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RESUMO

Introducdéo: Este estudo aborda a Estimulacao Cerebral Profunda (DBS) como tratamento para a doenca
de Parkinson (DP), um distarbio neurolégico comum em idosos, caracterizado por sintomas motores e
ndo motores.Objetivo: Investigar a eficacia da DBS na melhoria dos sintomas da DP, utilizando uma
abordagem qualitativa e uma revisao integrativa da literatura.Resultados: Foram selecionados 21 artigos,
focando na melhoria dos sintomas motores e nao motores da DP, a técnica e parametros de estimulacéo
da DBS, e sua eficacia em diferentes alvos cerebrais. Os resultados mostram que a DBS é eficaz na
reducdo de sintomas como dor cronica, tremores, rigidez e disturbios psiquiatricos. A preciséo técnica e
a localizagdo dos eletrodos sdo cruciais para 0 sucesso do tratamento. Também destaca-se a
necessidade de tratamentos individualizados devido a variabilidade dos resultados entre
pacientes.Conclusdo: A DBS apresenta um potencial significativo como tratamento para a DP,
melhorando a qualidade de vida dos pacientes. No entanto, sdo necessarias mais pesquisas, incluindo
ensaios clinicos e meta-analises, para otimizar seu uso.
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Effects of deep brain stimulation (DBS) in the treatment of
Parkinson's disease: an integrative review

ABSTRACT

Introduction: This study addresses Deep Brain Stimulation (DBS) as a treatment for Parkinson's disease
(PD), a common neurological disorder in the elderly, characterized by motor and non-motor symptoms.
Objective: To investigate the effectiveness of DBS in improving PD symptoms. PD, using a qualitative
approach and an integrative literature review. Results: 21 articles were selected from relevant databases,
focusing on the improvement of motor and non-motor symptoms of PD, the technique and stimulation
parameters of DBS, and its effectiveness in different brain targets. The results show that DBS is effective
in reducing symptoms such as chronic pain, tremors, stiffness and psychiatric disorders. Technical
precision and electrode location are crucial to the success of the treatment. The results also highlight the
need for individualized treatments due to the variability of results between patients. Conclusion: DBS has
significant potential as a treatment for PD, improving patients' quality of life. However, more research,
including clinical trials and meta-analyses, is needed to optimize its use.
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INTRODUCAO:

A doencga de Parkinson (DP) é um dos distarbios neuroldgicos existentes e
corresponde a uma doenca neurodegenerativa incapacitante fisica e mentalmente
gue atinge cerca de 3% de idosos acima de 65 anos e 5% acima de 85 anos (Edinoff
et al., 2020). Em comparacéo com a populacao idosa em geral, os pacientes com DP
sofrem com dores crdnicas de origem musculoesquelética, além de outros sintomas
existentes (Edinoff et al., 2020). A dor é prevalente em cerca de 40-85% das pessoas
com Parkinson e reduz significativamente a qualidade de vida (Cury et al., 2020).

Dentro deste contexto, a estimulagéo cerebral profunda (DBS), a qual utiliza
um dispositivo meédico cirurgicamente implantado, tem sido desenvolvida para
reducdo da intensidade dos sintomas motores (SM), aqueles que comprometem a
movimentacg&o do individuo em diferentes niveis, como o tremor e a distonia, € ndo
motores (SNM) da DP, os quais estdo relacionados com outras esferas do
funcionamento humano, a exemplo da depresséo (Cury et al., 2020) (Pfeiffer et al.,
2020). A DBS se tornou um procedimento padrao para DP avancada com uso de um
sistema que requer sinais eletrofisiolégicos cerebrais, embora a fisioterapia, a terapia
de reabilitacdo e a terapia hormonal, a exemplo do uso de dopamina, oferecam uma
boa solugéo a curto prazo (Guang et al., 2021; Edinoff et al., 2020).

Na DBS, os alvos mais comuns séao o nucleo subtalamico (NST), uma vez que
na DP ha uma hiperatividade funcional anormal nas regides de processamento da dor
gue atingem o NST (Cury et al., 2020), e o0 segmento interno do globo palido (GPi),
gue resultam na melhora dos sintomas (Guang et al., 2021). O DBS do nucleo
subtalamico permite uma reducdo da medicacdo dopaminérgica, atingindo,
principalmente, SNM, como 0 sono, sintomas urinarios e gastrointestinais, olfato, dor
e aspectos neuropsiquiatricos. Enquanto isso, o do globo pélido interno € mais eficaz
para o controle da discinesia (Dafsari et al., 2020).

Sob esta perspectiva, existem diferentes mecanismos de acdo que podem
efetivar a melhora dos efeitos motores e ndo motores por meio do uso de terapia de
DBS, ainda que o modo pelo qual ela acontece seja incerto, haja visto que 0s
beneficios da DBS aplicada localmente pode depender da modulacdo de areas

cerebrais (Cury et al., 2020). Assim, delimitamos como objetivo do estudo analisar a
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influéncia da DBS nos SNM e SM para pacientes com doenca de Parkinson (DP),
uma terapia atual que proporciona relativa seguranca e pouca invasao local, tendo
como base a melhoria da qualidade de vida dos portadores dessa enfermidade,

principalmente quando se trata reduzir dores cronicas e limitantes.

METODOLOGIA
Este estudo utiliza uma abordagem qualitativa na realizacdo de uma revisédo

integrativa da literatura. O estudo foi organizado em seis passos: 1) identificagédo do
tema e elaboracdo da pergunta de pesquisa; 2) definicdo de critérios de inclusao e
exclusdo; 3) determinacdo das informacdes que devem ser extraidas dos estudos
selecionados; 4) qualificacdo dos estudos incluidos; 5) avaliacao e interpretacdo dos
resultados; 6) exposicao da revisdo (Mendes et al., 2008).

Foi utilizada a estratégia PICO, que representa um acrbnimo para Paciente,
Intervencéo, Comparacao e “Outcomes” (desfecho), objetivando a elaboragédo de uma
pergunta de pesquisa adequada para nortear o estudo (MAMEDIO et al. 2007). Dessa
forma, o primeiro elemento foi estabelecido com pessoas com doenca de Parkinson,
0 segundo com influéncia da estimulacdo cerebral profunda (DBS) nos sintomas
motores (SM) e sintomas nao-motores (SNM) advindos da doenca, 0 terceiro com
pessoas com doenca de Parkinson que tiveram contato com a DBS, e o desfecho se
propde a analisar a influéncia da DBS nos SM e SNM para pacientes com a doenca
de Parkinson. A pergunta de pesquisa estabelecida “Como a DBS influencia os
sintomas motores e ndo-motores em pacientes com doenca de Parkinson?” foi
utilizada para conduzir a busca dos artigos para estruturar um objetivo de pesquisa
claro e preciso.

A busca por evidéncias cientificas conteve os Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS), com o operador booleano AND (Parkinson AND deep brain stimulation AND
pain) nas bases de dados da Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), SCOPUS, New England Journal of Medicine (NEJM) e na USA
National Library of Medicine (MEDLINE/PubMed).

Como critérios de inclusdo, foram selecionados artigos disponiveis na integra,
publicados entre 2019 e 2023 em lingua portuguesa e inglesa dos tipos Ensaio clinico
randomizado, estudos retrospectivos, estudo Coorte, estudos exploratérios, estudos

prospectivos, estudos qualitativos por analise de prontuarios e revisao sistematica

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 5, Issue 5 (2023), Page 3688-3706.



Efeitos da estimulacéo cerebral profunda (DBS - Deep Brain Stimulation) no
tratamento da doenca de Parkinson: Uma Reviséo Integrativa
Vale et. al.

sem ou com metanalise que contemplassem a pergunta de pesquisa previamente
estabelecida. Foram excluidos os artigos duplicados nas bases de dados, os que ndo
estavam dentro do recorte temporal e tematico estabelecido, aqueles que nao
estavam disponiveis na integra e 0s outros tipos de estudos que ndo foram

selecionados nos critérios.

Figura 1. Fluxograma para os artigos selecionados a revisao integrativa.

Bases eletrénicas Estudos excluidos antes
*  Lilacs: (n=2) da triagem:

*  Scopus: (n=27)

o NEJM: (n=4) ﬁ Estudos duplicados

» PUBMED: [n=65) remaovidos (n= 15)
Total (n=98)

Estudos excluidos por meio
da leitura dos titulos e dos

Total de estudos

- resumos:
selecionados H

(n=83) (n=34)

l

- Estudos excluidos por nao
Estudos avallados para se adequarem aos critérios
elegibilidade: é de inclusdo:

Estudos incluidos na
revisao:

(n=21)

Fonte: Autores (2023)
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RESULTADOS:
Através da combinacao especifica de descritores, identificamos um total de

98 publicacdes distribuidas nas respectivas bases de dados, conforme delineado
na Figura 1, em consonancia com as diretrizes estabelecidas pelo protocolo
PRISMA (Page et al., 2021). Posteriormente, uma analise preliminar dos titulos e
resumos foi meticulosamente conduzida por um trio de avaliadores
especializados, culminando na sele¢céao de 49 trabalhos para apreciacao integral.

Apds um escrutinio rigoroso e deliberacdo entre os avaliadores, com base
nos critérios de inclusdo previamente estabelecidos, um conjunto final de 21
artigos oriundos das bases de dados foi determinado. Consequentemente, estes
21 estudos compuseram a estrutura fundamental da revisao integrativa, e suas

informacdes salientes estdo compiladas no Quadro 1.
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Quadro 1:Dados bibliograficos dos estudos selecionados para compor esta revisao.

Titulo

Autoria,ano

Principais Resultados

Contribuigdes

Categorias

Chronic pain tratment strategies in
Parkinson’s disease

(Edinoff, Amber
et al. 2020)

Tipo de Estudo

Revisao de
literatura

A doenga de Parkinson (PD) € associada a uma alta
prevaléncia de dor cronica. A dor musculoesquelética
& a mais comum entre os pacientes com PD. Varios
tratamentos, incluindo medicamentos e estimulagdo
cerebral profunda (DBS), s&o discutidos para
gerenciar a dor em PD.

O artigo destaca a eficacia da DBS em fratar
sintomas de dor associados a PD

Eficacia da DBS em Sintomas
Motores e Nao-Motores

Dorsal subthalamic deep brain stimulation
improves pain in Parkinson’s disease

(Askari, Asra et
al, 2023)

estudo
observacional
retrospectivo

Em 74 pacientes com doenga de Parkinson (PD), a
média da pontuagao de dor melhorou

significativamente apos a estimulagdo cerebral

profunda sub-taldmica (STN DBS). A localizagdo do
contato ativo mais dorsal foi o Gnico preditor
significativo de melhoria da dor. A estimulagio da

zona incerta, uma regido conhecida por modular a dor
em humanos, pode explicar essa observagao.

: O artigo destaca que a estimulagio mais
dorsal do STN DBS melhora a dor em
pacientes com PD

Eficacia da DBS em Sintomas
Motores e Nao-Motores

A Deep Brain Stimulation trial period for
treating chronic pain

Shirvalkar,
Prasad et al,
2020)

Revisdo
Narrativa

destaca a reemergéncia dos periodos de teste em
DBS, especialmente para dor cronica e depressao,
discutindo suas abordagens, beneficios e riscos.

O artigo oferece insights sobre a otimizacao
da DBS para tratar a dor

Eficacia da DBS em Sintomas
Motores e Nao-Motores

A Meta-Analysis of the effect os subthalamic
nucleus-deep-brain stimulation in
parkinson’s disease-related pain

(Diao, Yu et al.
2021)

Meta-analise

A dor relacionada & doenca de Parkinson (PD) € um
sintoma nao-motor que afeta a qualidade de vida, com
uma prevaléncia de 20-80%. A eficacia da
estimulagdo cerebral profunda do nicleo subtalamico
(STN-DBS) para a dor relacionada a PD ainda nao &
clara. Esta meta-analise teve como objetivo investigar
a eficacia do STN-DBS na dor relacionada a PD e
explorar como sua duragdo afeta a eficacia do STN-
DBS. A analise revelou uma mudanca significativa na
dor relacionada a PD, e os resultados indicaram uma
melhoria tardia na dor relacionada a PD.

Esta meta-analise fornece evidéncias
robustas sobre a eficacia do STN-DBS no
tratamento da dor associada a doenga de

Parkinson

Eficacia da DBS em Sintomas
Motores e Nao-Motores

Effect of Directional Deep Brain Stimulation
on Sensory Thresholds in Parkinson's
Disease.

(Sabourin et al,
2020)

Ensaio Clinico

A dDBS pode modular a sensibilidade térmica e
mecanica.
Mao houve mudangas significativas na percepgao dos
pacientes em relacdo ao estimulo sensorial.

O estudo sugere que a dDBS pode
influenciar a percepgado sensorial em
pacientes com doenca de Parkinson

Técnicas e Parametros de
Estimulacdo

Functional MRI Signature of Chronic Pain
Relief From Deep Brain Stimulation in
Parkinson Disease Patients.

(DiMarzio et al,
2019)

Revisdo
sistematica

A dor cronica ocorre em 83% dos pacientes com PD.
‘A analise mostrou que pacientes cuja dor responde ao
DBS podem ter uma assinatura fMRI diferente
daqueles que nao respondem.

A ativagdo do cortex cingulado anterior foi observada
em pacientes cuja dor ndo foi aliviada.

O estudo sugere que a resposta da dor ao
DBS em pacientes com PD pode ser
identificada e diferenciada por meio de
assinaturas fMRI

Eficacia da DBS em Sintomas
Motores e Nao-Motores

Connectivity Patterns of Subthalamic
Stimulation Influence Pain Outcomes in
Parkinson's Disease.

(Cury et al,
2020)

Estudo
Observacional

A dor cronica € prevalente em 83% dos pacientes com
PD.
A conectividade entre a regido estimulada e areas
corticais especificas pode influenciar o controle dos
sintomas motores e da dor pela estimulagao cerebral
profunda.

0 estudo indica que a eficacia da
estimulago cerebral profunda em aliviar a
dor em pacientes com PD pode estar
relacionada com padrdes especificos de
conectividade cerebral

Técnicas e Parametros de
Estimulacdo
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Clinical outcome predicfion from analysis
of microelecirode recordings using deep
learning in subthalamic deep brain
stimulatien for Parkinson™s disease.

(Park et al,
2021)

Estudo
Obszervacional

A& estimulacdo cerebral profunda (DES) do nicleo
subtalamico (STM) & eficaz para melhorar os
sintomas motores da doenca de Parkinson
avancada.

O aprendizado profundo foi aplicado as gravacies
de microeletredos para prever a melhoria da funco
motora apos a DES.

A analise mostrou que & possivel prever melhorias
clinicas em pacientes com PD que passaram por
DES bilateral com base em uma analise de
aprendizade profundo das gravaces de
microeletrodos.

0 e=studo sugere que técnicas de
aprendizado profundo podem ser usadas
para prever os resultades clinicos da DBES

em pacientes com doenca de Parkinson

Técnicas e Pardmetros de
Estimulacdo

Spinal Surgery after Bilateral Subthalamic
Stimulation for Patients with Parkinson's
Disease: A Retrospective Outcome
Analysis of Pain and Funclional Confral.

(Umakoshi et
al, 2021

Esfudo
observacional
do fipo
retrospectivo.

& dor cronica € prevalente em 839% dos pacientes
com PD.

A analise mostrow gue pacientes com DES no nicleo
subtaldmico (STH) mantiveram melhor alinhamento
da coluna por 2 anos apos a cinurgia espinhal.

0 DES do STH manteve significativamente o
alinhamento espinhal com subsequente alivio da dor
e melhoria funcional 2 anos apos a cirurgia.

Pacientes com Parkingon submetidos a
cirurgias da coluna apos DBS tiveram
melhorias na dor & funcio, apesar de uma
maior taxa de complicacdes.

Eficacia da DES em Sintomas
Motores e Mao-Motores

An overview of pain in Parkinson's disease.

(Tai et al, 2019)

Estudo
observacional
do tipo revisdo.

A dor & um sintema ndo-mofor comum da doenca de
Parkinson (PD). A prevaléncia de dor varia devido ao
estagio da doenca. comorbidades e ferramentas de
avaliacdo. A dor em pacientes com PD pode ser
classificada em diversos tipos, sendo a dor
musculoesquelética a mais comum. Mecanismos
subjacentes incluem uma interrupcdo da nocicepcio
periférica e alteragfes no limiar/procezsamento
central da dor. Polimorfismos genéficos também
podem influenciar a ecoréncia de dor em PD.

O estudo fornece uma visdo abrangente
sobre a dor na doenca de Parkinson,
destacando sua prevaléncia, fipos e

mecanismos subjacentes.

Eficacia da DES em Sintomas
Motores & Mao-Motores

Clinical implications of gasfric
complications on levodopa treatment in
Parkinson's disease

{Pleiffer et al,
2020)

Esfudo
observacional
do tipo revisao.

Disturbios do trato gastrointestinal (G1) s30 sintomas
ndo melores comuns & angustiantes da deenca de
Farkinson (FD) que podem afetar adversamente a

absorcdo de levodopa & levar a periodos OFF
Gastroparesia, definida principalmente como
esvaziamento gastrico retardado, e infeccdo por
Helicobacter pylori, que & mais frequente em PD, s30
os distirbios Gl mais comuns que podem prejudicar
a absorcdo oral de levodopa e aumentar o tempo
OFF.

0 estudo fornece uma visdo detalhada
sobre as complicacdes gastricas na doenca
de Parkinson e como elas podem afetar o
tratamento com levodopa

Eficacia da DBES em Sintomas
Motores e Mao-Motores

Stimulation of zona incerta selectively
maodulates pain in humans

Lu, Charles
W et al

Estudo
expenmental

A estimulagdo da zona incerta em uma frequéncia de
20 Hz reduziu a dor térmica induzida
experimentalmente de forma modesta, mas
significafiva. A modulagdo foi especifica para a dor
térmica & ndo foi observada para a percepcdo de
calor ou dor por pressdo. A pesquisa sugere que a
zona incerfa pode ser um alvo potencial para a
neurcmodulacde da dor

Este estudo sugere que a zona inceria
pode ser um alvo potencial para a
neurcmodulacao da dor em pacientes com
doencas neurclogicas, incluindo a doenca
de Parkinson

Eficacia da DBS em Sintomas
Motores & Mao-Motores
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Beneficial nonmotor effects of subthalamic
and pallidal neurcstimulation in Parkinson's
diseaze

{Dafsari et al,
2020)

Vale et. al.

Esfudo
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multicéntrico
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A& estimulacdo do nlcleo subtaldmico (STH) e do
globo palide interno (GPi) melhorou a qualidade de
vida, sinfomas motores & ndo motores em pacientes
com doenca de Parkinson avancada. Enquanto a
estimulagie do STH foi mais eficaz na redugdc da
dose didria equivalente de levodopa. a estimulacéo
do GPi foi mais benéfica para reduzir complicacoes
motoras.

0 estudo destaca os efeitos benéficos nao
motores da esfimulacdo cerebral profunda
em diferenfes alvos cercbrais

Comparacdo entre
Diferentes Alvos de DES

Clinical applications of neurochemical and
electrophysiclogical measurements for
closed-loop neurcstimulation

(Price ef al,
2020)

Estudo
observacional

do tipo revisdo.

A pesquisa explora a relevancia de biomarcadores
neuroguimicos e eletrofisiologicos para o
desenvolvimento de tecnologias de
neurcestimulacic em loop fechado. A necessidade
de biomarcadores espeacificos para sistemas
adaptativos & destacada, e o potencial de
monitoramento de biomarcaderes para avancar na
meuroestimulacio & examinado.

0 eziudo fornece insights sobre a
importancia de biomarcadores especificos
para ofimizar a neurcestimulagde em
doencas neurcldgicas, incluindo a doenga
de Parkinson.

Técnicas e Pardmetros de
Estimulacio

Association of Pallidal Meurostimulation
and Outcome Predictors With X-linked
Dystonia Parkingonism

(Briiggemann
et al, 2019)

Estudo
observacional

prospectivo

A estimulacio profunda do cérebro do globo palido
interno {GPI) mostrou-se eficaz na melhoria da
distonia em pacientes com distonia-parkinsonismo
ligada ao X (XDP). A resposta a estimulacdo ocomeu
dentro de uma semana apos a cirurgia. A atrofia do
nucleo caudado foi identificada como um preditor de
um resultade menos benéfico.

Este estudo destaca a eficacia da
estimulacdo do GPi em pacientes com XDP,
uma condigdo refrataria a cutras ferapias.

Comparacdo entre
Diferentes Alvos de DES

Toward asleep DBES: corico-bagal ganglia
spectral and coherence acfivity during
interleaved propofolketamine sedation

mimics NEEM/REM sleep activity

(Guang, Jing et
al., 2021)

Esfudo
observacional

A pesquisa demonstrou que a cetamina aumenta a
poténcia e a sincronizagdo de alta frequéncia,
enquanto o propofol aumenta a pofénciae a
gincronizacde de baixa frequéncia. A combinacéo
infercalada de propofol-cefamina assemelha-se ao
ciclo de sono MREM-REM.

A pesquisa também destaca a importancia
da escolha do agente sedafivo na
modulacdo da atividade neuronal durante a
DBS.

Técnicas e Pardmetros de
Estimulacdo

Interpretation of health-related quality of
life outcomes in Parkinson's disease from
the EARLYSTIM Study

(Marlinez-Marti
n ei al., 2020)

Andlize
secundaria de
dados

0 estudo comparou DBES e BMT em pacientes com
Parkinson por 2 anos. mostrando beneficios
significafivos para DBS na qualidade de vida.

A pesquiza destaca a eficacia da DBS em
melherar a qualidade de vida em pacienies
com doenca de Parkinson em comparacdo
com tratamentos médicos convencionais.

Eficacia da DES em Sintomas
Motores e Mao-Motores

Medical management after subthalamic
stimulation in Parkinson's diseasze: a
phenctype perspective / Manejo
medicamentoso apos estimulacio
subtaldmica na doenca de Parkinscn: uma
perspectiva fenatipica

(Bertheolo et al,
2020)

Revizdo de
literatura.

O estudo destaca a importancia da estimulacdo
profunda do nicleo subtalamico (STH DES) na
medhoria das flutuacdes moloras, discinesia e fremor
em pacientes com doenca de Parkinson. Enfatiza a
necessidade de uma estratégia cuidadosa
pos-cindrgica, pois desequilibrios podem
comprometer a qualidade de vida.

Ressalta a complexidade do tratamento 2 a
importancia de considerar o peril fenotipico
do paciente.

Técnicas e Pardmefros de
Estimulacdo

LIKELIHOOD OF QUTCOME OF MER
SIGMALS OF SUBTHALAMIC WUCLEI
DEEF BRAIN STIMULATION IN
PARKINSON'S: TRACK 2: BRAIN
STIMULATICH FOR TREATMENT
RESISTANT DEPRESSION, PAIM, AND
PARKINSOMN'S DISEASE

(Raju et
al,2022)

Revisdo de
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pacientes com Parkinson.
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na localizacio e implantacdo de elefrodos
para otimizar os resultados da DBS.
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Com base nos trabalhos selecionados, 11 deles (Custozzo et al., Gong et al.,
Sah et al., Kim, Han-Joon et al., Brundu et al., Liu et al., Vallée et al., Patel et al.,
Cassir et al., Tarin-Vicente et al., Girometti et al.) abordaram a eficacia da DBS em
melhorar sintomas motores e ndo-motores em pacientes com doenga de Parkinson.
Estes estudos tém em comum a investigacédo da eficacia da DBS no tratamento de
sintomas como tremores, rigidez, dor e disturbios psiquiatricos.

Além disso, 7 trabalhos (Gong et al., Kim et al., Sah et al., Liu et al., Vallée et
al., Cassir etal., Tarin-Vicente et al.) focaram na técnica e parametros de estimulacao.
Nesses estudos, a importancia da precisdo técnica, localizacdo dos eletrodos,
parametros de estimulacao e ajustes pds-operatérios sao enfatizados.

Por fim, 3 trabalhos (Custozzo et al., Gong et al., Sah et al.) compararam a eficacia
da DBS em diferentes alvos cerebrais. Estes estudos fornecem insights sobre qual
alvo pode ser mais eficaz para tratar certos sintomas ou subtipos da doenca de

Parkinson.

DISCUSSAO:

A partir da analise criteriosa dos estudos selecionados, é possivel perceber a
estreita relacdo existente entre a DBS e o0s sintomas motores e nao-motores
presentes na doenca de Parkinson. Entretanto, os resultados encontrados ndo se
restringiram a esse apontamento, tendo em vista a importancia de se perceber os
tipos de estimulos, técnicas e demais fatores envolvidos na afericdo dos efeitos

duradouros em pacientes expostos a essa intervencao.
Sintomas Motores e Nado-Motores

A presenca de dor crbnica em pacientes com DP foi um fator significativamente
relatado nos ultimos anos (Diao, Yu, et al., 2021; DiMarzio et al, 2019). Dessa forma,
o impacto da DBS na melhoria ou dessensibilizacdo desse sintoma (Custozzo et al.,
2020; Edinoff, Amber et al., 2020) surge como um fator de extrema importancia para
a melhoria da qualidade de vida desses individuos de forma abrangente,

considerando a sua alta prevaléncia.
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Ha grande probabilidade de se encontrar a resposta da dor ao DBS em
pacientes com DP como influéncia das diferentes assinaturas fMRI (DiMarzio et al.,
2019). Isso sugere um direcionamento para futuros estudos acerca de como esse
processo ocorre e de como a ativagédo do cortex cingulado anterior se relaciona com
a persisténcia da dor na populacao resistente a esse tratamento.

Em outro estudo, a melhora no alinhamento da coluna e subsequente alivio da
dor, associado a melhora funcional, por 2 anos ap6s a DBS no nucleo subtalamico
(STN) (Umakoshi, et al., 2021) leva a crer que o0 uso dessa intervencéo pode operar
como um fator benéfico no tratamento desses pacientes quando comparado com a
auséncia desse estimulo. Entretanto, é importante considerar as limitacGes
envolvidas no estudo, em virtude de sua natureza observacional retrospectiva e de
sua pequena amostra associada, ainda, a lesbes medulares heterogéneas.

Por outro lado, foi identificada uma meta-analise cujos principais resultados
corroboram com todos esses artigos relacionando a DBS a melhora da dor cronica.
Porém, além dessa pesquisa demonstrar a eficacia da STN-DBS na diminui¢cdo da
dor em pacientes com DP, ela foi capaz de designar esse avan¢o como relativo a dor
tardia (Diao, Yu et al., 2021). Isso, por sua vez, demonstra a necessidade de se avaliar
as expectativas dos pacientes quanto a evolucdo aguda do sintoma referido, tendo
em vista que a falta de resultados imediatos pode levar a frustracbes e piora no
sofrimento psicologico ja existente na DP (Zhao N et al., 2020).

No ambito das evidéncias experimentais, a sugestdo da zona incerta como um
possivel alvo para a neuromodulacao da dor térmica em individuos com DP tem valor
significativo no direcionamento dessa estimulacéo, inclusive pela descoberta de sua
aplicacdo em frequéncias fisiolégicas (Lu CW et al., 2021). Isso suscita maiores
investigacOes acerca de sua eficacia em diferentes contextos, como em estimulos
mecanicos, em oposi¢ao aos térmicos, por aqueles terem uma natureza mais proxima
das sensacodes obtidas no contexto da DP, como a dor lombar (Goncalves et al.,
2020).

Referente aos sintomas gastrointestinais desenvolvidos na doenca, como a
gastroparesia, foi importante identificar que a STN-DBS também tem um potencial
efetivo na diminuicdo do tempo maximo de esvaziamento gastrico (Pfeiffer et al.,
2020), embora o tamanho da amostra (16 pacientes) possa representar um fator

limitante para conclusdes mais aprofundadas acerca desse aspecto.
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De toda forma, a literatura evidencia que a DBS, especialmente no STN,
apresenta grande potencial paliativo referente a qualidade de vida das pessoas que
sofrem com essa enfermidade, no quesito da dor cronica. Contudo, seus demais
potenciais ainda requerem maiores estudos para a melhor compreensédo do
fenbmeno. Além disso, a utilizacdo do método implica a necessidade de se fazer um
acordo entre médico e paciente, levando-se em consideragdo o controle de possiveis
expectativas quanto ao tempo de efeito e ao risco de uma mé resposta ao tratamento,

resultando na persisténcia do sintoma.
Técnicas e Parametros de Estimulacéo

A DBS direcional, ou dDBS, foi pontuada por sua sensibilidade térmica e
mecanica, relacionando com o aumento dos limiares para a estimulacao,
especificamente para os parametros de largura de pulso (PW) e de energia elétrica
total liberada (TEED). Essa analise traz, portanto, considera¢des promissoras no que
tange a investigacdo da modulacdo de percepcdes sensoriais na DP, para além das
melhorias motoras (Sabourin et al., 2020).

Outro achado trouxe a eficacia da DBS em aliviar a dor na DP por sua relacéao
com padrdes especificos de conectividade cerebral, ou seja, areas especificas do
cortex que forem estimuladas podem ter maior ou menor controle dos sintomas
motores e da dor nos pacientes submetidos ao tratamento (Cury et al., 2020). Isso
abre caminhos para maiores analises investigatorias em estudos posteriores para
viabilizar um aprimoramento da técnica e parametros utilizados no tratamento.

Além disso, a conduta deve ser individualizada, considerando ndo apenas
possiveis expectativas pré-operatérias, como mencionado anteriormente, mas as
caracteristicas pos-operatorias as quais podem influenciar na qualidade do resultado,
como o gerenciamento clinico. Tal fato € evidenciado a partir de uma revisdo de
literatura responsavel por elencar o fenétipo como uma variante que influencia
diretamente na gestdo medicamentosa no poés-cirdrgico e, por conseguinte, no
resultado obtido para cada paciente, ndo dependendo apenas da DBS em si (Bertholo
et al., 2020).

Ainda sob o olhar da técnica e dos parametros utilizados nesse tratamento,
dois estudos enfatizam a imprescindibilidade de se encontrar com precisdo a

localizagcdo e implantacdo dos eletrodos (Raju et al.,, 2022) e a aplicagdo de
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biomarcadores especificos (Price et al., 2020) para modular melhores respostas na
neuroestimulacdo. Outra pesquisa completa que a escolha do agente sedativo pode
ter influéncia significativa nessa modulacédo neuronal, embora apresente limitagdes
referentes a amostra do estudo ter sido em dois primatas ndo-humanos (Guang, Jing
et al., 2021). Esses achados permitem observar a relevancia dos diferentes fatores
envolvidos na apresentacdo de um bom resultado pelo tratamento com DBS,
chamando a atencao para a crucialidade de um atendimento individualizado e para o
impacto da utilizacdo de uma técnica ou parametro em detrimento de outro,

suscitando uma analise precisa e continua em estudos posteriores.
Diferentes Alvos de DBS

No que tange aos diferentes alvos de DBS, os estudos encontrados pontuaram
descobertas valiosas. Os trés fizeram uma comparacao entre o estimulo no STN e no
globo palido interno (GPi) e descobriram que ambos tém eficacia semelhante no
tratamento da dor (Gong, Shun et al., 2019), mas o GPi-DBS tem um impacto maior
nos sintomas motores, enquanto o STN-DBS levou a uma reducdo da dose diaria
equivalente de levodopa (Dafsari et al., 2020). Um outro resultado muito interessante
identificou que o GPi-DBS foi eficaz ha melhoria da distonia do Parkinsonismo ligado
ao cromossomo X, uma doenca refrataria a outras terapias (Briggermann et al.,
2019)

Esses efeitos funcionam como um guia para possiveis condutas médicas, as
guais esclarecem adicionalmente as repercussées de um ou outro alvo da terapia e
auxiliam consideravelmente na escolha do médico frente a elaboracdo de um
tratamento ético, promissor e satisfatério para o seu paciente. Por fim, deve-se atentar
apenas para as limitacdes impostas por estudos de natureza observacional, como
esses trazidos, e sugerir a producdo em pesquisas futuras através de evidéncias com

valor cientifico ainda maior, como ensaios clinicos e meta-andalise.

CONCLUSAO:
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A estimulagdo cerebral profunda (DBS) surge como uma promissora
abordagem para melhorar tanto os sintomas motores quanto nao motores da doenca
de Parkinson (DP), trazendo esperanca para aprimorar a qualidade de vida dos
pacientes. Esta tematica demanda uma investigacdo cientifica mais aprofundada,
pois representa uma nova perspectiva de tratamento até entdo inexplorada. Portanto,
€ relevante avaliar se a DBS pode se estabelecer como a modalidade de tratamento
mais eficaz para os sintomas motores (SM) e nao motores (SNM) da DP.

O presente estudo destaca a importancia continua de investigacdes sobre a
melhoria na qualidade de vida dos pacientes com DP apés a DBS. A eficacia da
terapia na reducgédo da dor crénica, uma queixa comum nessa populacao, € notoria.
Os estudos desta revisdo integrativa de literatura enfatizam a necessidade de
reconhecer que os resultados séo individualizados, com variagbes na rapidez da
melhoria entre diferentes fenétipos da doenca. Portanto, é crucial abordar questdes
psicologicas com 0 paciente para gerenciar suas expectativas em relacéo aos efeitos
da DBS.

Além disso, a escolha do alvo da estimulacéo cerebral profunda desempenha
um papel fundamental nos resultados obtidos. Alvos eficazes da terapia, como o
nucleo subtalamico (STN) e o globo palido interno (GPi), foram identificados, mas
devem ser selecionados com base nos sintomas especificos e nas necessidades
individuais de cada paciente.

Diversos parametros de estimulacdo, como a DBS direcional (dDBS), a
precisdo na colocacao dos eletrodos e a escolha do sedativo na cirurgia, Sao variaveis
consideradas importantes para o sucesso e personalizacdo do tratamento. A
abordagem clinica e a cirdrgica estao intrinsecamente relacionadas na busca pela
melhoria da qualidade de vida do paciente.

No entanto, é fundamental reconhecer as limitacdes nos estudos analisados,
gue incluem sua natureza observacional e, em alguns casos, o tamanho reduzido da
amostra. Portanto, sdo necessarias pesquisas adicionais, especialmente ensaios
clinicos e meta-analises, para desenvolver e otimizar ainda mais o uso da DBS,
visando a melhoria dos sintomas motores e ndo motores e, conseguentemente, a

gualidade de vida dos pacientes com DP.
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