Diagndstico

Quando apresenta-se como uma sindrome
parkinsoniana tipica, geralmente ndo oferece
dificuldades.

+ O parkinsonismo pode se apresentar de forma
fragmentaria, dificultando o seu reconhecimento.

Essas formas fragmentarias de parkinsonismo
podem ser divididas em dois tipos basicos:

Forma rigido-acinética - caracterizada pela
presenca de acinesia e/ou rigidez

+ A diferenciacdo deve ser feita principalmente
em relacdo as formas de parkinsonismo atipico
descritas anteriormente e, ainda, quadro
depressivo ou hipotireoidismo.

Em situacbes em que o quadro rigido-acinético é
unilateral, a dificuldade motora pode simular
hemiparesia por conta da disfuncdo do trato
corticoespinal (lesdo piramidal).

A auséncia de outras anormalidades comumente
presentes na sindrome piramidal como hipertonia
eldstica, hiperreflexia, sinal de Babinski e aboli¢do
do reflexo abdominal, permite a diferenciagao.

Forma Tremulante - o diagndstico diferencial
deve ser feito em relagdo ao tremor essencial.

Quadro 5. Diagnéstico diferencial entre tremor parkinsoniano e
tremor essencial

Tremor parkinsoniano

Repouso

Unilateral/assimétrico

Pode acometer éreas localizadas do segmento cefélico
Histéria familiar positiva em 5-10% dos casos
Responde a drogas dopaminérgicas e anticolinérgicas
Tremor essencial

Postural

Simétrico/discreta assimetria

Pode acometer segmento cefélico

Melhora com élcool

Histéria familiar positiva em 30-40% dos casos

Responde a betabloqueadores e primidona
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A forma classica, de inicio na meia-idade, e a
forma genética, geralmente de inicio mais precoce
e frequentemente com histéria familiar positiva.

+ Atualmente, varios tipos da forma genética da
DP sdo conhecidos e designados pela sigla Park,
com dezessete subtipos descritos até o momento.

+ O mais frequente desses tipos é o Park 2, que se
manifesta com carater recessivo, tendo sido
encontrado em populagées das mais diversas
etnias, inclusive no Brasil.

TRATAMENTO

As sindromes parkinsonianas determinadas por
drogas, algumas intoxicagGes exdgenas (p. ex., por
organofosforados) e processos expansivos do SNC
geralmente sdo controlados apenas com remocao
da causa basica.

Parkinsonismo encefalitico ou pds-encefalitico,
vascular, metabdlico e o decorrente de certas
intoxicacGes exdgenas (p. ex., por manganés, por
herbicidas) geralmente sdo definitivos e as
tentativas de tratamento sintomatico seguem as
diretrizes que serdo abordadas a seguir.

As principais drogas utilizadas no tratamento do
parkinsonismo e no tratamento sintomatico da DP
sdao: levodopa, agonistas dopaminérgicos,
anticolinérgicos e amantadina.

+ Drogas que bloqueiam a metabolizagdo da
dopamina, como inibidores da monoamino-
oxidase (selegilina), como ou da catecol-orto-
metil-transferase (COMT), como tolcapone e
entacapone, podem potencializar o efeito da
levodopa.

e Levodopa

A levodopa é transformada em dopamina sob a
acao da enzima dopa-carboxilase.

+ Essa transformagdo, porém, pode ocorrer
perifericamente, antes do SNC ser alcangado.

A dissipacdo periférica da levodopa, além de
determinar efeitos colaterais (nauseas, vomitos,
diminuicdo do apetite, hipotensdo postural e
arritmia cardiaca) decorrentes da formacgdo de

dopamina, leva a necessidade do uso de doses
elevadas, cerca de 3 a 4g/dia.

O emprego de inibidores periféricos da dopa-
descarboxilase (carbidopa e benserazida) permite
o controle da maioria desses efeitos colaterais e a
reducdo da dosagem, que variam de acordo com a
gravidade do quadro, oscilando entre 250 e 1.500
mg/dia, em doses fracionadas, a depender do
comprometimento motor e funcional do paciente.

Embora a levodopa continue sendo o “padrao-
ouro” no tratamento da DP, seu uso em longo
prazo é as- sociado a uma série de efeitos
adversos, como perda de eficacia, flutuacées do
desempenho motor, discinesias e complicacGes

neuropsiquidtricas.

+ Sintomas que ndo respondem bem a
levodopaterapia, como instabilidade postural e
acinesia subita.

Nas fases iniciais da doenga, levodopa produz um
efeito clinico significativo e prolongado, que dura
muito mais tempo que a prodpria meia-vida da
droga.

Com o tempo, a maioria dos pacientes
experimenta as flutuagcdes motoras em relacdo a
sua resposta a levodopa, por conta de diversos
fatores: avango da DP com redugdo progressiva da
populacdo de neurbnios nigrais e, portanto,
diminui¢do da capacidade de armazenamento da
levodopa exdgena; extensdo do processo
degenerativo a outros sistemas neuronais; e
fatores farmacocinéticos e farmacodinamicos
relacionados a propria levodopa

+ Admite-se que, entre os fatores diretamente
relacionados ao uso crénico da levodopa e
implicados no aparecimento de algumas das
complicagdes aqui referidas, estd a estimulagdo
intermitente dos receptores dopaminérgicos
exercida pela dopamina gerada a partir dessa
droga.

Sabe-se que, em condi¢bes fisioldgicas, a
estimulacdo de receptores determinada pela
dopamina enddgena é continua (ténica).
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+ A estimulacdo intermitente de receptores
dopaminérgicos pela levodopa decorre de
oscilacdes de sua biodisponibilidade: meia-vida
curta, condicbes varidveis de esvaziamento
gastrico, absorcdo intestinal e passagem pela
barreira hematoencefalica.

+ A estimulacdo intermitente de receptores
dopaminérgicos  estriatais, por meio de
mecanismos interativos entre esses receptores e
receptores de glutamato, gera respostas anormais
a partir de neurbnios estriatais cuja expressao
clinica sdo as discinesias induzidas por levodopa.

A partir desses dados, pode-se inferir que todas as
intervengdes farmacolégicas que melhorem a
biodisponibilidade de levodopa devem contribuir
para minimizar as complicagbes cronicas da
levodopaterapia.

+ Entre essas interven¢Oes, pode-se incluir:
medidas dietéticas visando a reduzir a competicdo
dos aminodcidos ingeridos; formulacdes de
levodopa de liberagdo gradual; e inibidores
enzimaticos com capacidade de poupar levodopa.

As principais complicagGes motoras relacionadas a
levodopaterapia sdo: redugdo da duragdo do
efeito do medicamento (wearing-off) e as
discinesias, representadas por movimentos
involuntarios coreicos ou distbnicos, axiais e/ou
nos membros, geralmente no pico do efeito da
medicagao.

As principais alteracbes mentais decorrentes do
uso crénico da levodopa sdo: disturbios do sono,
alucinagdes visuais e delirios.

e [|nibidores da catecol-orto-

metiltransferase

A (COMT) é uma enzima que catalisa a
transferéncia do radical metil da S-adenosil-L-
metionina para os substratos-alvo.

+ A COMT atua sobre a levodopa tanto em nivel
periférico como no SNC.

+ Esse processo acarreta dissipagao da levodopa.

O emprego dos inibidores da COMT (ICOMT)
permite a potencializacdo dos efeitos da
levodopa.

As drogas atualmente disponiveis neste grupo
sdo: e tolcapone, com acdo central e periférica e
entacapone, com acdo predominantemente
periférica.

Tolcapone é empregada em dose habitual de 300
mg/dia, dividida em trés tomadas.

A entacapone é prescrita em doses de 200 mg a
cada dose de levodopa, até dose maxima de 1.600
mg/dia.

As indicacOes sdo para o tratamento do wearing-
off (encurtamento da durag¢do do efeito de cada
dose) e perda de poténcia da levodopa.

Os efeitos colaterais mais comuns dos ICOMT
estdo relacionados ao aumento da atividade
dopaminérgica e, portanto, sdo os mesmos da
levodopa.

+ H4, porém, alguns efeitos colaterais proprios
dessas drogas, como: anorexia, nauseas e diarreia.

Por conta da ocorréncia de casos de
hepatotoxicidade fatal (relacionada a tolcapone),
os niveis de enzimas hepaticas dos pacientes em
uso de tolcapone devem ser monitorados.

e Agonistas dopaminérgicos

Sdo drogas que estimulam diretamente os
receptores da regido pds-sinaptica, substituindo a
acao da dopamina.

Seu efeito terapéutico é inferior ao da levodopa,
mas nas fases iniciais da doen¢a podem ser tdo
efetivos quanto ela.

Ergolinicos - que s3o os mais antigos, como a
bromocriptina, a pergolida e a cabergolina;

N3o ergolinicos - como o pramipexol, o ropinirol e
a rotigotina.

O pramipexol é empregado em dose de 0,75 a 4,5
mg/dia, dividida em trés tomadas, e o ropinirol é
usado em dose de 3 a 15 mg, também dividida em
trés vezes.
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e Anticolinérgicos

Os anticolinérgicos (biperideno, triexifenidil)
podem ser empregados em doses de 2 a 12
mg/dia, com intervalos de 4 horas.

O seu mecanismo de acdo tem como base a
reducdo da atividade colinérgica, contribuindo
para o restabelecimento do  equilibrio
acetilcolina/ dopamina em nivel estriatal.

+ Reduzida capacidade de controlar a bradicinesia,
embora apresentem acdo satisfatéria sobre o
tremor parkinsoniano.

+ Traducdo frequente de efeitos colaterais
anticolinérgicos sistémicos (sialosquese,
obstipacdo intestinal e retencdo urinaria) e
disfungao cognitiva.

Portanto, atualmente, os anticolinérgicos sao
drogas de segunda linha no tratamento da DP e
melhor indicados para pacientes mais jovens que
apresentam tremor  como manifestagdo
predominante da doencga.

e Amantadina
Agente antiviral

A sua poténcia é consideravelmente menor do
que a da levodopa e as investigacdes sobre seu
mecanismo de ac¢do evidenciam uma atividade
dopaminérgica, principalmente por meio de
bloqueio da recaptacdo de dopamina na fenda
sinaptica, e atividade anticolinérgica.

A amantadina atua ainda como antagonista de
receptor N-metil-D-aspartato (NMDA), um dos
tipos de receptor para acido glutamico.

+ Portanto, poderia reduzir a hiperatividade de
projecdo glutamatérgica do nucleo subtalamico
sobre o segmento interno do globo palido,
aspecto crucial na fisiopatologia da DP.

A posologia utilizada é de 100 a 300 mg/dia,
divididas em trés vezes.

Os efeitos colaterais mais importantes sdo
confusdo mental, alucinagdes, insbnia e
pesadelos, especialmente em pacientes muito
idosos.

Efeitos colaterais periféricos incluem livedo
reticular e edema de membros inferiores.

e Tratamento neuroprotetor na doenga de
Parkinson

Um dos maiores obstdculos para o
desenvolvimento de terapias neuroprotetoras na
DP é a compreensdo ainda incompleta da causa
primaria da doenca.

Dos varios mecanismos provavelmente
implicados, acao de neurotoxinas ambientais,
producdo de radicais livres, disfuncdo
mitocondrial, excitotoxicidade, agregacdo de
proteinas e predisposicdo genética sdo os mais
relevantes.

Medicamentos utilizados para o tratamento
sintomatico, como a selegilina, a rasagilina, o
pramipexol e a levodopa, mostraram potenciais
efeitos neuroprotetores nas fases iniciais da
doenga.

Inimeros estudos sugerem que o consumo de
cigarros e a exposicdo a outras formas de tabaco
reduzem o risco para desenvolvimento da DP, e
essa reducao parece ser dose-dependente.

Da mesma forma, a pratica de atividade fisica e o
consumo de cafeina parecem reduzir o risco para
DP, sendo que a ultima age como inibidora dos
receptores de adenosina A2A, o que poderia
resultar tanto em efeito antiparkinsoniano
sintomadtico quanto, alternativamente, em efeito
neuroprotetor.

e Estratégias de tratamento na doenca de
Parkinson

Em geral, o objetivo do tratamento de pacientes
com DP é o controle dos sintomas funcionalmente
prejudiciais, devendo-se levar em conta: se o lado
afetado é o dominante ou ndo, se o paciente tem
vida profissional ativa ou ndo; o tipo de sintoma
parkinsoniano presente (p. ex., a bradicinesia
pode ser mais incapacitante que o tremor), idade
e alteragdes cognitivas do paciente.

O primeiro item a ser considerado no paciente
recém-diagnosticado é a neuroprotecao.
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+ Ndo ha, até o presente momento, agente
farmacolégico que seja comprovadamente eficaz
para estacionar ou retardar o processo
degenerativo da DP, mas as drogas com potencial
efeito neuroprotetor, anteriormente
mencionadas, podem ser utilizadas.

Como terapia sintomatica, nessa fase inicial,
podem ser associados a selegilina, um
anticolinérgico e/ou amantadina.

+ Pacientes com menos de 70 anos de idade, com
fungdes cognitivas preservadas, geralmente
toleram bem os anticolinérgicos.

+ Porém, em pacientes com mais de 70 anos ou
com déficit cognitivo, os efeitos colaterais dessas
ultimas drogas podem impedir seu uso.

A doenga iniciada em idade mais avangada,
especialmente apds os 70 anos, a levodopa é a
droga de escolha.

Os principais argumentos contra o uso precoce da
levodopa sdo a sua possivel toxicidade e o maior
risco de induzir flutuagcdes motoras ou discinesias
quando comparada com agonistas
dopaminérgicos.

A postergacdo da terapia dopaminérgica, seja com
levodopa ou agonistas dopaminérgicos, é
contestada.

Consideram que os mecanismos compensatorios
qgue se instalam no circuito dos nucleos da base
como decorréncia da insuficiéncia dopaminérgica
acabam por agravar a evolugdo da DP.

Uma vez feito o diagndstico de DP, iniciar o
tratamento medicamentoso.

Quando o controle clinico ndo é obtido com o uso
das medicacGes atualmente disponiveis, o
tratamento cirurgico deve ser considerado.

TRATAMENTO CIRURGICO

Admite-se, atualmente, que a insuficiéncia
dopaminérgica decorrente da lesdo nigral na DP
determina uma desorganiza¢do nos circuitos
palido-estriatais, que tem como resultado final
um aumento da atividade inibitéria do pdlido
interno (GPI) sobre o talamo motor.

+ Esses novos conceitos sugeriam que lesdes do
nucleo subtaldamico ou do GPI poderiam reduzir a
atividade excitatéria aumentada do GPI.

A experiéncia acumulada com a PALIDOTOMIA
tem evidenciado resultados satisfatdrios.

A melhora do parkinsonismo ocorre
imediatamente apdés o procedimento, embora
possa oscilar em sua graduagdo nas semanas

seguintes até alcancar um patamar estavel.

A palidotomia unilateral determina uma regressao
do parkinsonismo no hemicorpo contralateral que
varia entre 20 e 60% e, curiosamente, observa-se
uma melhora, ainda que muito mais modesta, no
hemicorpo ipsilateral.

A palidotomia bilateral, mesmo que realizada em
tempos diferentes, pode determinar agravamento
da disartria e aparecimento de disfuncbes
cognitivas.

+ Portanto, hoje em dia, é somente realizada em
casos selecionados.

Entre os componentes basicos da sindrome
parkinsoniana, os que respondem de modo mais
satisfatorio sdo a acinesia e a rigidez, além de
melhorar de forma satisfatdria a discinesia.

A melhora do tremor é inferior a observada na
talamotomia.

+ Por essa razdo, para pacientes com quadro
parkinsoniano em que predomina essa
manifestacdo, a palidotomia ndo é o
procedimento de escolha.

As principais complicacdes sdo: hematoma no
globo pélido ou em algum ponto no trajeto de
acesso a essa estrutura e, consequentemente,
aparecimento de déficits motores, crise
convulsiva, e déficits, geralmente permanentes de
campo visual, determinados por lesdo da via
Optica.

A Estimulagdo Cerebral profunda para tratamento
de DP ou mesmo outros disturbios do movimento,
tem sido proposta como uma alternativa mais
conser- vadora e eficaz em detrimento das
cirurgias ablativas (palidotomia).



A estimulacdo cerebral profunda é feita por
eletrodos implantados no nucleo subtalamico ou
globo palido interno, que sdao acionados por um
gerador colocado no subcutaneo da regido
tordcica.

+ A estimulagdo é de alta frequéncia e tem efeito
modulatdrio sobre a estrutura em que o eletrodo
estd implantado.
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