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Varias foram as etapas no tratamento da moléstia de Parkinson, ini-
ciado praticamente em 1874 com os solanaceos por Charcot® Desde entdo
muitas drogas foram empregadas com resultados pouco satisfatdérios, tendo
em vista os principais sintomas desta moléstia, ou seja, o tremor, a rigidez
e a bradicinesia. Algumas esperancas surgiram com o advento da cirurgia
estereotaxica, em 1947, sobretudo quanto ao tremor.

Nova era surgiu com a descoberta da dopamina no cncéfalo em 1957,
sendo demonstrada sua localizacdo preferencial no corpo estriado, substincia
negra e globo palido. Por outro lado, foi verificado que, no cérebro dos pa-
cientes com moléstia de Parkinson, havia uma reducio de aminas biogéni-
cas, serotonina, noradrenalina e sobretudo, de dopamina!!, De grande sig-
nificado foram as observacdes mostrando a reducdo da dopamina no hemis-
fério contralateral, de pacientes com hemiparkinsonismo ! ¢ a diminuicdo
de excrecdo urinaria de dopamina nestes pacientes.

Com base nestes achados Hornyewicz 1!, Barbeau e col.2, Gerstenbrand
e col.!'9, entre outros, administraram precursores da dopamina por via endo-
venosa; entretanto esta substadncia ndo atravessa a barreira hemoliquérica
e os resultados foram discrepantes, com melhoras transitérias, particular-
mente da bradicinesia, ocorrendo efeitos indesejaveis, como nauseas e voémi-
tos. Ulteriormente Cotzias? e outros, administrando doses elevadas de
DL-Dopa e, em seguida, de L-Dopa, obtiveram resultados definitivamente
favoraveis, tendo verificado também serem menores os efeitos téxicos com
a L-Dopa do que com a mistura racémica. Desde entdo varios autores rela-
taram resultados favoraveis em mais ou menos 70¢% dos pacientes, sobre-
tudo no que diz respeito a4 bradicinesia e rigidez. S&o descritos efeitos cola-
terais como nauseas, vOmitos, anorexia, hipotensdo ortostatica, arritmias
cardiacas, cefaléias, hipercinesias coreo-atetéticas, agitacdo, insonia e distar-
bios psiquicos, assim como leucopenia e alteracbes da azotemia.

O propoésito déste estudo é trazer a nossa colaboracio decorrente da
experiéncia haurida no tratamento de 54 pacientes parkinsonianos com
L-Dopa.
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MATERIAL E METODOS

Iniciamos o tratamento do parkinsonismo com L-Dopa em marco de 1970, con-
tando a nossa experiéncia até a presente data com 70 casos. Entretanto serao
considerados apenas 54 casos, todos com tempo de tratamento indo do minimo de
3 meses até 16 meses. O parkinsonismo era de causa idiopdtica em 51 casos, poés-
encefalitico em dois casos e pés-traumatico em um caso. Quanto & idade, o paciente
mais jovem tinha 39 anos e, 0 mais idoso, 77 anos de idade; 27 pacientes eram do
sexo masculino e, 27, do sexo feminino.

O tempo de duracdo da moléstia variou entre 3 meses até 44 anos. O sintoma
inicial mais comum foi o tremor (87,2%), seguido pela rigidez (9,2%) e bradicinesia
(3,6%). Apenas dois pacientes haviam sofrido intervencdo estereotaxica. O grau
de intensidade do tremor, da rigidez e da bradicinesia foi avaliado atribuindo notas
de 0 a 5 dadas pelo mesmo observador, antes e depois da administracao da droga.
Isto foi feito por nao contarmos com métodos de medida objetiva como os usados
por Nashold #, Boshes* Barbeau? e Martinez3. A capacidade funcional foi verifi-
cada mediante a escala NUDS (Northwestern University Disability Scales) ¢, sendo
conferidas notas de 0 a 10, sempre pelo mesmo observador, para a marcha, ato de
vestir-se, habitos de higiene, linguagem e capacidade de nutricdo. A escrita tam-
bém foi avaliada antes e durante o tratamento.

Em 28 casos o tratamento inicial foi realizado com os pacientes hospitalizados
durante 10 dias, sendo os pacientes restantes medicados em ambulatério. Em todos
os casos foram feitas, antes e durante o estudo, exame hematol6gico, teste de
Coombs direto, dosagens de uréia, #cido urico, creatinina, colesterol e glicose no
sangue, exame de rotina de urina, eletrencefalograma e eletrocardiograma. O segui-
mento foi realizado em ambulatdorio com intervalos de 15 ou 30 dias.

Dos 54 pacientes, 18 ndo tomavam qualquer medicacdo prévia; dos demais a
medicacdo que vinha sendo utilizada foi retirada paulatinamente, & medida que
eram aumentadas as doses de L-Dopa. O plano inicial foi de realizarmos o estudo
“duplo cego”; entretanto a methora dos pacientes foi tdo evidente que consideramos
éste cuidado como desnecesséario.

Iniciamos o tratamento com a administracdo didria de 750 mg de L-Dopa *,
dividida em 3 vézes as 8, as 12 e as 16 horas, aumentando 250 mg no 39 dia as
20 horas e passando para total de 1.250 mg no 4.0 dia, 1.500 mg no 5.0 dia, 1.750 mg
no 60 dia, 2.000 mg no 7.0 dia, 2.500 mg no 8.0 dia, 3.000 mg no 9.0 dia, 3.500 mg
no 10eo dia e, assim por diante, até que aparecessem sinais de intolerdncia pela
droga, sendo entédo a uUltima considerada como dose limite. A dose de manutencac
minima foi de 1,5 g e, a maxima, de 7 g ao dia. Em todos os casos foi aconselhada
a ingestdo do medicamento apés alimentacdo para evitar a ocorréncia de néuseas
ou vomitos que, em varios casos, foram controlados com antieméticos.

RESULTADOS

Os resultados obtidos nos 54 pacientes sugerem que 0 medicamento atua nos
principais sintomas de parkinsonismo (quadro 1). A melhora obtida em relacao ao
tremor foi de 61%, devendo-se levar em consideracdo a dificuldade do observador
avaliar apenas um grau de melhora. Observamos também que nos 16 casos cujo
unico sintoma era tremor unilateral ou n&o, independendo do grau de intensidade,
em apenas 4 houve melhora de um grau. Por outro lado dois dos 52 casos com
tremor pioraram definitivamente, o que aconteceu transitdriamente, em muitos no
inicio do tratamento. Com respeito a rigidez a melhora foi de 91,9% e, quanto a
bradicinesia, de 85,5%, considerando-se a mesma observacdo feita acima.

* Agradecemos aos Laboratérios Lepetit o suprimento de L-Dopa (Dopalina).
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Resultados Tremor Rigidez Bradicinesia

N.o de casos N.o de casos N.© de casos

Melhora + 27 (51,9%) 15 (39,4%) 9 (25,7%)

Melhora ++ 5 ( 96%) 13 (34,2%) 12 (34,2%)

Melhora +++ 0 5 (13,1%) 8 (22,8%)
Melhora ++++ 0 2 (52%) [

Melhora +++++ 0 0 1 (28%)

Sem melhora 18 (34,6%) 3 ( 7,8%) 5 ( 42%)
Piora 2 ( 3,8%) Q [
Totai 52 38 35

Quadro 1 — Resultados obtidos quanto ao tremor, rigidez e bradicinesia.

Em relacéio & analise da capacidade funcional avaliada mediante a escala NUDS
pudemos verificar que a maior variacdo para melhor ocorreu quanto ao ato de
vestir-se, seguido da marcha, hébitos de higiene, linguagem e nutricdo-alimentacéao
(Quadro 2). Estes resultados comprovam os que foram verificados quanto ao tremor
e a rigidez pois a alimentacdo e nutricdo estdo condicionadas a éstes sintomas.

Vestir-se Marcha Higiene Linguagem Nutricio

pessoal Alimentacéao
Antes 7.50 7.48 7.37 8.26 7.56
Apos 3.65 8.61 8.37 9.09 8.13
Variacio 1.17 1.13 1.00 0.83 0.57
Quadro 2 — Diferenca das médias das capacidades funcionais, antes e apos

o tratamento.

Apesar de todos os pacientes terem sido submetidos ao teste da escrita, assi-
nando seu nome e fazendo circulos, foi tomada para demonstracdo apenas uma das
pacientes (E.L.Z. — Pront. 1043) que escreveu um diario desde o inicio do trata-
mento, observando-se evolucdo para a melhora com aumento da letra e diminuicdo
do tremor (Fig. 1).

Verificamos também que 0 maximo de melhora é obtido entre o 32 e 0 6.0 més
de tratamento, devendo-se assinalar que, em 6 pacientes, doses inferiores manti-
veram 0s bons resultados apds éste tempo; em 36 pacientes 0 uso do medicamento
por tempo prolongado tornou-se ineficaz durante certo periodo e, em outros (8 pa-
cientes), definitivamente,

Ejeitos colaterais — Sintomas indesejaveis, mas sem gravidade e reverssiveis,
ocorreram muitas vézes nos nossos pacientes medicados com L-Dopa. Foram obser-
vados sintomas gastro-intestinais (vomitos em 619, nduseas em 419%, anorexia em
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Fig. 1 — Escrita da paciente E.L.Z. (Pront, 1043, observando-se

a melhora do tremor e o aumento do tamanho da letra
apos 3 meses de tratamento,

25 e constipacdo intestinal em 1,809, dos casos), discinesias (cdéreo-atetoses em
14% dos casos), disturbios psiquicos (euforia em 159, desdnimo em 18%, agitacao-
insénia em 11% dos casos), disturbios neuro-vegetativos (rubor em 3% ) e disturbios
cardiovasculares em 1,80% dos casos. Com respeito aos exames laboratoriais, 6 pa-
cientes (11%) apresentaram leucopenia acentuada porém transitoria e corrigida;
linfopenia ocorreu em 6 casos (119%), netropenia em 5 casos (9,2%), eosinofilia em
3 casos (5,5%). N&ao registramos alteracdes da azotemia ou dos outros elementos
pesquisados mediante exames laboratoriais e complementares.

COMENTARIOS

Estudos de varios autores (Cotzias?, Barbeau e col.?, Yahr e col.l%,
Stellar e col.l5, Fasano e col®, Krayembuhl ¢ Siegfried 12) mostraram que
de alguma forma o tratamento com L-Dopa trouxe beneficios para a maioria
dos pacientes parkinsonianos. Concordamos com éstes autores, pois 61%

dos nossos pacientes mostraram-se beneficiados, sobretudo quanto a rigidez
e a bradicinesia.

Registramos também beneficios no que diz respeito & postura, & mimica
facial, & depressdo psiquica e, em menor escala a sialorréia, no que nossas
observacdes coincidem com as de Calne e col’. A idade dos pacientes ou
o tempo de duracdo da moléstia nao tiveram influéncia marcante sdbre os
resultados, o que esti de acordo com o que ja foi observado !¢,

Dentre os efeitos colaterais predominaram os gastrointestinais como
nauseas, vomitos e anorexia. Estes sintomas apareceram sobretudo quando
o medicamento era ingerido em jejum ou em doses maiores, sendo contro-
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lados mediante a ingestio apos as refeicboes ou com o uso de antieméticos
de acado central. As discinesias, principalmente do tipo coreo-atetético foram
freqiientes e se2u aparecimento serviu como indicador para limitacdo da do-
sagem medicamentosa e, muitas vézes, para a fixacdo da posologia ideal
para cada caso. Distarbios psiquicos do tipo euforia cu agitacdo-insénia
apareceram em pacientes mais idosos, estando provavelmente relacionados a
alteragOes pré-existentes; tais distarbios foram controlados com diazepinicos
e hipnéticos mas, algumas vézes, obrigaram a suspensidao do tratamento.
Observamos também um caso de intenso desanimo, também ja referido por

alguns autores.

Resta-nos comentar o caso de um paciente que, apés 8 meses de trata-
mento, apresentou intensa dispnéia e taquicardia, tendo o ECG mostrado
blogueio no feixe de His; o paciente foi medicado com quinidina apés a
suspensdo da L-Dopa e, uma vez compensado, o tratamento pela dopamina
foi reiniciado sob controle de cardiotonicos. Apenas dois pac.entes apresen-
taram distirbios neurovegetativos traduzidos por rubor.

Outros efeitos colaterais, como hipotensido ortostatica, pseudo-exoftalmo,
fraturas, alteracoes da esfera sexual, crises convulsivas, relatados por outros
autores, ndo foram observados em nossa série. Uma das pacientes era
diabética ndao havendo alteracdo da glicemia com o uso do medicamento.

Concluindo, somos levados a considerar que o L-Dopa tem real valor no
tratamento do parkinsonismo, como foi demonstrado em 619% dos pacientes.
Os resultados a longo prazo devem aguardar um tempo maior de observacgao.

RESUMO

Sao apresentados os resultados obtidos no tratamento de 54 pacientes
parkinsonianos com L-Dopa. A intcnsidade dos sintomas foi avaliada me-
diante a escala NUDS (Northwestern University Disability Scales) antes e
apds o tratamento. Os autores ressaltam a obtencdo de melhores resultados
no que respeita a rigidez e & discinesia, em comparacio com o tremor. Sao
apontados os efeitos colaterais, quase sempre de pequena intensidade e cor-
rigiveis com a diminuicdo ou suspensdo da administracio medicamentosa.

SUMMARY
Treatment of parkinsonism with laevodopu

The experience gained from the treatment of 54 parkinsonian patients
with laevodopa is reported. The evaluation of the tremor, rigidity and bradi-
kinesia was done atributing grades from 0 to 5 as well as the funcional
capacity by the utilization of the NUDS scale (Northwestern University
Disability Scales) before and during the treatment. The administration of
the drug was done progressively, the dosage being increased or reduced
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according by to the occurrence of colateral effects. The better results
obtained in relation to rigidity and dyskinesia are emphasized. Collateral
effects are reported.
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