Estimulacao Cerebral Profunda: Nova Fronteira
no Tratamento das Doencas do Sistema
Nervoso Central
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Deep Brain Stimulation: New Frontier in the Treatment of CNS Disorders
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RESUMO
Introdugao: O autor faz uma reviséo das indicagdes atuais da estimulagdo cerebral profunda, dos seus desenvolvimentos e resulta-
dos, dos alvos e técnicas utilizados, dos principais neurocirurgides e centros médicos envolvidos.
Material e Métodos: Esta revisdo é baseada na experiéncia do grupo de Neurocirurgia Funcional do Hospital de Santa Maria (Centro
Hospitalar Lisboa Norte) desde 1995 e na reviséo bibliografica dos artigos publicados sobre esta matéria desde 1980 indexados na
PubMed.
Resultados e Discussao: Sdo apresentadas e discutidas as aplicagdes da estimulagdo cerebral profunda nos diferentes dominios
das neurociéncias funcionais: Doengas do Movimento, incluindo doencga de Parkinson, distonias e tremores, sindrome de Gilles de
la Tourette, dor cronica, epilepsia e psicocirurgia nas multiplas areas que esta compreende: perturbacdo obsessiva-compulsiva, de-
pressao grave refrataria, comportamento disruptivo com agressividade intratavel, deterioragdo da memoria e deméncia, perturbagdes
do comportamento alimentar (anorexia nervosa, obesidade mérbida) e toxicodependéncias refratarias (alcool, opioides, cocaina).
Conclusdes: Na maioria das situagdes clinicas referidas a estimulagao cerebral profunda constitui um recurso terapéutico seguro e
eficaz a ter em consideragdo quando as terapias habituais se mostram insuficientes; nos restantes casos ha que reunir maior experién-
cia até adotar o seu uso regular.
Palavras-chave: Estimulagédo Cerebral Profunda; Doenga de Parkinson; Distonia; Tremor; Epilepsia; Psicocirurgia; Doengas do Siste-
ma Nervoso Central.

ABSTRACT
Introduction: The author reviews the present indications of deep brain stimulation, its progress and outcomes, its targets and
techniques, the main neurosurgeons and medical centers involved.
Material and Methods: This review is based on the experience of the Functional Neurosurgery group of the Hospital Santa Maria
(Centro Hospitalar de Lisboa Norte) since 1995 and on the bibliography published since 1980 indexed on PubMed.
Results and Discussion: The deep brain stimulation applications in the different functional neurosciences fields are presented and
discussed: Movement disorders, including Parkinson’s disease, dystonia and tremor, Gilles de la Tourette, chronic pain, epilepsy
and psychosurgery with its different aims: Obsessive-compulsive disorder, severe resistant depression, resistant aggressiveness with
disruptive behavior, eating behavior disorders (anorexia nervosa, morbid obesity) and drug addiction (alcohol, opioids, cocaine).
Conclusions: In most of these clinical situations, deep brain stimulation is a safe and useful therapeutic resource that must be
considered whenever the usual therapies are useless or not enough; in the other cases a greater experience is needed to make it a
regular indication.
Keywords: Deep Brain Stimulation; Parkinson Disease; Dystonia; Tremor; Epilepsy; Psychosurgery; Central Nervous System
Diseases.

INTRODUGAO

O tratamento das doengas do sistema nervoso central
recebeu um enorme avango com a introdugao da Estimula-
cao Cerebral Profunda (ECP). Esta modalidade terapéuti-
ca, desenvolvida a partir dos anos 80 do século XX e com
crescimento exponencial neste século, € conhecida sobre-
tudo pela sua designagdo em inglés — Deep Brain Stimula-
tion (DBS) — e consiste na aplicagao de corrente elétrica de
baixa intensidade (0-10 volts), geralmente de alta frequén-
cia (100-250 hz) e largura de pulso variavel (3-450 ys), de
forma continua ou por ciclos intermitentes (cycling DBS) a
estruturas nervosas do interior do encéfalo de forma mui-
to seletiva (Fig. 1). Esta estimulagdo permite interferir com
o funcionamento — Neuromodulagdo — dessas estruturas
profundas (nucleos ou feixes com papel chave em diversas
funcdes cerebrais) e aliviar sintomas de varias doengas do
sistema nervoso central (SNC).

As primeiras e mais conhecidas indicagdes da ECP sdo
as Doengas do Movimento — Doenga de Parkinson (DP),
Distonias, Tremor, sindrome de Gilles de la Tourette (GT)
— mas a ECP tem tido igualmente indicagédo na terapéutica
da Dor Cronica e, mais recentemente, em certas formas
de Epilepsia e em algumas afec¢des psiquiatricas psico e
farmacorresistentes: Perturbagdo Obsessiva-Compulsiva
(POC), Depressao Major (DM), Comportamento Disruptivo
com Agressividade Refrataria. A titulo ainda experimental
estdo em curso os primeiros estudos respeitantes a sua
utilizagdo em tipos especiais de Deméncia, de Transtornos
Alimentares (Obesidade, Anorexia) e de Toxicodependén-
cia.

A ECP é aplicada com elétrodos muito finos implanta-
dos nos alvos pretendidos, cuja localizagéo tridimensional
(3-D) e acesso cirurgico exigem uma técnica especial -
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Figura 1 - Sistema de Estimulagdo Cerebral Profunda implantado
(imagem gentilmente cedida por Medtronic®)

Estereotaxia (Fig. 2) — que utiliza instrumentos sofisticados
e tem uma elevada preciséo (décimas de milimetro).

A implantacdo dos elétrodos (Fig. 3) é efetuada atra-
vés de pequenos orificios no cranio (trepanagdes, perfu-
racdes), em geral bilaterais. As trajetérias de acesso aos
alvos sdo calculadas com recurso a moderna Imagiologia
por Tomografia Computorizada e Ressonancia Magnética
(Neuronavegacgao) (Fig. 4). Além disso, a localizagao exata
dos eléctrodos é auxiliada em muitos casos pelo registo
eletrofisiolégico profundo com microeléctrodos e confirma-
da por neurostimulacéo-teste efetuada durante a cirurgia. O
controlo clinico intraoperatério requer por isso que a maio-
ria destes doentes (DP, Tremor, Dor, Psicocirurgia) se man-
tenham acordados e colaborantes durante a maior parte do
procedimento, que pode durar muitas horas. A selegdo dos
parametros de estimulagdo, mono ou bipolar, tem ainda em
conta que a extremidade de cada eléctrodo tem multiplos
contactos, o que possibilita regular também em cada caso
a polaridade +/0/- dos contactos e escolher as suas multi-
plas combinagdes. O eléctrodo é ligado através de um cabo
subcuténeo a um neurostimulador (semelhante a um pace-
-maker) implantado a distancia, geralmente numa loca sub-
clavicular. A cirurgia para implantagdo de ECP exige assim
uma vasta equipa multidisciplinar que inclui neurocirurgia,
neurologia, neurofisiologia, neuroimagiologia, anestesia e
também pessoal técnico e de enfermagem especializado;
o estudo e o seguimento destes doentes envolve ainda,
conforme os casos, a eletroencefalografia, a psiquiatria e
a neuropsicologia.

Mercé desta sofisticada técnica (e tecnologia) a ECP

Figura 2 - Cirurgia Estereotaxica: a) Quadro estereotaxico fixado
na cabeca do doente; b) TAC estereotaxico; c) Doente no bloco
operatdério com quadro e arco estereotaxicos colocados.

pode alterar e regular eletivamente o funcionamento das
estruturas nervosas a que € aplicada, permitindo o controlo
de manifestagdes clinicas e o alivio de diversas afegdes,
sobretudo quando outras formas de tratamento como a
farmacoterapia e a psicoterapia se revelam insuficientes.
Admite-se que os mecanismos de agcao da ECP de alta fre-
quéncia, apesar de nao inteiramente esclarecidos, resul-
tem num efeito predominantemente inibitério de neurénios
e fibras nervosas (enquanto a ECP de baixa frequéncia é
sobretudo excitatdria).’2AECP, por ser uma técnica reversi-
vel e regulavel, veio assim substituir com grande vantagem
as técnicas destrutivas preexistentes usadas pela Neuro-
cirurgia Funcional, cujas origens remontam a leucotomia
de Egas Moniz, mesmo as mais seletivas (radiofrequéncia,
criolesdes, etc). E visa tratar também, n&o a causa das afe-
¢bdes, mas os mecanismos etiopatogénicos disfuncionais
e as manifestagbes clinicas. Constitui assim uma revolu-
¢ao no armamentario terapéutico disponivel para diversas
doencas neuroldgicas e psiquiatricas, cujo espetro nao
para de aumentar. Mais de 50000 procedimentos de ECP
foram relatados até 2010,°> mas perto do dobro terdo sido
tratados até agora, dos quais cerca de 500 em Portugal.

MATERIAL E METODOS

Este estudo de revisdo é baseado na experiéncia do
grupo de Neurocirurgia Funcional do Hospital de Santa
Maria - Centro Hospitalar de Lisboa Norte (HSM-CHLN)
e na pesquisa da bibliografia publicada sobre este tema
desde 1980 indexada na PubMed. Titulos pesquisados na
PubMed: Deep Brain Stimulation, Movement Disorders,
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Figura 4 - Cirurgia Estereotaxica com Neuronavegagéao: planeamento de trajetérias de acesso aos alvos (imagens coronal, sagital, axial
e reconstrugdo 3-D): a) tratamento da Doenga de Parkinson; b) tratamento da Epilepsia

Parkinson Disease, Dystonia, Tremor, Chronic Pain, Epi- and Disruptive Behavior, Eating Behavior Disorders (an-
lepsy Surgery, Psychosurgery, Obsessive-Compulsive Dis-  orexia, obesity), Refractory Drug Addiction. Foram analisa-
order, Gilles de la Tourette, Major Depression, Aggressive  dos 71 artigos de revistas e trés capitulos de livros.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Doencga de Parkinson: A ECP foi iniciada em casos de
tremor parkinsoénico por Benabid em Grenoble em 1987 e
anunciada nesse ano na Societé de Neurochirurgie de Lan-
gue Frangaise em Paris. O alvo da ECP era inicialmente o
nucleo ventral intermédio do talamo (Vim),*mas a partir de
1993 passou para o nucleo subtalamico (STN)>® por este
se mostrar mais adequado ao tratamento da doenca (Fig.
4). O STN tem sido desde entédo o alvo de eleigdo na DP
em estadio avangado. O GPI é o alvo principal para ECP
na distonia ou discinesia.®'” O Vim é atualmente o alvo pre-
ferencial para o tremor essencial'®'®?' ou outras formas de
tremor nao parkinsénico.

A melhor indicagéo para ECP no STN é a DP e o melhor
critério de predicdo para a boa resposta a esta estimula-
¢ao, em regra bilateral, é a resposta a medicagdo com le-
vodopa.?? Os parametros habituais de estimulagdo sdo 130
Hz de frequéncia, 60 us de largura de banda e 2,0-3,5V
de intensidade, tendo o contacto ativo polaridade negati-
va. Os resultados a prazo sdao uma melhoria da ordem de
80% do tremor, 70% da rigidez e 50% da bradicinesia.>57:23
A principal escala de avaliagao da DP, a UPDRS (Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale), melhora entre 55% e
70%.88 O maior beneficio da ECP é a melhoria nas flutua-
¢Oes motoras e das discinésias provocadas pelos medi-
camentos anti-parkinsénicos. A dose diaria de Levodopa
p6s-ECP ¢é diminuida em média 40%.5® Note-se que a de-
méncia e os défices cognitivos ndo melhoram com ECP (os
problemas cognitivos e psiquiatricos podem até agravar-se
com a ECP no STN), tal como a hipofonia e o gait free-
zing resistente a Levodopa. Para o controlo deste ultimo
tem sido também proposta a ECP do nucleo pedunculo-
-pbntico.?* Em geral, a idade varia de forma inversa com o
bom resultado; na maioria dos centros s6 sdo submetidos
a ECP doentes até aos 70 anos, mas este limite € cada
vez mais flexivel. A generalidade dos doentes operados
tém historia de 10-15 anos de doenga; discute-se atual-
mente a indicagdo mais precoce para ECP na DP, ques-
tdo objeto do estudo EARLYSTIM.?% A existéncia de um
pace-maker cardiaco é habitualmente contraindicagdo para
ECP, sobretudo com estimulagao monopolar. Cerca de dois
tercos dos doentes com DP operados ndo sofrem efeitos
adversos major; os efeitos secundarios incluem apraxia,
confusdo transitéria, hipomania e depressdo pods-cirurgia
numa minoria de doentes; infecdes (< 5%) e hemorragias
(< 1% com défice permanente) sdo as complicagdes mais
relevantes da ECP.6” Em Portugal foram até agora tratados
com ECP perto de 400 doentes com DP, dos quais 150 no
Hospital Santa Maria (HSM-CHLN), com resultados equi-
parados aos centros internacionais conhecidos,? referidos
acima: os doentes com DP operados no HSM tiveram em
média uma melhoria motora (UPDRS-III) de 51,5%, uma
melhoria das atividades quotidianas (UPDRS-II) de 50% e
do indice de Hoehn e Yahr (UPDRS-IV) de 63%, com uma
redugdo média diaria de Levodopa de 62,8%.

Distonia: A mais frequente indicagédo para ECP a se-
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guir a DP é a distonia e o principal alvo utilizado o GPi ven-
tral-posterior (3/4 a 4/5 posterior) imediatamente por cima
da fita 6ptica.’*'> Mas a distonia, ou melhor, as distonias
s&o um grupo heterogéneo de perturbac¢des com diferentes
etiologias (primaria ou secundaria), distribuicdes anatémi-
cas (generalizada, focal, segmentar) e idades de apareci-
mento. A ECP é muito eficaz nas distonias primarias, focais
ou generalizadas, mas o seu resultado é mais variavel nas
secundarias. As formas mais frequentes de distonia focal
ou segmentar sdo a distonia cervical (incluindo o torcico-
lo espastico), o blefarospasmo, a distonia oromandibular,
a distonia craniofacial (sindrome de Meige) e a céibra de
escrivao.'*'” AECP no GPi foi relatada em primeiro lugar na
distonia cervical por Mundinger nos anos 70, mas s6 teve
uso generalizado no final do século XX. O tratamento das
distonias com ECP foi precedido de outros procedimentos
invasivos sobretudo para as distonias focais, tais como
desnervagdes periféricas, talamotomias e palidotomias
estereotaxicas; as injecdes repetidas de toxina botulinica,
sdo muitas vezes eficazes nas alteragbes localizadas. Nas
distonias primarias, generalizadas ou focais, a ECP tem
em média 60% de bons resultados (50-70% conforme os
centros) enquanto as secundarias se quedam pelos 30-
60% consoante o tipo de distonia (piores resultados nas
distonias pos-traumaticas e pos-paralisia cerebral).®2'¢ Os
pardmetros da neurostimulagdo sdo analogos aos da DP.
Nos doentes tratados com ECP no GPi, ao contrario dos
DP tratados no STN, ndo se registaram efeitos secundarios
neuroldgicos a prazo, cognitivos ou depressivos; as compli-
cagbes infecciosas e hemorragicas sdo da mesma ordem.
Em Portugal foram tratados cerca de 50 doentes distonicos
(metade no HSM) com ECP no Gpi e os resultados séo
idénticos aos indicados acima: melhoria motora global de
45,1% (escala de Burke-Fahn-Marsden), com melhoria de
46,3% na subescala de incapacidade, valores que sobem
respetivamente para 49,3% e 57% no respeitante as dis-
tonias primarias. Note-se que o tratamento farmacolégico
para as distonias € em geral sintomatico. A gama etaria
para ECP nas distonias é mais larga que na DP e estende-
-se dos oito aos 75 anos.

Tremor: O tremor, sobretudo o tremor essencial, o0 mais
prevalente (0,4-4% da populagdo), tem constituido indica-
¢ao para ECP desde os finais dos anos 80 do século XX,
quando se torna incapacitante e os restantes tratamentos
falham.41828-30 Mais frequente nos membros superiores, o
alvo preferencial da ECP para o tremor é o nucleo ventral
intermédio (Vim) do tadlamo, em geral bilateral, em doen-
tes sem DP ou distonia (nestes sera o STN ou o GPi). Os
resultados da ECP no Vim variam de centro para centro,
dependem da etiologia, essencial ou secundaria, de origem
cerebelosa, rubrica (tremor de Holmes) ou outra, e do tem-
po ap6s a ECP; os bons resultados variam entre 60% e
90% a curto prazo, mas decaem com o tempo e situam-se
a prazo nos 50-60%.92¢-% Tratam-se adultos até aos 75-80
anos de idade, com efeitos adversos reduzidos.* 93



Sindrome de Gilles de la Tourette (GT): AGT é uma
sindrome neuropsiquiatrica hipercinética rara que com-
preende alteragdes do movimento e do comportamento,
nomeadamente tiques motores e vocais (incluindo copro-
lalia) e casos com automutilagdo. Dada a variabilidade da
expressao clinica, os alvos para o tratamento tém sido mui-
to diversos. Os primeiros casos de ECP na GT foram feitos
por Visser-Vandewalle em 2003 no talamo;*® seguiram-se
casos de estimulagdo do setor sensorio-motor do GPi e
de estruturas limbicas (capsula interna, nucleo accum-
bens).%23% Foram tratados com ECP poucas dezenas de
doentes. Os bons resultados, muito heterogéneos, atingem
mais de 50% dos casos.*

Dor Crénica: O tratamento da dor cronica resistente a
medicagao é outra indicagdo para ECP, em alternativa as
técnicas ablativas e a neurostimulagdo medular ou periféri-
ca.’*% Aziz et al (incluindo R. Vaz no Porto) trataram doen-
tes a dores neuropaticas e de desaferentagdo;*' Franzini
em Milao tratou casos de cefaleia cronica em salva (cluster)
e de nevralgia disautonémica (SUNCT).**® Os alvos visa-
dos, muitas vezes unilaterais, encontram-se no talamo (nu-
cleo ventro-postero-lateral - VPL) ou no hipotalamo (pdste-
ro-medial e substancia cinzenta periventricular — PVG). A
generalidade dos doentes teve alivio da dor quantificavel
em 30 a 70%, conforme o caso.

Epilepsia: A epilepsia farmacorresistente, sobretudo
a epilepsia temporal (limbica) tem conhecido grandes pro-
gressos no tratamento microcirurgico,*>* mas quando este
nao esta indicado, tem também sido objeto de tratamento
com ECP. Os principais alvos (bilaterais) da ECP sao os nu-
cleos centro-mediano (CMN)*#4% ou anterior (ANT)* do tala-
mo, ou ainda o complexo amigdalo-hipocampo (A-H).44° A
ECP no CMN, desenvolvida por Velasco et al nos anos 90,
visa a epilepsia generalizada e a epilepsia frontal; uma re-
visdo recente da casuistica do King's College de Londres e
do Hospital La Princesa de Madrid* mostra que a melhoria
das crises ultrapassa 50%, sendo mais evidente nas crises
generalizadas. Desde 2000, o grupo do México*® e desde
2002 o grupo de Gent*"“°tém reunido experiéncia em ECP
no A-H em doentes com epilepsia temporo-mesial ndo sus-
cetiveis de cirurgia ablativa; registaram-se bons resultados
na maioria dos casos, embora inferiores aos da remogao
cirurgica; esta técnica pode ser uma alternativa terapéutica
para os doentes inoperaveis. Mais recentemente surgiu a
ECP no ANT para casos de epilepsia focal envolvendo o
sistema limbico, com um extenso estudo clinico multicén-
trico feito nos EUA publicado em 2010 (estudo SANTE)*;
este estudo prospetivo e aleatorizado reuniu 110 doentes
cujo numero de crises foi reduzido > 50% apds dois anos e
> 60% apos quatro anos. Este foi o estudo mais robusto fei-
to sobre ECP em epilepsia até agora. Decorre atualmente
na Europa um estudo observacional dos casos submetidos
a ECP no ANT (Fig. 4), que ja reune mais de 60 doentes
(11 em Portugal, nove dos quais no HSM que co-lidera este
estudo europeu); pretende-se estudar assim mais de 100
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casos e esperam-se resultados conclusivos respeitantes a
selecado de doentes, vias de acesso e parametros de es-
timulagdo. Os resultados preliminares revelam diminuigédo
do numero de crises como no estudo SANTE, mas com
maior redugdo da intensidade das crises. Os principais efei-
tos colaterais séo depresséo (15%) e alteragbes mnésicas
(13%), reversiveis.®® O ANT ¢, alids, o Unico alvo de ECP
para a epilepsia em que ha experiéncia de muitos doentes
tratados. Importa notar que a ECP para tratamento da epi-
lepsia tem finalidade paliativa, devendo os doentes man-
ter a medicagao prévia; sdo poucos 0s casos de remissao
completa das crises.

Psicocirurgia A Psicocirurgia, isto é a terapéutica cirar-
gica de doencas psiquiatricas é, das indicacbes recentes
para ECP, a que tem registado maior desenvolvimento. De
facto, a possibilidade de melhorar substancialmente doen-
tes mentais intrataveis com um procedimento focal, eletivo
e reversivel com técnica minimamente invasiva, fez rea-
cender o interesse pela psicocirurgia; mesmo constituindo
a ECP um ultimo recurso. A Neuronavegagéo, surgida pou-
co depois da ECP, ao proporcionar a facilidade de guiar
eléctrodos até qualquer alvo cerebral por imagiologia 3-D,
potenciou a aplicagdo da ECP de forma precisa e segura.
As perturbagdes psiquiatricas que mais tém beneficiado de
ECP séo a perturbagéo obsessiva-compulsiva (POC), a de-
pressdo major (DM) refrataria e casos de comportamento
disruptivo com agressividade incontrolavel.*?

A POC ¢é uma perturbacgéo psiquiatrica de etiologia des-
conhecida com uma prevaléncia de cerca de 2% da popu-
lagdo,%' que surge geralmente no adulto jovem e é caracte-
rizada por pensamentos intrusivos (obsessdes) e/ou actos
ou comportamentos, ritualizados repetitivos (compulsées)
muitas vezes associados a ansiedade e depressado. Cer-
ca de 10% dos casos tém um curso crénico e refratario
a psicoterapia e a farmacoterapia; sdo estes que tém po-
tencial indicagdo para ECP. Esta modalidade terapéutica
foi iniciada por Nutin em 1999% e depois desenvolvida em
multiplos centros. A indicagdo para ECP nestes doentes,
proposta por psiquiatras informados e experientes deve,
como qualquer procedimento psicocirurgico, ser aprovada
por psiquiatras independentes e neurocirurgides familia-
rizados com as técnicas envolvidas. Deve ter a chancela
de comissdes de ética e de supervisdo, e em Portugal é
obrigatéria a aprovacéo pelo Conselho Nacional de Saude
Mental, tal como prescreve a Lei 36/98 de 24 de Julho (Lei
de Saude Mental). Note-se que a cirurgia é nestes doentes
apenas uma parte do tratamento, uma vez que, sob ECP,
devem prosseguir as restantes terapéuticas, medicacéo e
psicoterapia. Foram até agora tratados com ECP cerca 50
doentes em todo o mundo (cinco no nosso pais). AECP na
POC é geralmente bilateral, embora haja casos de estimu-
lagao unilateral com éxito.52%® Os alvos escolhidos tém sido
a capsula interna (brago anterior), o ndcleo da estria termi-
nal e o nucleo accumbens (estruturas proximas envolvidas
nos circuitos limbicos)*'5' ou ainda o STN% ou o peduncu-
lo inferior do talamo.% Os resultados obtidos representam
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uma melhoria média de 50-70%, embora muito variavel de
caso para caso.’' Os efeitos adversos neuropsiquiatricos
sdo diminutos e as complicagdes analogas as das outras
indicagbes para ECP.

A DM refrataria a psicoterapia e a farmacoterapia € ou-
tra indicagdo para ECP. Os principais alvos, sempre dos
dois lados, séo estruturas que integram os circuitos de
recompensa cerebral (sistema limbico) como o nucleo ac-
cumbens, desenvolvido por Schlaepfer® e a area cingular
subcalosa 25 de Brodmann, por Lozano.?*5 Uma melhoria
significativa da depresséo observa-se em cerca de 60%
dos casos, com uma reducéo igual ou superior a 50% na
“Hamilton Disease Rating Scale for Depression”.%¢%” A cor-
reta selegdo dos doentes é um dos aspetos dificeis nestes
casos. Tal como nas outras indicagbes para psicocirurgia,
a ECP é apenas mais um elemento para o tratamento des-
tes doentes, mesmo se decisiva; as restantes terapéuticas
mantém um papel imprescindivel. A experiéncia internacio-
nal neste campo ainda é limitada e dispersa, nio ultrapas-
sando umas dezenas de casos.

Uma outra indicagdo para ECP surgida recentemente
e proposta pelo grupo de Franzini sdo os casos (raros) de
comportamento violento e agressivo refratario ao tratamen-
to, geralmente com atraso mental.?%8 O alvo é o hipo-
talamo postero-medial (triangulo de Sano) bilateral. Seis de
sete doentes tratados em Milao%8 e dois em Madrid® tiveram
resultado positivo.

Com caracter ainda experimental a ECP tem vindo a ser
aplicada ao tratamento de casos de dismnésia por doencga
de Alzheimer ou DP.6'%2 Os alvos, também bilaterais, sédo
os pilares anteriores do fornix®3%4ou o nucleo basal de Mey-
nert.% Os resultados preliminares sao positivos, mas os es-
tudos estdo ainda em curso.

Também alguns casos refratarios de doengas do com-
portamento alimentar — Obesidade Moérbida e Anorexia
Nervosa - tém sido objeto de tratamento experimental com
ECP bilateral. No primeiro caso, o alvo escolhido foi o nu-
cleo Accumbens®® ou a area cingular subcalosa 25 de Bro-
dmann, este utilizado também na depressao pelo grupo de
Toronto.? Para a obesidade o alvo é o hipotalamo lateral.®”
Aguardam-se resultados em breve.

Os primeiros casos de ECP em toxicodependentes re-
portam-se a doentes com alcoolismo crénico grave: o caso
inicial foi tratado por ECP do nucleo accumbens em 2007
por Kuhn e Sturm.%® Em 2012 um outro grupo® relatou mais
cinco casos com mais de 10 anos de alcoolismo intratavel,
submetidos a ECP no mesmo alvo; dos cinco doentes, dois
tiveram remissdo completa do alcoolismo e um teve remis-
sdo parcial.

No que respeita a toxicodependéncia de drogas desig-
nadas ‘duras’, nomeadamente heroina ou cocaina, foram
relatados recentemente alguns casos de ECP para tra-
tamento de dependéncia de opidides (heroina): um caso
em 2011 por Zhou,” um caso em 2012 por Schuurman e
Denys’" e dois casos em 2014 por Kuhn e Sturm.”? O alvo
foi 0 nucleo accumbens nos quatro casos. Em todos se re-
gistou uma clara diminuigdo do consumo e do desejo de

consumir.

Quanto a utilizagdo de ECP para a dependéncia refrata-
ria a Cocaina, foi até agora tratado um Unico caso, pelo gru-
po do HSM em Lisboa. Dado o caracter pioneiro do caso,
foi aplicado a este doente um protocolo especial de estudo
e tratamento desenvolvido para avaliar o efeito terapéutico
de ECP neste tipo de toxicodependéncia. E um protocolo
de seguimento durante pelo menos dois anos, que incluiu
um periodo de avaliagdo duplamente cega de seis meses e
que cumpriu todas as exigéncias éticas e legais, nomeada-
mente a aprovacdo pela Comisséo de Etica do HSM-CHLN
e pelo Conselho Nacional de Saude Mental. O alvo esco-
Ihido, bilateral, foi baseado em estudos anatdmicos prévios
sobre o nucleo accumbens humano efetuados pela mes-
ma equipa de investigagdo’’*e abrangeu a zona posterior
deste nucleo, o nucleo da estria terminal e a porgdo mais
profunda do brago anterior da capsula interna. Este triplo
alvo foi atingido, de cada lado, através da mesma trajetoria
vertical delineada com neuronavegacéao. Pretendeu-se as-
sim interferir simultaneamente com algumas das principais
estruturas dos circuitos cerebrais de recompensa envolvi-
das nesta doenga. O doente registou uma marcada redu-
¢ao do consumo e do desejo de consumo da droga, sem
efeitos colaterais significativos além de um ganho ponderal
evidente. Estes resultados foram ja apresentados em con-
gressos cientificos internacionais e aguardam atualmente
publicagao in extenso.

CONCLUSOES

A ECP é uma nova modalidade terapéutica, segura e
eficaz, que constitui hoje uma importante alternativa para
o tratamento de diversas doengas crénicas do SNC. Esta
bem estabelecido o seu papel na DP, Distonias e Tremor.
Com carater mais limitado, tem também indicagao reconhe-
cida em certas formas de Dor Cronica, de Epilepsia e de
perturbagdes psiquiatricas como a POC e a Depressao Ma-
jor. E ainda uma técnica em expansdo como se prova pe-
los multiplos campos experimentais a que se tem alargado
como indicagao off label, nomeadamente a Deméncia, os
Transtornos Alimentares e certas Dependéncias refratarias.

Em todos estes casos a ECP envolve tecnologia sofisti-
cada e complexa, e exige uma equipa multidisciplinar expe-
riente para que seja planificada, executada e dirigida com a
necessaria eficiéncia e seguranga. Devera, por isso, estar
sediada em departamentos de Neurociéncias Clinicas ele-
tivos, com recurso a todas as valéncias que envolve e que
constituam verdadeiros Centros de Referéncia no ambito
de Hospitais Centrais Universitarios.
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