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RESUMO

INTRODUCAO: A doenga de Parkinson envolve degeneragdo dopaminérgica e alteragdes
motoras e ndo motoras. A neuroinflamag¢do constitui um mecanismo relevante para
compreender sua fisiopatologia, mas a transposi¢ao de achados experimentais para tratamentos
modificadores da doenga permanece limitada. MATERIAL E METODOS: Revisio narrativa
e critica de literatura publicada entre 2000 e 2024, organizada em trés eixos: mecanismos
neuroinflamatdrios, implica¢des terapéuticas e cuidado multiprofissional. Foram considerados
estudos experimentais, investigacdo clinica, sintese de biomarcadores e recomendagdes
assistenciais, sem metanalise propria ou pretensdo de busca exaustiva. RESULTADOS: Os
trabalhos discutidos relacionam a a-sinucleina, a ativagdo microglial e alteragdes de mediadores
inflamatorios a doenca. Experimentos sobre microbiota intestinal indicam mecanismos
potenciais, sem demonstrar eficicia modificadora da doenga em humanos. A levodopa
permanece central no controle motor; amantadina e intervengdes especializadas tém indicagdes
especificas. Os dados sobre canabidiol sdo insuficientes para afirmar neuroprotecdo clinica.
Exercicio e reabilitagdo integram o cuidado, enquanto a coordenagdo assistencial deve
considerar necessidades funcionais e barreiras de acesso. CONCLUSAO: A neuroinflamagio
oferece hipoteses terapéuticas relevantes, mas nao justifica equiparar plausibilidade biologica
a beneficio clinico comprovado. O cuidado deve integrar tratamento sintomatico
individualizado, reabilitagdo e acompanhamento longitudinal.

PALAVRAS-CHAVE: Microglia; Citocinas; Alfa-Sinucleina; Reabilitacdo; Aten¢do Priméaria
a Saude.

1 Académicas do sétimo periodo do curso de Medicina do Centro Universitario Estacio de Ji-Parana
(ESTACIO/UNIJIPA). E-mail: anacarolinamelo.adv(@gmail.com, caroline.feitosajipa@gmail.com,
flaviarodriguesguidas@gmail.com, marianaveigapires@gmail.com.

2 Orientadora. Mestre em Biologia Celular ¢ Molecular. Docente dos cursos de Medicina da Faculdade de
Medicina de Ji-Parana e do Estacio/UNIJIPA. E-mail: joselma.aparecida@professores.estacio.br.

RESA - Volume 4. Numero 1. 2026 - ISSN 2965-6648 Pégina 41 de 49


mailto:anacarolinamelo.adv@gmail.com
mailto:caroline.feitosajipa@gmail.com
mailto:flaviarodriguesguidas@gmail.com
mailto:marianaveigapires@gmail.com
mailto:joselma.aparecida@professores.estacio.br

. REVISTA DE ENSINO E SAUDE NA AMAZONIA

.-'7{}.‘

ABSTRACT

INTRODUCTION: Parkinson’s disease involves dopaminergic degeneration and motor and
non-motor manifestations. Neuroinflammation is relevant to its pathophysiology, although
translating experimental findings into disease-modifying treatments remains challenging.
MATERIAL AND METHODS: A critical narrative review of literature published between
2000 and 2024, organized into three areas: neuroinflammatory mechanisms, therapeutic
implications, and multidisciplinary care. Experimental studies, clinical research, a biomarker
synthesis, and care recommendations were considered, without an original meta-analysis or a
claim of exhaustive searching. RESULTS: The publications discussed link o-synuclein,
microglial activation, and altered inflammatory mediators to the disease. Gut microbiota
experiments suggest potential mechanisms but do not establish disease-modifying efficacy in
humans. Levodopa remains central to motor symptom management, amantadine and
specialized interventions have specific indications. Evidence concerning cannabidiol is
insufficient to establish clinical neuroprotection. Exercise and rehabilitation are components of
care, while care coordination should address functional needs and access barriers.
CONCLUSION: Neuroinflammation provides relevant therapeutic hypotheses, but biological
plausibility should not be equated with proven clinical benefit. Care should integrate
individualized symptomatic treatment, rehabilitation, and longitudinal follow-up.
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INTRODUCAO

A doenga de Parkinson (DP) ¢ uma condicao neurodegenerativa progressiva, associada
a manifestagdes motoras e ndo motoras que comprometem a autonomia e a qualidade de vida.
A degeneragdo de neurdnios dopaminérgicos da substancia negra pars compacta e a disfuncao
dos circuitos dos nticleos da base participam da expressdo motora da doenga. Entretanto, o
envolvimento de diferentes sistemas neurais impede reduzi-la exclusivamente a deficiéncia de
dopamina (McDonald et al., 2018).

A bradicinesia, a rigidez e o tremor de repouso integram seu quadro motor, enquanto
alteragdes do sono, disfungdes autondomicas e manifestagdes cognitivas e afetivas ampliam as
necessidades de cuidado. Desde a descricdo de James Parkinson, em 1817, a compreensao
clinica e terapéutica se expandiu, embora o alivio dos sintomas ¢ a modificagdo da progressao
neurodegenerativa constituam objetivos distintos (McDonald et al., 2018).

Nesse contexto, a neuroinflamagdo constitui uma linha relevante de investigagao.
Estudos experimentais relacionam formas oligoméricas de a-sinucleina a ativacao de receptores
da imunidade inata na microglia, enquanto estudos clinicos identificam alteracdes de
biomarcadores inflamatorios em pessoas com DP. Esses achados apoiam a participacdo de
respostas imunes na fisiopatologia, mas ndo demonstram, isoladamente, que sua inibi¢dao
produza neuroprotecao clinica (Kim et al., 2013; Qu et al., 2023).

Este artigo tem como objetivo discutir criticamente a relacdo entre neuroinflamagao e
DP, distinguindo evidéncias mecanisticas de resultados terapéuticos e examinando suas
implicagdes para o cuidado multiprofissional. A discussdo assistencial considera a importancia
da articulagdo entre atencao primadria, neurologia e reabilitagdo, sem apresentar diagndstico

empirico da oferta de servigos em um municipio especifico.
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METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa e critica, de carater descritivo, fundamentada em
publicacdes do periodo de 2000 a 2024. O conjunto bibliografico reune estudos experimentais
sobre a-sinucleina e microbiota, investigagao clinica sobre canabidiol e exercicio, revisdo com
metanalise de biomarcadores e literatura sobre manejo da DP. A diretriz do National Institute
for Health and Care Excellence (NICE), publicada em 2017, foi utilizada como referéncia
assistencial complementar.

A organizagdo da sintese considerou trés eixos tematicos: mecanismos
neuroinflamatdrios; tratamento sintomatico e intervengdes em investigacdo; e cuidado
multiprofissional. A andlise distinguiu resultados pré-clinicos, associacdes observadas em
humanos e recomendagdes clinicas. As referéncias foram conferidas em registros bibliograficos
e paginas dos periddicos ou da instituicao responsavel pela diretriz.

Nao se apresenta esta sintese como revisao sistematica ou integrativa reprodutivel: ndo
estdo disponiveis registros completos das estratégias de busca, datas de execugdo, etapas de
selecdo e avaliacao do risco de viés do levantamento original. Por isso, ndo sdo atribuidos
nimeros a registros recuperados ou excluidos, nem se afirma cobertura exaustiva da literatura.
Essa limitacdo deve ser considerada na interpretagdo das conclusdes.

O material analisado nesta versao ¢ exclusivamente bibliografico. Nao sao apresentados
dados priméarios de pacientes, prescricdes, entrevistas ou observacdes de profissionais. A
discussdo sobre organizacao assistencial tem cardter interpretativo € ndo corresponde a um
levantamento de servigos locais.

Na revisdo editorial desta versdo, utilizou-se ChatGPT, da OpenAl, para apoio a
redacdo, tradu¢do do resumo, organizagdo do texto e conferéncia bibliografica assistida por
busca eletronica. Nao foram gerados dados empiricos. As afirmagdes centrais foram

confrontadas com as fontes citadas; a validagdo final do conteido e do enquadramento
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metodoldgico cabe aos autores. A ferramenta pode produzir imprecisdes e ndo substitui

avaliagdo cientifica especializada.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Neuroinflamacio e interpretacio dos biomarcadores

A microglia participa da vigilancia e da resposta imune no sistema nervoso central. Em
modelos experimentais, determinados oligdmeros de a-sinucleina liberados por neurdnios
ativam o receptor Toll-like 2 (TLR2), desencadeando respostas inflamatdrias microgliais. Esse
mecanismo oferece uma ligacdo entre agregacdo proteica e imunidade inata, sem estabelecer
que todas as formas de a-sinucleina apresentem a mesma atividade bioldgica (Kim et al., 2013).

A interagdo entre agregagdo proteica e ativagdo glial pode contribuir para um ambiente
desfavoravel a fun¢do neuronal. Contudo, interpretar a ativacdo microglial como um processo
exclusivamente lesivo simplifica uma resposta celular dependente do contexto. O interesse
terapéutico estd em compreender quais vias, momentos e padrdes de resposta poderiam ser
modulados com beneficio e seguranga, € ndo em presumir que a supressao indiscriminada da
inflamacao seja protetora (Kim et al., 2013).

Qu et al. (2023) reuniram 152 estudos e identificaram diferengas em mediadores
inflamatérios no sangue e no liquido cefalorraquidiano de pessoas com DP em comparagdo aos
controles. Entre os marcadores elevados, destacaram-se interleucina-6, fator de necrose tumoral
alfa e interleucina-1p. A heterogeneidade dos estudos limita a interpretagcdo dessas diferengas
como medidas uniformes da atividade da doenca.

Essa metanalise investigou biomarcadores, ndo a eficdcia de uma intervengdo anti-
inflamatoéria. Portanto, seus achados nao sustentam afirmar que a modulacao inflamatoria ja

reduza o declinio cognitivo ou retarde os sintomas motores. A associa¢ao com a doenga também
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ndo transforma automaticamente um marcador em teste diagnostico, progndstico ou alvo

terapéutico validado (Qu et al., 2023).

Eixo intestino-cérebro e limites da translacao

Sampson et al. (2016), em modelo murino com superexpressdo de a-sinucleina,
demonstraram participagdo da microbiota na expressdo de alteracdes motoras e de respostas
neuroinflamatdrias. Esses experimentos fortalecem a hipotese de comunicagdo entre ambiente
intestinal e sistema nervoso, mas seus resultados devem ser interpretados dentro das condigdes
do modelo utilizado.

Nao ¢ possivel concluir, a partir desses achados, que a disbiose seja causa unica da DP
ou que probioticos previnam a perda neuronal em humanos. A investigacdo de intervengoes
sobre a microbiota exige avaliacdo clinica prépria, com desfechos, duracdo e seguranca
definidos. Resultados sobre sintomas gastrointestinais, quando disponiveis, também nao devem

ser equiparados a modificagdo da neurodegeneragdo (Sampson et al., 2016).

Tratamento sintomatico e intervencoes em investigacao

A farmacoterapia deve ser individualizada. A levodopa, habitualmente associada a um
inibidor periférico da descarboxilase, como benserazida ou carbidopa, constitui uma opgao
central para os sintomas motores. A diretriz NICE recomenda oferecé-la quando os sintomas
motores iniciais afetam a qualidade de vida (NICE, 2017). Flutuagdes motoras e discinesias
podem ocorrer durante a evolugdo e exigem reavaliacao; sua ocorréncia nao deve ser atribuida
automaticamente a erro de titulacao (Obeso; Olanow; Nutt, 2000).

A amantadina pode ser considerada para discinesias ndo suficientemente controladas
apos ajuste do tratamento. Anticolinérgicos, como o biperideno, ndo devem ser apresentados

como tratamento de espasticidade na DP, e seu uso requer consideragdo dos efeitos cognitivos
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e autonomicos. A NICE desaconselha anticolinérgicos em pessoas com discinesias ou
flutuagdes motoras (NICE, 2017).

Quanto ao canabidiol, Chagas et al. (2014) conduziram ensaio exploratério com 21
participantes, distribuidos entre placebo e duas doses. Nao houve diferengas significativas nos
escores da Unified Parkinson’s Disease Rating Scale nem nas medidas exploratérias de
neuroprote¢do. Um sinal em qualidade de vida no grupo de maior dose requer confirmagdo. O
estudo ndo estabelece eficacia neuroprotetora ou indica¢do rotineira para controle motor.

A estimulacdo cerebral profunda ¢ uma intervengdo sintomatica para pacientes
selecionados, considerada quando o tratamento clinico otimizado ndo controla adequadamente
manifestagdes da doenga avangada. Ela ndo equivale a tratamento anti-inflamatoério nem a

comprovagdo de neuroprotecdo. Sua indicagdo requer avaliagdo especializada (NICE, 2017).

Reabilita¢do e coordenacio do cuidado

A atividade fisica constitui componente relevante do manejo funcional. Em ensaio
clinico de fase 2 com pessoas com DP recém-diagnosticada e sem tratamento medicamentoso,
Schenkman et al. (2018) avaliaram exercicio em esteira e encontraram resultados que
justificaram investigagdo adicional do treinamento de alta intensidade. O desenho e os
desfechos do estudo ndo permitem afirmar, por si soOs, preservacdo de neuronios
dopaminérgicos ou interrup¢ao da progressao neuropatoldgica.

A prescricao de exercicio precisa considerar capacidade funcional, risco de quedas,
comorbidades e supervisdo. A reabilitagdo pode incluir fisioterapia para dificuldades motoras,
terapia ocupacional para atividades diarias e fonoaudiologia para comunicagdo e degluti¢do.
Essas intervengdes se articulam ao tratamento farmacoldgico e as necessidades individuais,
conforme recomendacdes de cuidado multiprofissional (NICE, 2017).

No contexto da aten¢ao primadria, propde-se acompanhamento longitudinal que favoreca

identificacao de necessidades, revisao da adesdo, orientagdo a familiares e encaminhamento
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oportuno. Para territorios amazonicos, a organizagdo dos fluxos deve considerar distancia,
transporte e continuidade assistencial como dimensdes a investigar localmente. Esta revisao
ndo mensurou essas barreiras e, por isso, nao permite afirmar escassez de servicos em Ji-Parana
ou estimar desigualdades regionais.

A distingdo entre evidéncia e hipotese também ¢ relevante para a formagdo médica.
Discussdes de casos e atividades de educagdo em satde podem explorar por que um resultado
em cultura celular, uma associa¢do de biomarcadores € um ensaio clinico respondem a
perguntas diferentes. Essa abordagem pode apoiar comunicagao mais precisa sobre beneficios,

limites e expectativas terapéuticas, sem prometer reversao da doenca.

Limitacdes da revisao

O carater narrativo, a sele¢do ndo exaustiva e a auséncia de avaliagao formal do risco
de viés limitam a abrangéncia e a forca das conclusdes. A reunido de estudos com desenhos
distintos ndo permite estimar um efeito combinado de intervengdes. O recorte bibliografico até
2024 também impede considerar esta sintese como atualizacdo completa das evidéncias
posteriores. Nao foram produzidos dados epidemiologicos proprios nem avaliados servigos de

saude locais.

CONCLUSAO

A neuroinflamagdo contribui para a compreensdao da DP ao conectar agregacao de a-
sinucleina, respostas microgliais e alteracdes de mediadores imunes. Entretanto, a
demonstracdo desses mecanismos e associagdes ndo equivale a comprovacao de tratamentos
modificadores da doenca. As estratégias dirigidas a inflamacdo e a microbiota precisam ser
avaliadas em estudos clinicos adequados antes de fundamentar recomendagdes de

neuroprotec¢ao.
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O cuidado deve integrar controle sintomatico individualizado, reabilitacdo e
acompanhamento longitudinal. A formagdo profissional e a organizacdo assistencial podem se
beneficiar de uma leitura critica que separe resultados experimentais, beneficios funcionais e
eficacia clinica comprovada, mantendo o foco na autonomia e na qualidade de vida das pessoas

com DP.
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