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INTRODUCAO

A estimulacdo cerebral profunda (Deep Brain Stimulation - DBS) € uma técnica
neurocirirgica que envolve a implantag@o de eletrodos em areas especificas do cérebro,
conectados a um dispositivo gerador de pulso implantado no peito ou abdomen. Este
dispositivo envia impulsos elétricos que modulam a atividade neural, aliviando sintomas
de diversas condi¢des neuroldgicas e psiquiatricas. Originalmente desenvolvida como
uma alternativa a leséo cerebral irreversivel, a DBS oferece a vantagem de ser ajustavel
e reversivel, permitindo uma abordagem personalizada e dindmica ao tratamento
(Dougherty, 2018).

Entre as principais indicagbes estdo os disturbios do movimento, como o tremor,
a doencga de Parkinson e as distonias (Dougherty, 2018). Nestes casos, a DBS pode
proporcionar uma melhora significativa na qualidade de vida dos pacientes, reduzindo
sintomas motores como tremores, rigidez e bradicinesia (Okun, 2012; Malek, 2019).

Além dos disturbios do movimento, a DBS tem sido explorada em condi¢des
psiquiatricas e outras desordens neurolégicas, como os transtornos obsessivo-compulsivo
intratavel (TOC) e depressivo maior (TDM), em que demonstrou resultados positivos em
ensaios clinicos randomizados (Malek, 2019).

Diante disso, este capitulo abordara os fundamentos e aplicabilidades clinicas
nas quais o DBS estaria indicado, expondo os riscos e beneficios de cada situagéo e
proporcionando uma compreensao abrangente desta intervencéo terapéutica.

OBJETIVO

A Estimulagéo Cerebral Profunda (Deep Brain Stimulation - DBS) é uma intervencéo
neurolégica de alta complexidade que tem se mostrado eficaz no auxilio e tratamento de
diversas condicdes neuroldgicas. Desse modo, os objetivos deste artigo sé&o revisar os
mecanismos de acdo da DBS, descrever suas principais indicagdes clinicas e resultados
obtidos, detalhar os procedimentos técnicos de implantacao dos dispositivos e avaliar sua
eficacia e seguranca com base em resultados clinicos. Ademais, objetiva-se discutir os
desafios e limitagdes associados ao tratamento, explorar inovag¢des na area, e abordar
as implicagbes éticas e sociais do uso desta tecnologia, visando fornecer uma visédo
abrangente e atualizada que contribua para o avanco do conhecimento e da pratica clinica

na neurociéncia e neurocirurgia.
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METODO

O presente estudo foi desenvolvido através de pesquisas bibliograficas no banco de
dados PubMed, as palavras chaves aplicadas foram: Deep brain, Deep brain stimulation,
DBS. O periodo delimitado para analise dos trabalhos utilizados € de 2012 a 2024.

DBS EM DISTURBIOS DO MOVIMENTO

A estimulacao cerebral profunda (ECP) tem sido usada no tratamento de pacientes
com Doenca de Parkinson (DP) que apresentam tremor, rigidez, acinesia, discinesias
induzidas por levodopa (LIDs) e flutuacdes motoras, direcionando a terapia ao globo
palido interno (GPi) ou ao nucleo subtalamico (STN). A eficacia clinica deste método &
bem documentada por estudos de alta qualidade. Decidir entre o STN e o GPi como alvo
da ECP ¢é uma tarefa complexa, que exige a colaboragédo de uma equipe multidisciplinar
para adaptar o tratamento a cada paciente. Pesquisas recentes sugerem que iniciar a
estimulagdo do STN logo no inicio das flutuagbes motoras pode melhorar a qualidade de
vida em comparagé@o com o melhor tratamento médico disponivel (LOZANO et al., 2017).

COMO FUNCIONA DBS EM DISTURBIOS DO MOVIMENTO

A estimulagao cerebral profunda (ECP) € um tratamento cirdrgico bem estabelecido
para disturbios do movimento refratarios a medicamentos, permitindo que as pessoas
recuperem o controle de sua funcdo motora (AGENESI et al., 2013).

Peripheral
Tugnst

SENSORIMOTOR CIRCUIT
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Representacdo esquematica das conexdes dos ganglios da base-circuito talamo-
cortical Os alvos atualmente definidos para a terapia de estimulagdo cerebral profunda
(ECP) sao identificados na figura por raios. O alvo escolhido depende do disturbio
neurologico a ser tratado. As cores das linhas e as formas dos terminais representam
0 neurotransmissor primario envolvido na via de sinalizacdo. As abreviagcbes sdo as
seguintes para o cortex (M1, cértex motor primario; PM, cortex pré-motor; SMA, area
motora suplementar; S1, cortex somatossensorial primario), os ganglios da base (GPe,
globo pélido pars externa; GPi, globo pélido pars interna; SNc, substéncia negra pars
compacta; SNr, substancia negra pars reticulata; STN, nlcleo subtalamico), o talamo (CM,
nucleo taldmico centromediano; Pf, nucleo parafascicular; R, formacao reticular; Vim,
ventrointermedius; VLo, ventralis lateralis pars oralis; Voa,p, ventro-oral anterior, posterior;
Voi, ventro-oral interno VPLo, ventralis posterolateralis pars oralis), o cerebelo (DN, niucleo
denteado; FN, nucleos fastigiais; IH, hemisfério intermediario do cerebelo; IN, nlcleos
interpostos). LH, hemisfério lateral do cerebelo; V, vermis) e tronco cerebral (PN, nucleo
pontino; PPNc, nucleo pedunculopontino caudal; PPNd, nucleo pedunculopontino dorsal).
(AGENESI et al., 2013)

A localizacéo do eletrodo DBS é um fator-chave nos resultados pés-cirirgicos e
ressalta a importancia de identificar e sondar com precisdo as redes-alvo para resultados
clinicos ideais. Aressonancia magnética e o direcionamento baseado em alvo estereotaxico
sd@o usados para planejamento cirurgico para identificar e posicionar o eletrodo na regiao-
alvo pretendida. No intraoperatério, gravagdes de matriz de microeletrodos podem ser
realizadas para identificar unidades individuais relacionadas ao movimento e mapear
as bordas da regido alvo, e imagens pos-operatorias séo frequentemente usadas para
confirmar a colocagéo dos eletrodos. Modelos computacionais de estimulagdo informados
pela localizagdo do eletrodo sé@o frequentemente usados para relacionar a area de
estimulagdo (por exemplo, volume de ativagcdo do tecido) aos resultados do paciente e
para definir o “ponto ideal” dentro das regides cerebrais alvo. Considerando os efeitos
de rede do DBS, modelos computacionais de ativagdo de fibras usando técnicas, como
filtragem de fibras, identificam possiveis redes estruturais moduladas implicadas em
resultados positivos do DBS (SANDOVAL et al., 2023).

Ha um consenso crescente de que oscilacbes anormais da rede sao a base
da disfuncdo motora em disturbios do movimento e certos sintomas de condicbes
neuropsiquiatricas tratadas por DBS. Isso levou ao interesse em identificar biomarcadores
baseados em rede da resposta clinica de DBS para verificar e orientar a selegcdo de
parametros de estimulacao terapéutica. Os avancos na tecnologia de DBS que permitem
que pacientes implantados sejam submetidos a ressonéncia magnética de 1,5T ou 3T
do cérebro inteiro durante a estimulagdo tornaram a fMRI uma técnica atraente para
sondar os efeitos de DBS do cérebro inteiro no ambiente intraoperatério e pds-operatério
(SANDOVAL et al., 2023).
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O tempo de geracdo de imagens e o paradigma fMRI sdo as principais fontes
de variabilidade dentro do campo. Os resultados sdo sensiveis aos efeitos agudos da
estimulagao, incluindo fenbmenos de microlesbes se realizados durante a cirurgia ou
nas semanas seguintes, ou aos efeitos cronicos da estimulacédo se realizados apés a
otimizacao dos parametros do DBS. Os paradigmas do fMRI normalmente envolvem (1)
estimulagdo continua em ciclos por intervalos predeterminados durante o repouso ou
(2) comparagdes entre repouso e desempenho da tarefa durante os estados ligado e
desligado do DBS (SANDOVAL et al., 2023).

DISTURBIOS DO MOVIMENTO -HIPERCINETICO

DBS para Coreia

O que é?

A Estimulacéo Cerebral Profunda (DBS) € uma técnica neurocirurgica utilizada
para o tratamento de sintomas de coreia, caracterizados por movimentos involuntarios,
irregulares e rapidos, comuns em doengas como a Doenca de Huntington e a Coreia de
Sydenham. O procedimento envolve varias etapas, que descrevo a seguir.

Inicialmente, é realizada uma avaliacao criteriosa para a selecéo dos pacientes que
podem se beneficiar da DBS. Pacientes com coreia que ndo respondem adequadamente
aos tratamentos farmacoldgicos sdo submetidos a exames neuroldgicos detalhados,
avaliacOes psiquiatricas e exames de imagem cerebral, como a ressonancia magnética,
para determinar se séo candidatos apropriados para o procedimento. A implantagéo dos
eletrodos é a etapa cirrgica do processo. Os eletrodos sdo colocados em areas especificas
do cérebro que sao responsaveis pelo controle dos movimentos involuntarios. No caso dos
pacientes com coreia, 0s alvos mais comuns sdo o globo palido interno (GPi) ou o nucleo
subtalamico (STN). A escolha do alvo especifico depende da condi¢cdo subjacente e da
apresentacao clinica do paciente. Apbs a colocacéao dos eletrodos, eles sdo conectados
a um gerador de pulsos que é implantado sob a pele, geralmente na regido do peito. Este
gerador envia impulsos elétricos aos eletrodos, modulando a atividade neuronal nas areas
alvo e ajudando a controlar os sintomas da coreia. A fase de programacéo e ajuste é crucial
para o sucesso do tratamento. Apds a cirurgia, o dispositivo é ativado e é ajustado para
encontrar os parametros de estimulacdo mais eficazes. Esse processo pode levar varias
semanas e requer consultas regulares com um neurologista especializado para otimizar
a configuragé@o do dispositivo. Finalmente, o paciente deve ser monitorado regularmente
para avaliar a eficacia da DBS e realizar ajustes conforme necessario. A manutencéo do
dispositivo inclui a substituicdo periddica da bateria do gerador de pulsos.

A DBS pode proporcionar uma reducéo significativa dos movimentos involuntarios
em pacientes com coreia, melhorando sua qualidade de vida. No entanto, é importante
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destacar que a resposta ao tratamento pode variar entre os individuos e que a DBS nao
cura a doenga.

COMO FUNCIONA DBS PARA COREIA

A DBS opera através da implantacao de eletrodos em areas especificas do cérebro,
como o globo palido interno (GPi) e o nucleo subtalamico (STN). Estes eletrodos estédo
conectados a um dispositivo gerador de pulsos implantado no peito, que emite estimulos
elétricos de alta frequéncia. Esses estimulos modulam a atividade neural anémala
associada aos sintomas motores da coreia. Acredita-se que a estimulagdo de alta
frequéncia iniba a atividade neuronal excessiva, enquanto pode excitar fibras nervosas
especificas, contribuindo para a normalizacdo dos padrées de disparo neuronal e a
melhora dos sintomas motores (Florence et al., 2016; Elias et al., 2021).

Procedimentos de Implantacéo

O processo de implantagdo da DBS envolve uma cuidadosa selecdo de pacientes,
mapeamento cerebral preciso e cirurgia. Durante a cirurgia, os eletrodos sdo posicionados
em alvos cerebrais selecionados com a ajuda de técnicas avancadas de neuroimagem
e mapeamento intraoperatério. A precisdo na colocagédo dos eletrodos € crucial para
maximizar os beneficios clinicos e minimizar os riscos. ApOs a cirurgia, o dispositivo
€ programado e ajustado para fornecer a estimulagdo adequada, o que pode requerer
multiplas sessdes de ajuste para otimizar os parametros de estimulacdo (Vedam-Mai et
al., 2016; Practical Neurology, 2022).

Evidéncias Cientificas e Resultados Clinicos

Estudos clinicos tém demonstrado a eficacia da DBS na redug¢do dos movimentos
involuntarios associados a coreia. Em pacientes com Doenca de Huntington, a estimulagao
do GPi tem mostrado reduzir significativamente os movimentos coreicos, embora 0s
efeitos sobre outros sintomas, como a bradicinesia e a distonia, sejam variaveis (Vedam-
Mai et al., 2016; Elias et al., 2021). Esses resultados sugerem que a DBS pode ser uma
ferramenta valiosa para melhorar a qualidade de vida de pacientes com coreia severa,
especialmente quando outros tratamentos falharam.

Um estudo conduzido por Elias et al. (2021) utilizou mapeamento probabilistico
para melhorar a precisdo da DBS, revelando que a modulagcdo adequada dos circuitos
neurais pode proporcionar uma melhora significativa nos sintomas motores. Além disso,
Florence et al. (2016) discutem como a DBS afeta a conectividade cerebral, ndo apenas
inibindo células, mas também modulando redes neuronais complexas.
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Avancos Tecnoldgicos

Os avancos em hardware e software tém melhorado a eficacia e a seguranca da
DBS. O desenvolvimento de baterias de longa duragéo e eletrodos segmentados permite
uma estimulagdo mais precisa e ajustavel. A telemedicina tem ampliado o acesso ao
tratamento, permitindo ajustes de DBS a distancia, o que é particularmente benéfico para
pacientes em &reas remotas (Practical Neurology, 2022).

TREMOR

A DBS bilateral no ndcleo ventral intermediario (VIM) demonstrou ser eficiente
na reducédo tanto do tremor essencial quanto do tremor parkinsoniano. Essa técnica tem
mostrado eficacia a longo prazo no tratamento de tremores. No entanto, alguns pacientes
podem desenvolver uma tolerancia gradual a terapia (KALIA et al., 2013).

DISTONIAS

A DBS para tratamento de distonia, caracterizada por contragcbes musculares
involuntarias, tem como alvo o GPi. Este método demonstrou ser eficaz no manejo de
distonias primarias generalizadas ou segmentares. Em pacientes com distonias primarias,
a DBS apresentou resultados clinicos positivos, especialmente em individuos com
mutagoes DYT1. Pacientes sem a mutacdo DYT1 também mostraram beneficios, embora
em menor grau. Além disso, a DBS mostrou eficacia em outros tipos de distonias, como
mioclonia-distonias e discinesias tardia e/ou distonias (KALIA et al., 2013).

DISTURBIOS DO MOVIMENTO -HIPOCINETICO

Na Doenca de Parkinson

A Estimulacéo Cerebral Profunda (DBS), direcionada ao nucleo subtalamico (STN)
ou ao globo palido interno (GPi), é particularmente eficaz no tratamento da doenca de
Parkinson em estagios intermediarios a avancados. Os candidatos ideais para essa
intervengao cirdrgica séo pacientes que apresentam movimentos involuntarios induzidos
por medicamentos, mas que ainda respondem positivamente a levodopa. Apos a cirurgia,
esses pacientes geralmente experimentam uma melhora significativa nos sintomas
motores, com beneficios que podem perdurar por muitos anos (KALIA et al., 2013).

DBS em psiquiatria

O uso de Deep Brain Stimulation em psiquiatria € uma modalidade nova e ainda
em fase de testes. Sendo mais experimentada em casos de Depressdao Refrataria e
Transtorno Obsessivo Compulsivo, o DBS ainda nao é aprovado para o uso em transtornos
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psiquiatricos como é na Doenca de Parkinson. Nos Estados Unidos, o DBS s6 € aprovado
para uso psiquiatrico em casos de TOC (SANDOVAL-PISTORIUS et al., 2023). Contudo,
testes feitos em pacientes com outras doencgas resistentes ao tratamento padréo tém sido
promissores, trazendo a possibilidade de aumentar a quantidade de terapias efetivas
nesses casos (LI et al., 2022).

O DBS é usado de forma experimental em pacientes com Transtorno Depressivo
Refratario, os quais ndo experienciam melhora com outros tratamentos, como a terapia
eletroconvulsiva (FIGEE et al.,, 2022). Nesses casos, 0s principais alvos sdo cortex
cingulado subcaloso, relacionado ao humor negativo e ligado a areas de processamento
de emocéo, e o nucleo Accumbens, relacionado com emog¢ao, motivagéo e recompensa
(SHETH; MAYBERG, 2023). Apesar de ter efeitos adversos, tratamentos com DBS em
pacientes depressivos se mostrou seguro e efetivo (FIGEE et al., 2022).

Sendo a Unica doenca psiquiatrica aprovada para o tratamento com DBS desde
2009 nos Estados Unidos, o Transtorno Obsessivo Compulsivo tem sido um dos
transtornos mais estudados para o uso do dispositivo. Seu alvo principal é a perna anterior
da capsula interna e, além de diminuir sintomas comuns do TOC, também reduz episodios
depressivos no paciente (SHETH; MAYBERG, 2023; GADOT et al., 2022).

Outras doencgas psiquiatricas que ndo respondem a tratamentos padrdo, como
ansiedade refrataria e anorexia nervosa, também tiveram experimentos feitos com DBS.
No caso da anorexia, os testes foram promissores, com melhora nos sintomas de muitos
pacientes, além da melhora no humor e episédios depressivos (LIPSMAN et al., 2017). Em
teste com uso de DBS no hipotalamo, como no Transtorno do Estresse Pés-Traumatico, o
efeito também foi positivo (LI et al., 2022).

CONCLUSAO

Desordens neuroldgicas e psiquiatricas sdao em sua maioria quadros clinicos
que cursam com um longo periodo de atividade de doenca, assim como a presenca
de manifestacbes clinicas variaveis e em muito impactantes em atividades de vida
diaria. Diante disso, a manutencdo da independéncia e qualidade de vida do paciente
deve ser um dos pilares na estratégia terapéutica a ser adotada nesses casos. A
neurocirurgia por meio das técnicas de estimulagédo cerebral profunda (DBS) apresenta
abordagens alternativas e cada vez mais aplicaveis e benéficas para pacientes com
distarbios psiquiatricos e do movimento. O estimulo constante a produgdo e evolugédo
das intervencbes em saude, imprescindivel para o exercicio da medicina baseada nas
melhores evidéncias cientificas disponiveis, traz a discussao acerca dos mecanismos da
técnica, suas indicacdes e resultados como uma forma de ofertar o beneficio maximo
de uma indicagdo acertada aos pacientes. Assim, informacdes sobre aplicabilidade e
limitagdes técnicas, riscos e beneficios associados, eficacia e seguranca, bem como o
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perfil dos pacientes possivelmente candidatos a realizacédo da DBS se apresentam como
cruciais para o processo de definicao de conduta médica.
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