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"A mente que se abre a uma nova ideia,
jamais volta ao seu tamanho original”

Albert Einstein
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Nas cidades e desertos, nos navios e alojamentos junto ao porto,
Desvendando entre os livros o passado estranho,

Criando o futuro na indoléncia, cada qual com seu tesouro,

Em meio aos risos e virar de corpos e confiando em si,

Ou salientes e abandonados como tristes cosvos-marinhos,

Por toda a vida profundamente comprometidos.”

(Autor desconhecido)



RESUMO

Caminhada controlada na esteira em pacientes com doenca de parkinson: influéncia
sobre a marcha, equilibrio e em medidas plasmaticas de parametros oxidativos e
neurotrofina. Luciana Dias Belchior. Orientadora: Profa. Dra. Danielle Macédo Gaspar.
Tese de Doutorado. Programa de Pos-Graduacdo em Farmacologia. Departamento de
Fisiologia e Farmacologia, UFC, 2014.

A doenca de Parkinson (DP) é caracterizada pela degeneragdo nigroestriatal, com deplegéo
dopaminérgica, alteracdes inflamatorias e oxidativas cerebrais levando a prejuizo no controle
do movimento e coordenacdo. Trabalhos recentes mostram que a atividade fisica em esteira
pode ser benéfica para estes pacientes, mas ha poucas evidéncias avaliando os parametros
sanguineos relacionados, como estresse oxidativo e niveis de neurotrofinas. Assim, o presente
estudo objetivou avaliar o impacto do treinamento da marcha através da esteira ergométrica
na capacidade funcional e marcadores de estresse oxidativo bem como os niveis de
neurotrofinas em pacientes com DP. Tratou-se de ensaio clinico controlado, aberto e
aleatorizado, de agosto de 2013 a fevereiro de 2014. Incluidos 22 individuos com DP estégio
I e/ou 11, na escala de Hoehn e Yahr, acima de 40 anos, e que ndo apresentaram quadro de
deméncia pelo Mini Teste do Estado Mental (escore> 21). Excluidos os que apresentaram
sinais de piora clinica apds o inicio do estudo com aumento no tremor as atividades e com
duas faltas consecutivas ao tratamento proposto ou trés no tempo total deste. Os pacientes
foram aleatorizados em dois grupos: Grupo Controle (GC) e Grupo de Intervencdo (Gl). As
avaliagdes relacionadas a capacidade funcional (qualidade de vida, anélise estatica e dindmica
da marcha) e parametros sanguineos como peroxidacéo lipidica (TBARS), glutationa reduzida
(GSH) e fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF) foram realizadas antes e apés as oito
semanas de intervencdo. O Gl iniciou o protocolo individualmente, com duas intervengdes
semanais na esteira ergométrica, utilizando 80% da velocidade maxima encontrada no
protocolo de Harbor, num total de 16 atendimentos. Ja o0 GC manteve-se somente com o
tratamento medicamento previsto. Resultados foram avaliados pelo programa estatistico SPSS
versdo 17.0 e expressos como média = desvio padrdo, sendo estatisticamente significante
valores de p< 0,05. Os dados demogréaficos dos grupos foram homogéneos quanto as variaveis
idade, género, altura, peso, tempo de doenca, teste mini mental e teste da escala de depresséo.
A qualidade de vida ndo mostrou diferencas no coeficiente fisico sumarizado, entretanto no
coeficiente mental sumarizado foi observado diferenca entre os grupos no periodo pds-
intervencdo (p=0,03), o SF-36 considera QV acima de 50 pontos. Ndo foram encontradas
diferencas na superficie do pé (P) direito (D) e esquerdo (E), nem na distancia dos pés em
relagdo ao barocentro, também ndo houve diferenca na pressdo média e maxima dos PD e PE,
em ambos os grupos. Com relacdo a variavel superficie, viu-se diferenca no periodo pré-
intervengdo no PE (p=0,001). No periodo pds-intervencdo houve diferenca na superficie do
PD (p=0,001), na oscilacdo antero-posterior do PE (0,01) e na oscilacao latero-lateral do PD
(p=0,01). Na velocidade da marcha foi encontrado, antes da intervencdo, diferenca na
velocidade média do PD (p=0,04). No GlI, viu-se associagdo forte entre BDNF e GSH com
valores de significancia estatistica (r= 0,8; p=0,001), assim como entre BDNF e préatica de
atividade fisica (r= 0,7; p=0,03). Conclui-se que a caminhada controlada na esteira melhora o
equilibrio estatico, qualidade de vida e os niveis plasmaticos de GSH em pacientes com DP.

Palavras-chave: Doenga de Parkinson; marcha; estresse oxidativo, neurotrofina.



ABSTRACT

Controlled treadmill walking in Parkinson disease patients: Influence on gait, balance
and in plasma levels of oxidative parameters and neurotrophins. LUCIANA DIAS
BELCHIOR. Supervisor: Profa. Dra. Danielle Macédo Gaspar. Doctorate Thesis.
Program of Post-graduation in Pharmacology. Department of Physiology and
Pharmacology, UFC, 2014.

Parkinson disease (PD) is characterized by nigrostriatal degeneration with consequent
depletion of dopamine content in the striatum as well as brain inflammatory and oxidative
alterations leading to movement and coordination impairment. Recent studies showed that
physical exercise in the treadmill is benefic for PD patients although there is a lack in the
literature of plasma alterations in oxidative stress parameters and neurotrophins in PD patients
submitted to physical exercise. Based on this, the present study had the goal to evaluate the
impact of controlled treadmill walking in the functional capacity and plasma levels of
oxidative stress parameters and brain derived neurotrophic factor (BDNF) of PD patients. To
do this, participants from both sexes were submitted to an open and randomized trial from
august 2013 to February 2014. The participants were randomized in two groups control (CG)
and intervention group (IG). The IG comprised PD patients in stage 11 and/or 111, based on the
Hoehn and Yahr scale. These patients were 40 years old or above and did not present
dementia as evaluated by Mini-mental state examination (score> 21). Patients who presented
signals of clinical worsening, such as increased tremor during activities, or presented two
consecutive absences during the treatment or a total of three absences were excluded from the
study. The evaluation related to the functional capacity (e.g. quality of life, static analyses and
dynamic gait) and plasma parameters (lipid peroxidation, reduced glutathione (GSH) and
BDNF were performed before and immediately after eight weeks of intervention. The IG
group started the protocol individually with two weekly interventions in the treadmill with 80
% of maximum velocity based on the Harbor protocol in a total of 16 interventions. The CG
was maintained only in drug treatment. The results were evaluated using the SPSS software
version 17.0 considering differences when p<005. The demographic data were homogeneous
based on the variables age, sex, weight, time of disease, mini-mental and depression tests.
Quality of life did not present significant differences in the physical coefficient summarized,
however in the mental coefficient summarized there was a difference between groups in the
post intervention period (p= 0.03). There were no differences in the surface of right (RF) and
left feet (LF) neither in the distance of the feet in relation to the barocenter. There was no
alteration in the medium and maximal pressure of RF and LF. In relation to the variable
surface, a significant difference in the period pre-intervention in the LF was observed (p=
0.001). In the period post-intervention there as a difference in the surface of RF (p= 0.001), in
the antero-posterior oscillation of the LF (p= 0.01) and in the latero-lateral oscillation of the
RF (p= 0.01). Regarding the gait velocity we observed before intervention a difference in the
mean velocity of RF (p=0.04). In the IG we observed a strong association before intervention
between BDNF and GSH (r= 0,8; p=0,001), as well as between BDNF and physical activity
(r= 0,7; p=0,03). We can conclude that controlled treadmill walking improves functional
capacity of PD patients, accompanied by increased levels of antioxidant defenses.

Keywords: Parkinson disease, gait, oxidative stress and neurotrophin.
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INTRODUCAO




1 DOENCA DE PARKINSON

A doenca de Parkinson (DP) é uma patologia neurodegenerativa, progressiva e
cronica, que se manifesta em graus variaveis com bradicinesia, rigidez, tremor de repouso e
instabilidade postural (PERFEITO; CUNHA-OLIVEIRA; REGO, 2012). Vale salientar que
algumas doencas ou tratamentos medicamentosos podem manifestar quadro clinico
semelhante & DP o que neste caso é chamado Parkinsonismo (CAMILLERI; VASSALO,
2014).

1.1 Histdérico

A DP foi descrita, inicialmente, pelo médico e pesquisador inglés James
Parkinson, em 1817, no estudo “Um Ensaio sobre Paralisia Trémula”. Neste estudo o autor
acompanhou seis pacientes, entre 50-72 anos, trés deles foram examinados, dois foram vistos
a0 acaso na rua e um altimo foi visto a distancia e apresentavam alteracfes de movimento,
com bragos e mdos trémulos, dificuldade de locomogéo, acentuada lentiddo nas pernas e
sinais de fraqueza muscular. Dr. Parkinson identificou-os e passou a estudar tais sinais e
sintomas mais atentamente, concluindo que a medicina estava diante de uma nova doenca
(SOARES, PEYRE-TARTARUGA, 2010).

As pesquisas dos sintomas clinicos foram aprofundadas pelo neurologista francés
Jean-Martin Charcot, quatro décadas depois, identificando a sindrome como Doenca de
Parkinson. A degeneracdo nigral foi identificada em 1919 e a terapéutica dopaminérgica em
1957, ambas pelo cientista sueco Arvid Carlsson. A reducdo da concentracdo da dopamina no
corpo estriado foi proposta por Ehringer e Hornykiewich, em 1960. O Prémio Nobel de
Medicina, em 2000, foi entregue a Carlsson gracas & descoberta da levodopa como medida
terapéutica (DAVIE, 2008).

1.2  Epidemiologia

A DP é a segunda doenca neurodegenerativa mais comum no mundo, afetando 1 a
2% da populacdo acima de 65 anos, e sua prevaléncia eleva-se para 4% em individuos acima
de 85 anos (PERFEITO; CUNHA-OLIVEIRA; REGO, 2012). Cerca de 40.000 a 50.000

novos casos da doenca sdo diagnosticados a cada ano. Tem prevaléncia aumentada com a
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idade, iniciando-se por volta dos 65 anos. Ha também casos de inicio precoce, embora raros,

que ocorrem por volta dos 45 anos e de pior prognéstico (WICHMANN et al., 2011).

Como a qualidade de vida vem aumentando e, assim, a expectativa de vida

mundial, estima-se 8,7 milhdes de acometimentos com DP até 2030. O risco da patologia em
homens é de 2%, enquanto nas mulheres, é de 1,3% (Quadro 1) (RAO; HOFMANN;

SHAKIL, 2006).

Quadro 1 - Epidemiologia da Doenga de Parkinson

Variaveis

Meédia de idade do inicio em anos 65
Homens : Mulheres 15:1
Incidéncia, para cada 1000 pessoas-ano

Pacientes com idade entre 55-65 anos 0,3

Pacientes > 85 anos 4.4
Prevaléncia, %

Populacéo total 0,3

Pacientes > 60 anos 1
Idiopatica : Hereditaria, % 90:10

Expectativa de vida

idade de

ocorréncia de deméncia

Varia com a inicio e

Subgrupos Clinicos, %

Tremor dominante 8
Acinesia-Rigidez 26
Ambos 66

Fatores Protetores da Doenca de Parkinson

Tabagismo, alto consumo de café

Fatores de Risco da Doenca de Parkinson

Historia familiar da doenca de
Parkinson, exposicdo a pesticidas,

traumas na cabega, constipacao™*.

*A constipagdo atualmente é considerada um sintoma precoce, mais que um fator
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de risco

Fonte: Modificado de CONNOLLY; LANG, 2014

1.3 Fatores de Risco da DP

A Doenga de Parkinson geralmente acomete individuos acima de 50 anos e sua
prevaléncia aumenta com a idade, tornando esta um fator de risco. Ademais, também o género
masculino apresenta ligeira prevaléncia sobre o feminino, o que também sugere maior
probabilidade de acometimento deste primeiro (CAMILLERI; VASSALO, 2014).

Fatores hereditarios desempenham um papel minimo, pois apenas 10% de todos
os casos de DP encontrados parecem ter origem genética, e estes sugerem associac¢éo ao inicio
precoce da doenca (HAQUE; THOMAS; D’SOUZA, 2008).

Ha também outras causas suspeitas, como as toxinas ambientais, medicamentos e
outros virus que levem ao aumento do estresse oxidativo. Este, por sua vez, conduz a geracdo
de radicais livres, 0s quais induzem apoptose em neurdnios dopaminérgicos, em especial 0s
que se projetam a partir de neurdnios da substancia negra pars compacta para o putdmen e
caudado (HAUSER; HASTINGS, 2013).

Tém-se mostrado que a DP ndo é uma entidade clinica Unica, correspondendo a
um grupo heterogéneo de doengas associadas a outras patologias com espectro
sintomatologico varidvel. Ademais, algumas formas familiares incluem caracteristicas
atipicas, como aparecimento precoce, distonias, inicio de deméncia e altera¢cdes autonémicas
(PERFEITO; CUNHA-OLIVEIRA; REGO, 2012).

1.4  Etiopatogenia e areas cerebrais envolvidas na DP

A etiopatogenia da DP ainda ndo € totalmente compreendida, sendo o critério
multifatorial adotado, considerando-se relevantes a predisposicdo genética agregada aos
fatores toxicos ambientais (BEKRIS; MATA; ZABETIAN, 2010).
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Ha evidéncias do acometimento de individuos que residem em meio rural ou
industrial, expostos a quantidades elevadas de produtos quimicos industrializados, como
cianeto, manganés e mercurio, associado a predisposicdo genética. A substancia MPTP (1-
metil-4-fenil-1, 2, 3, 6-tetra-hidropiridina), por exemplo, foi utilizada na década de oitenta
como residuo na sintese artesanal de meperidina e é capaz de produzir sintomatologia aguda
do Parkinson (COELHO et al., 2014).

Em condi¢gBes normais, o organismo elimina radicais hidroxila e perdxido de
hidrogénio, produzidos pela dopamina. Na DP, no entanto, ha um acimulo dessas espécies na
substéancia negra, desencadeando ou agravando o processo degenerativo. Ademais, a enzima
heme-oxidase-1 (HO-1), que degrada o ferro livre, é superativada em casos de DP,
aumentando a deposicdo deste mineral, levando a dano mitocondrial, agregacdo de a-
sinucleina, formacdo de corpos de Lewy e consequente neurodegeneragdo (HAQUE;
THOMAS; D’SOUZA, 2008).

Anormalidades do acido desoxirribonucleico (DNA) mitocondrial e deficiéncia na
cadeia respiratdria podem gerar produtos de oxidagdo e desencadear processos que culminam
com toxicidade celular e morte neuronal progressiva. Ademais, defeitos na recaptagdo ou
liberagdo aumentada do glutamato nos terminais nervosos, que permitam a entrada excessiva
de célcio e a ativagdo das enzimas lisossomiais, causam danos celulares (CAMILLERI;
VASSALO, 2014).

Na mitocondria, a producdo reduzida de adenosina trifosfato (ATP), gerando um
ciclo vicioso, também promove a morte celular. O 6xido nitrico (NO) também pode contribuir
para a neurodegeneracdo, uma vez que desloca o ferro de sua ligacdo com a ferritina,

induzindo peroxidag&o lipidica e inibi¢cdo mitocondrial (BISKUP et al.; 2006).

Fatores neurotroficos funcionam como protetores neuronais. Deficiéncia ou
auséncia levaria a desequilibrio metabdlico ocasionando degeneracdo e apoptose. O
envelhecimento cerebral fisiologico estd envolvido com a perda neuronal, somando-se,
cumulativamente, podem ser vistos como perda precoce e sinais de DP quando em nivel
critico (COELHO et al., 2014) .
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Os genes mutantes ligados ao parkinsonismo produzem alteragdes proteicas
estruturais ou funcionais, tendo fendtipo de metabolizadores lentos, reagindo sem defesas
suficientes ante agressdes externas por neurotoxinas enddgenas e ambientais. A etiopatogenia
da doenca de Parkinson envolve mutacfes do gene PARK 1, que codifica a a-sinucleina
(Figura 1), encontrada nos corpos de Lewy, relacionada a sintese, disponibilidade e estoque
de dopamina (ZAVARIZ; LIMEIRA, 2012).

EABK

I"..IHE

Regido Anfipatica Dominio NAC Regisio Acida
D KTKEGY repetem-ze

Figura 1 - Representagdo esquematica da proteina a-sinucleina.

A a-sinucleina é uma proteina pequena, de 140 aminoacidos, com sete repeticfes imperfeitas
(KTKE GV) localizadas na regido N-terminal. Possui trés regides distintas: regido anfipatica,
N-terminal; dominio hidrofobico central, NAC (componente nao B-amildide; regido acida, C-
terminal). As trés regides de possiveis mutacoes sdo representadas em vermelho. Os niUmeros
acima da linha da proteina indicam os limites de cada regido. Fonte: modificado de
PERFEITO; CUNHA-OLIVEIRA; REGO, 2012, pg.191.

Ja 0 gene PARK 2, que codifica a proteina parkina, é abundante na substancia
negra, e esta relacionado ao crescimento, diferenciagdo e desenvolvimento das celulas; o
PARK 5, provoca DP rara e associa-se a modificagdes do sistema ubiquitina protéica, levando
a apoptose dos neurdnios. O gene PARK 6 esta ligado ao codificador da proteina PINK 1,
encontrada nas mitocondrias, relacionada a protecdo celular em situacGes de estresse que
afetam o potencial da membrana mitocondrial; o PARK 8, ligado ao gene LRRK-2 (quinase
rica em repeticdes de leucina 2) (Figura 2), é responsdvel por DP com histérico familiar

(NAKAMURA; NEMANI; AZARBAL, 2011).
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Figura 2 - Interagdo entre LRRK2 e a-sinucleina em autofagia na doenca de Parkinson.

Fonte: modificado de YUE; YANG, 2013, pg. 376.

1.5  Fisiopatologia da DP

Dentre as caracteristicas neuropatologicas da DP, inclui-se a degeneracéo de 50%
dos neur6nios dopaminérgicos na substancia negra pars compacta levando a perda de 80% da
dopamina no estriado (DUNNING et al.; 2012) e a presenga de inclusdes citoplasmaticas
intraneuronais, chamadas corpos de Lewy, nos neur6nios sobreviventes, ricos em -

sinucleina (HALLIDAY; LEES; STERN, 2011).

A deplecdo dopaminérgica afeta, inicialmente, a parte posterior do putdmen,
explicando a desordem motora primaria. O estriado cognitivo é relativamente poupado e
obriga os pacientes a intensificar o controle da atencdo para realizar tarefas motoras que
seriam automadticas. H4, portanto, disfungdes entre as interagdes dos nucleos da base e as vias
corticais motoras e cognitivas (VERCRUYSSE et al.; 2013).
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A morte neuronal pode ocorrer através de diversos mecanismos, incluindo
necrose, apoptose e autofagia. A necrose €, geralmente, observada em lesbes cerebrais agudas,
resultado da liberacdo de glutamato, 6xido nitrico (NO), espécies reativas de oxigénio (EROs)
e calcio (Ca™) (TIAN; RAUVALA; GAHMBERG, 2009).

O glutamato desempenha importante papel no desenvolvimento cerebral, afetando
a migracdo neuronal, diferenciagdo, sobrevivéncia e génese axonal. Entretanto, quando em
demasia, induz a morte de neurdnios (TIAN; RAUVALA; GAHMBERG, 2009).

Eventos iniciais desta cascata incluem a ativacdo de macrofagos e micrdglia, que
produzem NO, EROs, fator de necrose tumoral a (TNFa), interleucina 1p (IL-1P) e
prostaglandina E2 (PGE2). Apesar de ndo prejudicial na forma aguda, funcionando inclusive
como fator de protecdo, a ativagdo crénica da micrdglia pode levar a danos teciduais, com
sinalizacdo para a barreira hematoencefalica, e o consequente recrutamento de células
citotoxicas T CD8 promovendo a degeneracdo walleriana axonal exacerbada (Figura 3)
(AMOR et al.; 2010).

DANO E DESTRUICAO Astrécito

I. PROTEINAS DEFORMADAS OU Citocinas
ACREGADAS ATIVAM A MICROGLIA

' /
atamato
Il. PRODUGAO DE EROS PELA ATIVAGAO DA ' NO & \
L

MICROGLIA, INDUZINDO DISFUNGAO

MITOCONDRIAL -
MMPs gRros IV. EXCITOTOXICIDADE
g o =0 PELO CLUTAMATO
\

Anticorpo

lil. CITOTOXICIDADE MEDIADA
POR CELULAS T CD8

Figura 3 - Mecanismos de envolvimento imunoldgico na neurodegeneracao.
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(i) danos em neurdnios ou mutagdes em proteinas levam a agregacao proteica, (ii) enquanto a
ativacdo de macrdfagos e microglia estimula, por exemplo, espécies reativas de oxigénio
(EROs), capazes de induzir disfungdo mitocondrial que poderia, sem controle, levar a danos
neuronais, (iii) células T CD8 sdo mediadoras de citotoxicidade, (iv) liberando glutamato que,
em excesso, leva a excitotoxicidade. Fonte: modificado de AMOR et al, 2010, pg 164.

Os fatores de crescimento estdo divididos em familias distintas, com base em
semelhangas estruturais, e incluem o fator de crescimento neural (NGF), o brain-derived
neurotrophic factor (BDNF), as neurotrofinas (NT) NT3 e NT4 (BALARATNASINGAM,;
JANCA, 2012). Estes fatores influenciam na sobrevida, crescimento e matura¢do neuronal
embrionario e efeitos persistentes sobre a fungdo neuronal no adulto (BDNF), agindo assim
como potenciais neuroprotetores e restauradores funcionais de disturbios neuroldgicos

cronicos (Figura 4) (AUTRY; MONTEGGIA, 2012).

REGENERACAO NEURONAL

Il. Fagocitose
estimulam fatores
de crescimento

. Células T secretam
neurotrofina

a
o
@
IV. Células da glia
derivadas de lll. Astrécitos
fatores de secretam fatores
crescimento neuroprotetores
neuronal

V. Envolvimento
entre neurdnios e

receptores
: : carnabindides
inibem a
V1. Anticorpos removem citotoxicidade
proteinas anormais ou glutamatérgica

agregadas

Figura 4 - Mecanismo proposto para o reparo neuronal.

I. células T secretam fatores neuroproptetores e suprimem respostas pro-inflamatérias, II.
macrofagos/microglia realizam fagocitose, Il1. astrocitos estimulam producdo de fatores de
crescimento, IV. e fatores de crescimento derivados de células da glia, V. carnabindides
ligam-se a receptores neuronais e inibem a citotoxicidade pelo glutamato, VI. Anticorpos
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removem proteinas anormais ou agregadas. Fonte: modificado de AMOR et al., 2010, pg.
163.

1.6 Quadro Clinico

A DP esté relacionada a desordens motoras, que variam de paciente a paciente, e
caracterizam-se por tremor em repouso, lentiddo dos movimentos, rigidez muscular e
instabilidade postural, os sinais cardinais da doenga. H& também perda do movimento
espontaneo, da expressao facial e o piscar de olhos, reducdo do volume e clareza de voz e
micrografia (RAO; HOFMANN; SHAKIL, 2006). Os sintomas motores resultam da entrada
reduzida de dopamina para o corpo estriado, devido a grande perda de neurdnios
dopaminérgicos (OKUN, 2012).

O diagnostico é provavel quando, além da bradicinesia, dois dos quatro sintomas
cardinais estdo presentes, sendo a bradicinesia um deles. Estudos de neuroimagem sdo usados
para descartar doencas relacionadas com paralisia supranuclear progressiva, parkinsonismo
induzido por drogas, parkinsonismo vascular e doenga dos corpos de Lewy. O diagnostico €
provavel quando dois dos quatro sintomas cardinais estdo presentes, sendo a bradicinesia um
deles. (PICCINI; BROOKS, 2006).

Os distarbios motores consistem em déficits de controle espaco-temporais,
especialmente observados na realizagdo de movimentos sequenciais e repetitivos, que
recrutam processos motores através da disfuncdo dos nucleos da base e manifestam-se nas
atividades diérias, como caminhar (ARUMUGAM, 2009).

Sintomas ndo motores (Figura 5) incluem a perda de memdria, déficits executivos,
disturbios do sono, depressdo, alucinagdes, bem como disfuncbes do sistema nervoso
autbnomo, resultando em constipacdo, aumento da frequéncia urinéria e incontinéncia,
hipotensdo ortostatica, podendo prejudicar significativamente as atividades diérias e a
qualidade de vida destes pacientes (LYONS; PAHWA, 2011).
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DOENCA DE PARKINSON

DESORDENS NAO MOTORAS CAUSADAS PELA DOENGA DE PARKINSON

DEPRESSAD, INSONIA,
PERCA DE PES0

CONSTIPAGAO, AUMENTO DA
FREQUENCIA URINARIA,
PROBLEMAS SEXUAIS

HIPOTENSAOQ
ORTOSTATICA

FALA MONGTONA,
SALIVAGAO EXCESSIVA,
DIFICULDADE EM DEGLUTIR,

PROELEMAS RESPIRATORIOS ARQUEAMENTO DO5 OMBROS

Figura 5 - Desordens ndo motoras causadas pela Doenga de Parkinson.
Fonte: modificado de www.dreamstime.com (Acesso: 14.07.2014)

1.6.1 A Marcha na Doenca de Parkinson

A marcha € afetada pela rigidez muscular, decorrente de alteracfes da inervacéo
reciproca, concorrendo para alteragBes posturais. O encurtamento anterior gradual da coluna
vertebral, o padréo semiflexor de membros superiores e as perturbacgdes dos reflexos posturais

dificultam a recuperacéo do equilibrio ao deslocamento (REUTER et al., 2011).

A projecdo anterior do corpo e a perda do balanco dos membros superiores a
deambulagdo acompanham a diminuicdo de comprimento da passada e maior variabilidade
interpassada, tornando-a vacilante. A lentiddo da marcha da-se em virtude da rigidez, perda de
forca muscular, desordens no planejamento motor e até limitages cardiopulmonares
(RODRIGUEZ-OROZ; JAHANSHAHI; KRACK, 2009).
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Gilati et al. (2013) destacam uma distin¢do entre a deficiéncia que afeta a marcha
continua de forma consistente e fendmenos episodicos que sejam transitorios e imprevisiveis.
O congelamento de marcha ou marcha festinante (freezing) compreende um mecanismo de
breve auséncia ou redugdo acentuada da progressao podactila para frente, apesar da intengdo
em caminhar, podendo vir acompanhado de passos rapidos com comprimentos cada vez

menores, e ndo afeta a todos igualmente (NUT et al.; 2011).

A marcha festinante ocorre na tentativa de perseguir o centro de gravidade,
evitando quedas para frente, e ocorre por aumento progressivo da cadéncia e encurtamento do
passo. Ocasionalmente, este tipo de paciente corre melhor que caminha ou anda para tras
melhor do que para frente. Quando empurrado para frente ou para tras, € incapaz de
compensar reflexamente, e contrabalanca com passadas propulsivas ou retropulsivas
(PICCONI; PICCOLI; CALABRESI, 2012).

O principal déficit relacionado & lentiddo da marcha na DP é a desordem na
regulacdo do comprimento do passo, explicavel pela rigidez, diminuicdo de forca muscular e
desordens no planejamento motor. A velocidade da marcha € um fator preditivo de
independéncia e tem sido mensurada como medida avaliativa, ja que ha relacdo direta entre a
gravidade da doenga e alteracGes de locomocdo. Esse fendmeno interfere na mobilidade e
pode gerar quedas e consequentemente interferir na qualidade de vida dos acometidos (KERR
et al.; 2010).

1.7  Avaliacdo e Diagnostico da Doenca de Parkinson

Os critérios diagnosticos do Banco de Cérebro de Londres para a Doenga de
Parkinson incluem, para a sindrome parkinsoniana, a bradicinesia associada a, pelo menos,
rigidez, tremor de repouso de 4-6Hz, instabilidade postural ndo causada por alteragéo visual,
vestibular, cerebelar ou disfuncdo proprioceptiva (HUGHES; DANIEL; KILFORD; LEES,
1992).

Ja os critérios de exclusdo referem-se a isquemias cerebrais recorrentes; traumas
encefalicos de repeticdo; histéria de encefalite definida; crises oculdgiras; tratamento com

neurolépticos no inicio dos sintomas; remissdo sustentada; mais de um familiar afetado;

34



sintomas estritamente unilaterais por mais de trés anos; paralisia supranuclear do olhar; sinais
cerebelares; disautonomia grave precoce; deméncia precoce com distirbios de memoria;
linguagem e praxias; sinal de Babinski tumor cerebral ou hidrocefalia em estudo de imagem;
exposicdo a tetra-hidropteridina (MPTP); resposta negativa & levodopa, a despeito de altas
doses, na auséncia de ma absorcdo (HUGHES; DANIEL; KILFORD; LEES, 1992).

Ha também critérios de suporte prospectivos, trés ou mais dos seguintes, para o
diagndstico, inicio unilateral, acometimento assimétrico; presenga de tremor de repouso;
doenca progressiva; assimetria persistente afetando principalmente o lado de inicio da doenca;
resposta excelente a levodopa (melhora de 70 a 100%); resposta a levodopa por cinco anos ou
mais; discinesia induzida pela terapia com levodopa; evolugdo clinica de dez anos ou mais
(HUGHES; DANIEL; KILFORD; LEES, 1992).

O diagndstico da Doenca de Parkinson é primariamente clinico e, a gravidade,
julgada por escalas avaliativas. Com o progresso terapéutico, desenvolveram-se varias escalas
e questionarios para monitorar a evolucdo e eficacia terapéutica desta afeccdo crbnica
(DAUWERSE, 2014). Para uma medicdo de eficacia e credibilidade cientifica, propriedades
psicométricas de confiabilidade, sensibilidade e validade devem ser apresentadas
(JANKOVIC, 2008).

1.7.1 Escala de Hoehn e Yahr

A Escala de Hoehn e Yahr (HY — Degree of Disability Scale), desenvolvida em
1967, apresenta originalmente cinco estagios de classificagdo, envolvendo instabilidade
postural, rigidez, tremor e bradicinesia, sendo uma classificagdo do nivel de incapacidade. Os
trés estagios iniciais remetem a incapacidade leve ou moderada e os dois Ultimos sdo para
incapacidades mais graves. Ha, atualmente, a versdo modificada (Quadro 2) que inclui
estagios intermediarios entre os dois primeiros da escala original, constando de sete estagios.
E uma escala que indica o estado geral do paciente de maneira rapida e préatica (KHEDR,
2013).

Quadro 2 - Escala de Hoenh e Yahr modificada
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Estagios da DP segundo a Escala de Hoehn e Yahr (modificada)

0 Auséncia de sinais da doenca

1 Doenca unilateral

1,5 | Unilateral mais envolvimento axial

2 Doenca bilateral sem comprometimento do equilibrio postural [

2,5 | Doenga bilateral, leve, com recuperagéo no teste de estabilidade postural [

3 Doenca bilateral, leve, moderada, alguma instabilidade postural fisicamente
independente

4 Incapacidade severa, ainda capaz de andar ou levantar-se sem auxilio

5 Limitado a cadeira de rodas ou cama exceto se auxiliado [

Fonte: Shenkman, et al., 2001

O teste do empurrdo avalia a instabilidade postural e consiste em puxar o paciente
para trés a partir dos ombros. Considera-se dentro dos pardmetros de normalidade quando ha
recuperacdo do equilibrio com cerca trés passos para trds. Vale ressaltar que a instabilidade do
paciente pode leva-lo a queda (KHEDR, 2013).

Ha outras escalas de avaliagdo, como a Escala Unificada de Avaliagdo da Doenca
de Parkinson (UPDRS - Unified Parkinson’s Disease Rating Scale), que indica a progressao e
eficiéncia do tratamento farmacoldgico na doenca (THORLUND et al., 2014), a Escala de
Incapacidade da Northwestern University (NUDS), ainda em validagéo, analisando marcha,
higiene pessoal, vestuario, alimentacdo e fala e a Escala de Atividade de Parkinson (PAS) que
caracteriza problemas funcionais em fases moderada e grave da doenga (KHEDR, 2012).

1.7.2 Analise Qualitativa da Marcha

A reducdo do comprimento do passo é considerada a caracteristica mais
proeminente da marcha em pacientes com Parkinson e é muitas vezes acompanhada por uma
menor velocidade da caminhada e tendéncia a maior duracdo na fase de apoio duplo
(ROSARIO, 2014).
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A anélise qualitativa do contato entre pé e solo pode ser realizada através de
imagens da morfologia do passo, distribuicdo das pressdes estaticas no ante, médio e retropé e
deslocamento do centro de forca. Quantitativamente, sdo feitos registros numéricos dos picos
de pressOes plantares, velocidade e deslocamento radial da oscilagdo corporal parados e em
movimento (ROSARIO, 2014).

1.7.2.1 Baropodometria

A baropodometria interpreta variaveis mecénicas por meio da medicao da forga de
acdo e reacdo exercida pelos pés sobre uma superficie de contato e o respectivo torque (Figura
6). Analisando a pressdo estéatica, areas do pé sdo distribuidas em cores diferentes, sequndo a

interacdo de contato. As maiores pressdes sdo coloridas de vermelho (MENEZES et al.;
2012).

Figura 6 - Anélise das medidas do antepé e mediopé gerada pelo software FootWork Pro®.

Fonte propria.
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1.7.2.2 Estabilometria

A estabilometria € um método avaliativo do equilibrio corporal, e 0 faz por meio
da oscilacdo postural, que nada mais é do que o deslocamento do centro de pressdo (CP) dos
podéctilos sobre uma plataforma de forca fixa. Esta, por sua vez, mensura, em eixos
ortogonais planejados de execucdo do CP, o equilibrio estatico e interpreta as oscilacbes
mecanicas em sinais elétricos (FADDA, 2010).

1.7.2.3 Anélise Dindmica da Marcha

A plataforma de forga é uma alcatifa com sensores de pressdo para registrar a
forca do momento da passagem ou apoio do pé e a superficie utilizada, cronometrando o
tempo de ativacdo. O computador conectado a plataforma interpreta a forca gerada pela
deformacdo do pé, a superficie dos sensores estimulados e o tempo de passagem pela
plataforma (Figura 7). A relacdo entre forca e superficie de apoio expressa a pressdo do pe. A
forca resultante do peso do corpo sobre o pé é constante (ROSARIO, 2014).
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Figura 7 - Plataforma de Forca FootWork Pro®.

Fonte propria.

Com o sujeito sobre a plataforma, o programa calcula dados estéticos de
superficie em cm?, pressdo em quilo/pascal (kpa), forca em quilograma/forca (kgf), carga e
baricentro corporal e de articulagbes inferiores. As demais impressfes dos pés nivelam-se
sobre o esquema geral de registros. Amplitude, area e velocidade de oscilagdo do CP na base
de sustentacdo sdo capturadas por sensores e analisados individualmente (MENEZES et al.;
2012).

A cadéncia da passada (Figura 8) esté relacionada a regulacdo do comprimento da

passada. Alteracdes entre esses pardmetros ddo-se em decorréncia da incapacidade em
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dimensionar o tamanho do passo, consequéncia da disfuncdo em vias dos nicleos da base ao
cortex motor (GONCALVES; ARTIGAS; RIEDER, 2014).
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Figura 8 - Analise dos periodos de apoio durante a marcha gerada pelo software FootWork
Pro®.

Fonte propria.

O centro de presséo corresponde as forcas de atrito do pé contra a plataforma, e é
mensurada através do deslocamento nos eixos antero-posterior (y) e médio-lateral (x) em
relacdo a este centro (Figura 9), na tentativa de manter o equilibrio. As oscilagcbes do CP
representam a area de controle neuromuscular, sendo comparadas ao centro de gravidade

(CG). O deslocamento do CP configura indice de instabilidade postural no ortostatismo
(MENZ; MORRIS, 2006).
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Figura 9 - Andlise do centro de pressdo através do deslocamento nos eixos antero-posterior e
médio-lateral do pé direito, esquerdo e do corpo gerada pelo software FoorWork Pro®.

Fonte propria.

O CP ¢é uma variavel associada a marcha e ao equilibrio, resultado da atuacéo de
forcas internas e externas sobre o corpo, e pode sofrer interferéncia de processos patologicos.
Deslocamentos extremos do corpo podem desencadear quedas (GONCALVES; ARTIGAS;
RIEDER, 2014).

1.7.3 Short Form Health Survey 36

Modernamente, tém-se adotado escalas e questionarios de qualidade de vida para
avaliagdo do bem-estar geral do paciente. O questionario genérico Short Form Health Survey
36 (SF-36), traduzido e validado no Brasil, apresenta 36 itens, subdivididos em oito dominios,
envolvendo capacidade funcional, aspectos fisicos, dor, estado geral de salde, vitalidade,
aspectos sociais, aspectos emocionais e salde mental. Os escores variam de zero a 100, sendo
que o maior escore corresponde ao pior estado geral de sadde. E considerado padrio-ouro na
avaliagdo da qualidade de vida, de féacil administracdo e compreensdo (CAMPOLINA,;
CICONELLLI, 2008).
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Outro questionéario de Qualidade de Vida, especifico para a Doenca de Parkinson,
o Parkinson Disease Quality of Life (PDQL) desenvolvido em 1996, apresenta 37 itens,
envolvendo sintomas parkinsonianos e sistémicos, funcdo emocional e social, sendo que o
maior escore corresponde a melhor discernimento sobre sua qualidade de vida. E confiavel e
de validade convergente (GOULART; PEREIRA, 2005).

1.8 Tratamento da DP

Por apresentar carater neurolégico, evolutivo e crbnico, a DP possui
manifestacdes clinicas que promovem profundas alteracGes na capacidade geral de realizar
movimentos, 0 que requer alteracfes e adaptacGes nos feitos da vida diaria. O tratamento,
inclusive, permeia reduzir e amenizar a limitacdo fisica, assegurando o bem viver do
acometido (BEAL, 2010).

N&o h4, atualmente, cura para a DP, e sua prevaléncia aumenta proporcionalmente
a idade. Apesar de incansaveis pesquisas, 0s mecanismos celulares e moleculares subjacentes
a patogénese da DP permanecem obscuros (JANKOVIC, 2008). Isto é, em parte, devido ao
fato de que a maioria dos casos serem idiopaticos e provavelmente refletirem uma profunda
interacdo entre idade, predisposi¢do genética e fatores ambientais (SINGLETON; FARRER;
BONIFATI, 2013).

1.8.1 Tratamento Farmacoldgico

Desde as pesquisas iniciais, em 1960, a terapéutica da DP foi sintomatica,
envolvendo abordagens para restaurar, imitar ou substituir a dopamina. Utilizada atualmente
como padrdo ouro do tratamento medicamentoso, apresenta efeitos colaterais ao uso
prolongado, associado a discinesias e complicacBes psiquiatricas. As flutuagdes motoras
podem assumir formas wearing-off ou deterioragdo da dose final, e on-off, alteragdes motoras
ndo ligadas ao farmaco (CARTA; BEZARD, 2011).

A levodopa (Figura 10) é transportada da circulacdo periférica e atravessa a
barreira hematoencefalica, sendo convertida centralmente em dopamina, substituindo o

neurotransmissor deficiente na doenga de Parkinson. Fora desta barreira, na circulagéo
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periférica, inibidores da dopamina descarboxilase (DDCIs) blogueiam a conversdo de

levodopa em dopamina e inibidores da catecol-O-metiltransferase (COMTIs) bloqueam sua

degradacgéo a 3-O-metildopa (3-OMD) (DUTY; JENNER, 2011).

Terapia com L-Dopa
para Tratamento da Doencga de Parkinson

Corpo estriado

Dopamina

Figura 10 - Terapia com L-Dopa para Tratamento da Doenca de Parkinson.

Fonte: modificado de www.ff.up.pt (Acesso em: 21.07.2014).

No estriado, a levodopa, agonista dopaminérgico, e inibidores da monoamina

oxidase B (MAOBIs) tém efeitos dopaminérgicos. A simples deplecdo de dopamina foi

incrementada por um desequilibrio excitatério/inibitério nas vias diretas e indiretas dos

nlcleos da base e levou a novas estratégias terapéuticas (CARTA; BEZARD, 2011).

H4, ainda, medicamentos em uso ou sendo testados no mercado, conforme figura

abaixo (Figura 11) (HALLIDAY; LEES; STERN, 2011).
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Via aferente

nigrostriatal ;
dopaminérgica '

Legenda: DDCIs: inibidores da dopamina descarboxilase, COMTIs: inibidores da catecol-O-
metiltransferase, 3-OMD: 3-O-metildopa, MAOBISs: inibidores da monoamina oxidase B.
Fonte: CONNOLLY; LANG, 2014, pg. 1674.

1.8.2 Tratamento Cirargico

A neurodegeneragdo parkinsoniana produz alteragdes funcionais nos circuitos do
cerebro, tornando regibes hiperativas em detrimento de outras excessivamente inibidas. O
tratamento cirurgico a este doente é indicado quando a resposta a terapéutica medicamentosa
por tempo prolongado € insatisfatoria (ESSELINK et al.; 2009).

Tentativas iniciais de tratamento fundamentaram-se em microlesées nas regides
hiperativas, resultando em melhora sintomatica. A técnica operatoria avangcou com a
introducdo de aparelhos estereotaticos, que guiam as intervencdes e propiciam precisdo,
minimizando efeitos adversos e complicagfes secundarias a cirurgia (DALLAPIAZZA et al.;
2014).
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A cirurgia ablativa, que consiste em microlesdes, trouxe bons propdsitos para 0s
movimentos anormais. A talamotomia ou microlesées no talamo tinha por fungdo abolir
tremores, mas trazia complicacdes de fala, quando bilateral. Ja a palidotomia ou lesGes do
globo palido, consistia em tratar rigidez, bradicinesia e tremor parkinsoniano, entretanto,
proporcionava alteragdes de fala e constricdo dos campos visuais, quando em ambos os lados.
Atualmente, séo utilizadas com pouca frequéncia (TAMBOSCO et al., 2014).

Com o advento da levodopa houve desaceleragdo da cirurgia funcional por alguns
anos. O posterior desenvolvimento de métodos de estimulacdo elétrica, avaliacdo da
impedancia tecidual e a introducdo de radiofrequéncia para inducdo das lesGes tornaram os
procedimentos ablativos do sistema nervoso mais seguros (PICINI; BROOKS, 2006).

A ventriculografia ou contrastacdo dos ventriculos cerebrais, conjunta a cirurgia
estereotactica e a posterior estereotomografia, ambas com suporte da informatica,
introduziram precisdo e seletividade aos procedimentos. Implantes bilaterais no talamo sdo
eficazes para tratar o tremor e, no globo palido, funcionam bem na terapéutica da bradicinesia,
discinesias secundarias a levodopa e mais levemente no tremor (BREIT et al.; 2008).

J& a estimulagdo dos ndcleos de Luys apresentam bons resultados para tratar
rigidez, bradicinesia, tremor, alteracdes de equilibrio, marcha e fala, sendo o alvo cirdrgico de
preferéncia da atualidade (PICINI; BROOKS, 2006).

A natureza conservadora, reversivel e da possibilidade de ajustes nos parametros
da neuroestimulacdo & longo prazo, segundo as necessidades individuais e temporais do
paciente com DP, em coadjuvancia ao registro da atividade neuronal com eletrddios de
tungsténio, tornaram-na um instrumento seguro e eficaz (MUNHOZ; CERASA; OKUM,
2014).

1.8.3 Perspectivas Terapéuticas Experimentais

Outras propostas terapéuticas tem por objetivo a neuroprotecédo e neurorregulacéo.
O primeiro fator de crescimento do sistema nervoso descoberto foi o fator de crescimento do
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nervo (NGF) (PEDRE el al.; 2002). Outros muitos tém sido identificados (ZHANG et al.;
VENTRIGLIA et al.; 2013).

Propde-se duas formas de BDNF extracelular: pro-BDNF e BDNF “maduro”.
Apos liberagcdo neuronal, o pré-dominio do pr6-BDNF é clivado proteoliticamente pela
plasmina ou metaloproteinas, dando origem ao BDNF “maduro”, este ultimo mais
predominante e relevante no adulto (CHAO; RAJAGOPAL,; LEE, 2006).

Essa neurotrofina liga-se a um receptor tirosina-quinase (TRK) ou a um receptor
membro do fator de necrose tumoral (TNF), o p75, sendo que o primeiro é mais abundante
(AUTRY; MONTEGGIA, 2012).

Evidéncias indicam que o BDNF € essencial para a manutencdo de processos
fisioldgicos no cérebro adulto normal. Influencia na aprendizagem e memoria. Implicacdes
terapéuticas deste fator de crescimento para doengas neurodegenerativas sdo substanciais ao
retardar tanto a morte de células como para aumentar o estado funcional dos neurdnios
restantes (Figura 12) (GARBAYO et al.; 2011).

STRIATUM
Doenga de Parkinson

HIPOTALAMO

SUBSTANCIA N
Doenga de Parkinson

HIPOCAMPO/CORTEX
ENTORRINAL

Figura 12 - Potenciais locais no cérebro humano para o tratamento de BDNF em tipos
especificos de doengas.
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Fonte: modificado de NAGAHARA,; TUSZYNSKI, 2011.

A principal manifestacdo da degeneracdo progressiva dos neurGnios
dopaminérgicos da substancia negra ao estriado na DP é a disfungdo motora. Estudos sugerem
que o &cido ribonucleico mensageiro (MRNA) e a consequente expressao da proteina do
BDNF encontram-se reduzidos em neurdnios dopaminérgicos da substancia negra nesta
afeccdo (BALARATNASINGAM; JANCA, 2012).

A plasticidade motora priméria suplantada na DP é recuperada pela exposicdo a
farmacos dopaminérgicos. Ja a denervacéo cortical dopaminérgica pode ser causa da perda de
plasticidade do coOrtex motor primario na Doenga de Parkinson, mas drogas que agem
diretamente em receptores dopaminérgicos restauram esta plasticidade em estagios ainda
primitivos da doenca (KREITZER, MALENKA, 2008).

O BDNF também esta envolvido no processo inflamatério. Presume-se que o
sistema imunocelular é capaz de modificar a fun¢do neuronal e vice-versa. H4 também um
componente inflamatorio na DP, o qual essa neurotrofina parece influenciar. Pesquisas atuais
sugerem relacdo entre BDNF e a-sinucleina, ainda a esclarecer (NAGAHARA; TUSZYNSKI,
2011).

1.9 Exercicio Fisico e Doenca de Parkinson

O exercicio fisico consiste em terapéutica coadjuvante ao portador da DP,
devendo-se levar em conta as oscilagdes do quadro relacionadas ao periodo de ingestdo do
farmaco em uso e objetivar flexibilidade articular, fortalecimento muscular, equilibrio e
coordenagdo motora. Contribui, inclusive, para a melhora do estado emocional do acometido
(KOLK; KING, 2013).

A capacidade destes pacientes em realizar atividades fisicas esta relacionada nao
somente as alteracdes motoras em particular, mas também ao indice de imobilidade e
sedentarismo de cada um. A fase de acometimento da patologia, portanto, ndo deve ser
considerada como empecilho ao treinamento. Além disso, depressdo e deméncia podem

influenciar o desempenho motor, tanto na fase do tempo de reagdo para comecar um
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movimento quanto na realizacdo de atividades mais complexas (EARTHART; FALVO,
2013).

Estudos sugerem que o exercicio fisico modifica o funcionamento do encéfalo ao
disponibilizar cerca de 7-18% de ions calcio a mais, 0 que estimula a sintese de dopamina.
Ademais, quando intenso, pode ampliar os niveis do neuroprotetor BDNF no estriado. O
treinamento com sobrecarga parece estimular a neurogénese e plasticidade neuronal e a
atividade sensério-motora intensa tem papel importante na neurodegeneragdo. Pacientes com
DP que se mantém ativos asseguram niveis mais prolongados de independéncia (KAVIRAJA;
CHEN, 2013).

A estimulagdo pré-motora, intacta, que ndo recorra ao circuito deficitario basal,
auxilia na execucdo de movimentos, 0 que pode ser evidenciado na geracdo de padrbes
motores normais quando o paciente foca no desempenho, todavia encontra-se comprometido
em caso de dupla tarefa. Este Gltimo fator, inclusive, pode ser melhorado com a repeticéo,
pelo fator cognitivo. Estimulos externos demasiados, como tarefas conjuntas, comandos
verbais explicativos ou corretivos, ambientes com muitos focos, atrapalham o desempenho
motor, entretanto, por fazerem parte da rotina destes pacientes devem ser objetivo da
terapéutica (HEUMANN et al.; 2014).

Os exercicios fisicos estdo relacionados ao menor risco para o desenvolvimento
de doencas neurodegenerativas, como a doenca de Parkinson e tém sido amplamente
pesquisados. A escolha da atividade fisica deve respeitar as experiéncias humanas, levando-se
em conta o individualismo e o contexto de vida que o estimulara ou ndo a tal prética. O
desafio, no entanto, funciona como fator precipitador de sintomas e dificuldades (KOLK;
KING, 2013).

O treinamento de passadas e a esteira (Figura 13) de baixa a moderada intensidade
parecem melhorar a performance motora para a deambulacdo e atividades diarias.
Incrementam a capacidade cardiovascular, aperfeicoam a evolucdo da marcha, cooperando na
extensdo, na velocidade e comprimento do passo e redugéo na fase de duplo apoio. Permitem,
também, a manutenc¢do do equilibrio em condic6es de instabilidade e minimizam quedas, pelo

vigor resultante dos musculos isquios tibiais, quadriceps e gastrocnémios. Outros ganhos
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referem-se ao desenvolvimento da memdria recente, diminuigdo de nauseas e da incontinéncia
urinéria e retengdo de liquidos (KAMAKINOVA; GOLUBEV, 2013).

Figura 13 - Treinamento em esteira ergométrica.

Fonte propria.

Volpe et al., 2014, propuseram hidroterapia para pacientes em estagios moderados
da Doenca de Parkinson, durante uma hora, cinco dias por semana, por dois meses e
concluiram tratar-se de uma possivel estratégia de tratamento para disfungdes de equilibrio
neste grupo. Ebersbach et al., 2014, estabeleceram protocolos de exercicios fisicos intensos e
leves estudados em 42 pacientes com Parkinson, obtendo beneficios motores neste Gltimo

grupo.

Protocolos com exercicios de Tai Chi foram propostos por Li et al., 2014, para
individuos com DP, sugerindo beneficios motores. Ja outro estudo (CHATEAU-DEGAT et
al., 2010) sugeriu que treinamento de karaté, por 90 minutos, trés vezes por semana, durante

um ano promove ganhos de equilibrio e postura.
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A danca também foi proposta como medida terapéutica coadjuvante a DP por

McKee e Hackney, 2013. O tango adaptado para os pacientes era realizado durante 90

minutos, por vinte semanas, e 0s pesquisadores evidenciaram melhoras de equilibrio,

cognicdo, funcdo executiva e adaptacédo social.

Alguns estudos (Quadro 3) confirmam que o exercicio fisico pode minimizar os

sintomas da DP. Muitos autores tém explanado sobre a melhora dos sintomas motores nestes

casos, incluindo forca, marcha e equilibrio, evidenciando qualidade de vida nestes pacientes.

Quadro 3 - Exercicios fisicos e efeitos sobre os sintomas da doenga de Parkinson

Referéncia

Amostra

Exercicio

Resultado

Fisher et al., 2008

30 pacientes com DP, H &

Ylell

divididos

aleatoriamente em trés

pacientes

grupos: exercicios de alta
intensidade, de baixa
intensidade e auséncia de

exercicios, por 8 semanas

UPDRS, H & Y,
avaliagdes
biomecanicas, teste
de caminhada, teste
de sente-se com
suporte e teste de
estimulacéo
magnética
transcraniana
(avaliacdo da
excitabilidade

corticomotor)

Morris et al., 2009

28 pacientes com DP

divididos

aleatoriamente em dois

pacientes

grupos de 14: grupo A,
programa de exercicios €
estratégias musculo-
esqueléticas para
movimento, e, grupo B:
estratégias cognitivas,
como a focalizacdo da

atencdo em movimentos

UPDRS (partes 1l e
), H & Y, teste de
caminhada de 10 min,
balango e PDQ 39

Hackney and Earhart,
2009a

75 pacientes com DP

divididos

aleatoriamente em quatro

pacientes

grupos:  tango, valsa-

UPDRS e PDQ-39
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foxtrot, tai chi e sem
intervencao
Hackney and Earhart, | 14 pacientes com DP Pacientes  completaram | UPDRS, BBS, TUG,

20092

dez aulas de tango, de 90

minutos, em 2 semanas

6-MWT

Yousefi et al., 2009 24 pacientes com DP, | pacientes divididos em 2 | Subescala de vida
género masculino, menos de | grupos: 12  realizado | diaria do  SPES-
65 anos, com H& Y Il e Il | fortalecimento e | SCOPA, PDQL
alongamento  posturais,
por 12 semanas, e 12 sem
intervencao
Tanaka et al., 2009 20 pacientes com DP, H & | pacientes divididos em 2 | FungBes executivas,

Y | até lll

grupos: treinamento com
exercicios aerobicos, 3
vezes por semana, por 6

meses, e, sem intervencao

atencdo, ansiedade e

sintomas de depresséo

Gobbi et al., 2009

34 pacientes com DP, H &
Y | até Ill

pacientes divididos em
um programa de

exercicios multimodal ou

TUG, BBS

em programa de
adaptacéo
Filippin et al., 2010 9 pacientes com DP (7 | pacientes realizaram | UPDRS, PDQ-39

homens e 2 mulheres), H &
Yllelll

protocolo de treinamento
em esteira carga externa,
seguido de fisioterapia e
novo periodo de esteira
andando com  carga
externa, cada fase por 6

semanas

Hackney and Earhart,

paciente com DP, 86 anos,

Paciente, em parceria com

UPDRS, BBS, PDQ-

2010 masculino, H & Y 1V, cujo | outros de DP, realizou 20 | 39, 6MWT
transporte primario é cadeira | aulas de tango
de rodas

Allenetal., 2010 48 pacientes com DP, 30-80 | pacientes alocados | variavel primaria;

anos, com episédios de
queda no Ultimo ano ou

risco de quedas

aleatoriamente em grupo
com exercicios de

fortalecimento leves e

escores para risco de
quedas; variaveis

secundarias: PDQ-39,
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balango de  membro
superiores, ou, grupo sem
intervencdo, 3 vezes por

semana, por 6 meses

SPPB, FES-I e FOGq

Muller
2010

and Muhlack,

22 pacientes com DP

pacientes  pararam a
medicacdo por 12 horas
durante a noite e foram
aleatoriamente para um
grupo que comegou no 1°

dia com uma sessdo de

repouso  nha  posicdo
deitada e, no 2° dia,
realizou exercicio na

bicicleta ergométrica. O
segundo grupo realizou o
contrério

SRT com avaliagdo
de RT e MT, Pl e

tapping

Cruise et al., 2011

35 pacientes com DP, H &
Y Il e 1, frequentando

grupos de apoio

pacientes aleatoriamente
designados para realizar
exercicios de forca e
cardiovasculares, por 10
grupo

controle com exercicio de

semanas, ou,

relaxamento

PDQ-39,

neuropsicoldgica

avaliacdo

Reuter et al., 2011

90 pacientes com DP (45
homens e 45 mulheres), H &
Yllelll

pacientes aleatoriamente
designados para um dos
trés grupos: NW, 3 vezes
na semana por 6 meses;
treinamento de
caminhada, 3 wvezes na
semana, por 6 meses, ou
flexibilidade e

relaxamento

UPDRS, PDQ-39,
parédmetros de marcha

e equilibrio

Combs et al., 2011

6 pacientes com DP do
programa de Box da Rock

Steady Boxing Foundation

programa de treinamento

de boxe por 12 semanas

parametros de
marcha,
UPDRS, qualidade de

vida

equilibrio,

Lietal., 2012

195 pacientes com DP, H &

pacientes divididos

indicadores de
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YlalV

aleatoriamente em trés

grupos: tai chi,
treinamento de resisténcia
ou alongamento, 2 sessdes

semanais cada, por 24

estabilidade postural
(excursdao maxima e
controle direcional),
parametros de marcha

(comprimento da

semanas passada e velocidade
do passo)
Ducan and Earhsrt, 2012 | 62 pacientes com DP, H & | pacientes foram | UPDRS,  equilibrio
YlalVv aleatoriamente divididos | (MiniBESTest),
em um grupo controle | congelamento de
sem intervencdo e um | marcha (FOGq),
grupo de tango com aulas | funcéo da

duas vezes por semana

por 12 meses

extremidade superior
(9HPT)

Ayan and Cancela, 2012 | 21 pacientes com DP, H & | pacientes nao | PDQ-39, UPDRS
Y lalll aleatorizados em dois | (parte motora),
grupos: exercicios na dgua | FTSTS
de baixa intensidade, e,
exercicios na agua, com
resisténcia muscular
Yogev-Seligmann et al., | 7 pacientes com DP, H & Y | pacientes testados sob | velocidade da

2012

lalll

diferentes condigBes de
caminhada: habitual,
fluéncia verbal, série de 3
subtragdes, processamento
de informacdes, ou

execucdo de outra tarefa

marcha, variabilidade
do tempo de passo e

tarefas cognitivas

Hass et al., 2012

18 pacientes com DP, H &
Ylalll

pacientes  aleatorizados

para treinamento  de
resisténcia progressiva ou

grupo de ndo-intervengao

velocidade da
marcha, comprimento
do passo, forca de
flexdo-extensdo  do

joelho
Frazzita et al., 2013 25 pacientes com DP, H & | pacientes  aleatorizados | UPDRS (parte
Y | a ll, UPDRS (Ill), uso | para grupo com exercicios | motora), Escala de

de rasagilina

aerobicos, de 3 horas, por
28 dias, ou, grupo sem

intervencéo

Equilibrio de Berg €
Teste de caminhada
de 6 minutos e BDNF
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com niveis
aumentados no grupo

de intervencéo

Moore et al., 2013

126 pacientes com DP h4 até
5anos, H & Y I a ll, 40-80

anos

pacientes  randomizados
em trés grupos: exercicios
usuais;  exercicios de
intensidade moderada;
exercicios de alta
intensidade, por 3 e 6
meses, sendo 0 primeiro
grupo, apos esta fase,
submetido a exercicios
moderados e intensos,
chegando os grupos a 12
meses de intervencao,
com avaliagdo entre esses

periodos

UPDRS

Roland et al., 2014

30 mulheres com DP, H &
Ylalll

Mulheres fizeram EMG
por um dia (6,5 horas) do
biceps braquial, triceps
braquial, vasto lateral e
biceps femoral do lado
menos afetado através de

atividade muscular intensa

73% das

com DP

mulheres
tinham
musculatura  fragil,

segundo o exame

Modificado de Grazina & Massano, 2013, pg. 142-146.

Legenda: DP: doenga de Parkinson, H & Y: Escala de Hoehn & Yahr; UPDRS: Escala

unificada de avaliacdo da doenca de Parkinson; PDQ-39: Questionario de 39 itens da doenca

de Parkinson; MADRS: Escala de avaliagdo da depressdo; NHP: Perfil de satide Nottingham;
BBS: Escala de equilibrio de Berg; TUG: Tempo de levantar e ir; 6MWT: Teste de

caminhada de 6 minutos; SPED/SCOPA: Escala reduzida de evolucdo da doenca de

Parkinson/Escalas para resultados em doenca de Parkinson; PDQL: Questionario de

Qualidade para Vida em doenca de Parkinson; SPPB: Bateria de esforgo fisico minimo; FES-

I: Questionario de escala internacional da eficacia de quedas; FOGQ: Questionario de

congelamento da marcha; SRT: Reagdo simples de paradigma do tempo; RT: Tempo de
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reacdo; MT: Tempo de movimento; Pl: Tempo de movimento; NW: Questionario Nérdico de
Marcha; 9-HPT: Teste pegadas de 9 buracos; FTSTS: Teste de sentar-se 5 vezes no banco,

EMG: eletromiografia.

Enguanto terapia associada, o exercicio fisico (Figura 14) permite maior eficacia
do tratamento farmacoldgico e incrementa a independéncia funcional dos acometidos,

reintegrando-os ao ambiente pessoal, profissional e social (KERR, 2010).

DOENGA DE PARKINSON: ESTRATEGIAS

Farmacolégica Néo Farmacolégica

P P

At ia der igao da dopamina (L-Dopa
e ourtras estratégias f: logi

ia da
qualidade de vida

Jeiit-5, L
2t = _.':-,_
i novas égi
igsoras
Estratégias néo ﬁg

farmacolégicas para
aliviar a discinesi

Figura 14 - Novas perspectivas para intervencdo na doenca de Parkinson.
Fonte: modificado de HEUMANN et al., 2014, pg. 1.

Diante do envelhecimento populacional e da prevaléncia de DP em idade
avancada, considerando-se 0s gastos em salde publica e a qualidade de vida, buscou-se,
através deste estudo, analisar novas formas de avaliacdo, bem como propor terapéuticas

associadas ao portador de Parkinson.
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2 RELEVANCIA E JUSTIFICATIVA

O gasto econdmico anual com a DP € substancial e, relacionando os custos diretos
e indiretos, tende a dobrar devido ao aumento do nimero de individuos propensos & doenca
(LAGEMAN; CASH; MICKENS, 2014).

Apesar de extensas pesquisas, ainda ndo ha analise adequada da marcha e
tratamento definitivo para a DP levando cada vez mais pesquisadores em todo o mundo a
buscar novas estratégias avaliativas, bem como alternativas terapéuticas capazes de retardar a

sintomatologia e suas decorréncias.

H& que se propor, adequadamente, a modalidade de exercicio, duracéo, repeticoes
e frequéncia do protocolo associados ao tempo de acometimento, estagio da doenca, queixa
principal e estilo de vida do paciente a fim de se atingir beneficios motores e ndo motores.
Apesar da individualidade do sujeito, € possivel encontrar-se medidas que beneficiem um
agrupamento, o que ainda configura-se como fonte de estudos.

O exercicio fisico tem se mostrado candidato potencial a terapia coadjuvante da
DP por ser capaz de atuar em diversos mecanismos patogénicos da doenga. Contudo, muitos
estudos sdo necessarios para se determinar 0s mecanismos neuroprotetores que dele fazem
parte e que sejam realmente eficazes na diminuicdo da progressdo da DP e na melhora da
qualidade de vida dos pacientes.

Conforme exposto, uma avaliagdo eficaz para a etapa de treino de equilibrio e
marcha e medidas reabilitativas, podem minimizar quedas, reduzir gastos com satde publica e

melhorar a qualidade de vida de pacientes com Doenga de Parkinson.
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3 OBJETIVOS

3.1  Objetivo geral

Avaliar a influéncia da caminhada controlada no equilibrio e em medidas
plasméticas de parametros oxidativos e neurotrofina (BDNF) em pacientes com Doenca de

Parkinson.

3.2  Objetivos especificos

- Analisar o impacto da caminhada controlada em relacdo ao equilibrio estatico
(superficie de apoio dos pés, relacdo barocentro e equilibrio, pressdo méaxima e pressdo media
dos pés, oscilacbes antero-posterior e latero-lateral dos pés e do corpo) comparando com o
grupo controle;

- Verificar os efeitos da caminhada controlada na marcha dinamica (velocidade
média da passada e distancia dos passos) de pacientes com DP, comparando com 0 grupo

controle;

- Comparar os efeitos da caminhada controlada em relacdo ao grupo controle na
qualidade de vida de pacientes com Parkinson;

- Verificar os efeitos da caminhada nos niveis séricos sanguineos de TBARS e
GSH, envolvidos no estresse oxidativo, comparando com o grupo controle;

- Verificar os efeitos da caminhada controlada, em relagdo ao grupo controle, dos

niveis séricos sanguineos da neurotrofina BDNF;

- Correlacionar os marcadores sanguineos com as variaveis clinicas e com 0s

préprios marcadores apos a intervencao.
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4 METODOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade de Fortaleza
(COETICA), com o parecer de nimero 442.5633/13 (ANEXO A), seguindo os principios
éticos e legais, de acordo com as recomendacfes da Resolugcdo n° 466/12 do Conselho
Nacional de Saide (CNS) (BRASIL, 2012).

4.1  Tipo de estudo

Tratou-se de um ensaio clinico controlado, aberto e aleatorizado dividido em duas
analises: a primeira investigou as alteracfes estaticas e dindmicas da marcha em pacientes
submetidos a protocolo de esteira ergométrica, enquanto a segunda verificou marcadores
sanguineos pro-inflamatérios em pacientes com Parkinson submetidos a protocolo de esteira

ergomeétrica.

4.2  Local e periodo do estudo

A pesquisa foi realizada no Laborat6rio de Analise do Movimento Humano, 2°
andar, associado ao setor de Fisioterapia, vinculado ao Nucleo de Atengdo Médica Integrada
(NAMI) da Universidade de Fortaleza (UNIFOR), situado na Rua Desembargador Floriano
Benevides 221, no bairro Edson Queiroz, no periodo de agosto de 2013 a maio de 2014.

O NAMI ¢é referéncia de clinica escola no Norte e Nordeste pela qualidade e
diferencial do atendimento médico prestado, o que inclui servi¢os de natureza secundaria e,
em alguns casos, até de alta complexidade. Em uma estrutura de 14 mil metros quadrados,
adaptada e aperfeicoada desde 2004, séo realizados mais de 300 mil procedimentos por ano,
beneficiando cerca de 25 mil pacientes. O cuidado com o ser humano € integral, porque mais
do que servicos de saude, 0 NAMI se preocupa em promover qualidade de vida. Para isso,
retine profissionais e estudantes em uma moderna e multidisciplinar estrutura, focados na
humanizacdo e na evolucdo do atendimento, sempre em consonancia com as pesquisas
académicas desenvolvidas na Universidade (UNIVERSIDADE DE FORTALEZA, 2014).
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Os pacientes foram triados e provenientes do Ambulatério de Distlrbios do
Movimento do Hospital Geral de Fortaleza (HGF). Esta instituicdo presta assisténcia a saide
da populagio como hospital do Sistema Unico de Salide, sendo referéncia em procedimentos
de alta complexidade. E também um dos maiores centros de treinamento do pais, certificado
por portaria interministerial como hospital de ensino, atuando na formagéo de médicos em 24
especialidades (HOSPITAL GERAL DE FORTALEZA, 2014).

4.3 Amostra

A amostra foi consecutiva, ndo probabilistica, totalizando 22 individuos, que se
encontravam com O mesmo esquema medicamentoso para tratamento de Parkinson
(medicamento dopaminérgico — levodopa ou agonista da dopamina, posologia: 70 a 100mg,

duas vezes ao dia) e que preenchiam os critérios de inclusio no estudo.
4.3.1 Critérios de incluséao e exclusdo

Critérios de inclusdo: Foram incluidos na pesquisa individuos com DP estagio Il
e/ou I11, segundo a escala de Hoehn e Yahr, com idade acima de 40 anos, alfabetizados e que
ndo apresentassem quadro de deméncia verificado pelo Mini Teste do Estado Mental (>21).

Critérios de exclusdo: Excluiram-se do estudo os individuos que apresentaram
sinais de piora clinica apds o inicio do estudo evidenciado pelo aumento no tremor as
atividades e aqueles que apresentarem 2 faltas consecutivas ao tratamento proposto ou 3 no
total do tratamento.

Critérios de retirada: Pacientes que se queixaram de depressdo e que tiveram
episodios de queda, impossibilitando a deambulagéo.

4.4 Desenho do estudo

4.4.1 Grupos Estudados - Técnica de aleatorizagdo

Os pacientes provenientes do ambulatério de Distlrbios do Movimento do HGF
devidamente estadiados, que aceitaram participar do estudo e que preencheram os critérios de
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inclusdo foram encaminhados ao Laboratério de Analise do Movimento Humano (NAMI).
ApOs uma conversa inicial os participantes foram aleatorizados em 2 grupos: Grupo Controle
(GC) e Grupo de Intervengéo (GlI).

A aleatorizacéo foi realizada em forma de blocos pela co-orientadora por meio de
envelopes selados mostrados a dois pacientes, solicitando aos mesmos a retirada de um dos
envelopes de forma simultanea, sendo duas duplas por vez. Foram preparados, inicialmente
10 envelopes para o Grupo Intervencdo (GI) e 10 para o Grupo Controle (GC). Caso 0s
pacientes fossem excluidos, ou desistissem da pesquisa, 0 envelope daquele paciente voltava

para a randomizacao total. Dessa forma, foram formados dois grupos: GC e Gl:

GC - pacientes com DP submetidos & avaliacdo e intervencdo medicamentosa

usual.

Gl - pacientes com DP submetidos a avaliacdo, intervencdo medicamentosa
usual, reabilitacdo da marcha na esteira ergométrica, iniciando com 5 e atingindo 30 minutos,

durante oito semanas, 2 vezes por semana, perfazendo um total de 16 atendimentos.
4.4.2 Monitoramento

Uma vez aleatorizados os pacientes foram encaminhados para a pesquisadora e
informados acerca dos objetivos e procedimentos do estudo sendo esclarecidas todas as
duvidas restantes, e solicitada a assinatura do TCLE (APENDICE A).

Todos os pacientes foram submetidos antes e apds 8 semanas a uma avaliagdo
clinica (APENDICE B), Avaliagdo do Estado Mental (ANEXO B), Teste da Escala de
Depressdo Geriatrica de Yesavage (ANEXO C), Teste de Qualidade de Vida - Medical
Outcomes Study 36-Short-Form Health Survey (SF-36) (ANEXO D), Analise Estatica e
Dindmica da Marcha e no sangue a avaliagdo de medidas plasmaticas de pardmetros
oxidativo, ou seja, determinacdo da concentracdo de glutationa reduzida (GSH), determinagao
dos niveis de peroxidacao lipidica e dos niveis dea neurotrofina BDNF.
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A coleta de sangue deu-se com o0 paciente em jejum e na auséncia da medicacéo

de uso (levodopa) por cerca de 12 a 16 horas.

Para um melhor seguimento e compreensdo dos resultados encontrados foi criada
uma ficha com todas as anotagdes dos dados obtidos (GC e GI) (APENDICE A).

4.4.3 Organizacao temporal da pesquisa

Cada momento da pesquisa teve o seu tempo (T) caracterizado: TO, T1 e T2. No
TO foi coletado o sangue e realizada a avaliacdo inicial do estado mental, do nivel de
depressdo, da qualidade de vida e da marcha estatica e dinamica e divisdo aleatéria dos
grupos. Em T1 foi aplicada a intervencdo durante 08 semanas para 0 Gl e 0 GC permaneceu
com aparato clinico medicamentoso pelo mesmo tempo. No periodo T2 todos os pacientes
foram reavaliados, exceto com o teste de estado mental e o nivel de depressdo (Figura 15).

@-rg anizacio temparfi_‘l\\
da pesquisa:

. /

/’% (- Coleta de sangue ;\ /I'_ 1: GI- intervencio pu:r\r\ 4 T2: Reavaliagio de 1\\
avaliagdo inicial do 08 semanas na esteira todos os pacientes,
estado mental, nivel de ergometrica e GC- exceto teste de estado
depressdo, qualidade de aparato clinico mental e nivel de

vida e marcha estatica e medicamentoso pelo depressio
dindmica mesmo tempo

. AN N J

Figura 15 - Esquema da organizacdo temporal da pesquisa

64



4.5 Desfechos clinicos/variaveis estudadas

4.5.1 Desfechos primarios e secundarios

O desfecho priméario foi a analise da marcha estatica e dindmica, quantificacdo de
medidas plasméticas de pardmetros oxidativos: TBARS, GSH e da neurotrofina BDNF, e,
verificacdo da qualidade de vida antes e apds protocolo de intervencéo.

O desfecho secundario foi o estudo das varidveis: idade, género, altura, peso,
tempo de doenca, mini exame do estado mental, escala de depressdo e pratica de atividade

fisica.
- Ficha de avaliac&o clinica: (APENDICE A)

Constava de dados, como: idade, sexo, altura, peso, tempo de patologia
estabelecida e tempo de atividade fisica desenvolvida.

- Avaliacdo do Estado Mental (ANEXO B)

Idealizada por Folstein (FOLSTEIN; FOLSTEIN; BRUCKI, 1975), fornece
informacGes sobre diferentes pardmetros cognitivos, contendo questbes agrupadas em sete
categorias, cada uma delas planejada com o objetivo de avaliar "funcbes" cognitivas
especificas como a orientacdo temporal (5 pontos), orientacdo espacial (5 pontos), registro de
trés palavras (3 pontos), atencdo e célculo (5 pontos), recordacdo das trés palavras (3pontos),
linguagem (8 pontos) e capacidade construtiva visual (1 ponto). O escore do teste pode variar
de um minimo de O pontos, o qual indica 0 maior grau de comprometimento cognitivo dos
individuos, até um total maximo de 30 pontos, o qual, por sua vez, corresponde a melhor

capacidade cognitiva.

- Teste da Escala de Depressdo Geriatrica de Yesavage — versdo reduzida
(GDS-15) (ANEXO C)

Para avaliar os sintomas depressivos foi utilizado a Escala de Depresséo
Geriatrica de Yesavage, versao reduzida (YESAVAGE; BRINK; ROSE, 1983). O teste €
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capaz de detectar sintomas depressivos, com 15 perguntas negativas/afirmativas, onde o
resultado de 5 ou mais pontos diagnostica depressdo. Ja o escore igual ou maior que 11

caracteriza depressao grave.

- Teste de Qualidade de Vida - Medical Outcomes Study 36-Short-Form Health
Survey SF-36 (ANEXO D)

Para avaliar a qualidade de vida dos pacientes foi aplicado o SF-36 validado no
Brasil por Ciconelli (1997), que é um instrumento genérico de avaliagdo da qualidade de vida.
Possui oito (8) areas de abordagem e é autoaplicavel. Cinco areas (funcéo fisica, rotina fisica,
dor corporal, funcédo social e rotina emocional) definem qualidade de vida como a auséncia de
limitacdo ou disfuncdo. Para essas areas, 100 pontos identificam o individuo sem problemas
de salde. As trés areas restantes (salde geral, vitalidade e salde mental) sdo bipolares e
medem o estado positivo ou negativo em relagdo a vida. Para um estado positivo de satde, um
escore de 50 indica auséncia de disfungdo (SOUZA, 2011).

No entanto para melhor descrever essas areas foi analisado o coeficiente fisico
sumarizado (CFS) e o coeficiente mental sumarizado (CMS), caracterizando as oito (8) areas.

O teste foi aplicado pela pesquisadora evitando-se respostas induzidas, caso o

paciente ndo apresentasse condigdes de responder individualmente.

A escolha do SF-36 deu-se em virtude de ser um teste de qualidade de vida
generalista, com dominios mental e fisico, com alta confiabilidade, de aplicacdo facil e

universalmente utilizado.
- Andlise Estatica e Dinamica da Marcha:

A avaliacdo dos pardmetros da marcha foi realizada por meio de um
baropodémetro eletronico de dois metros de comprimento (FootWalk Pro, AM CUBE,
Franga), com frequéncia de amostragem de 200 Hz, adaptado a uma pista de marcha com

comprimento total de oito metros, permitindo aceleracdo e desaceleragdo da marcha nos trés
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metros iniciais e finais. As analises deram-se com auxilio de software FootWork Pro versdo

3.7.0.1 (IST Informatique - Intelligence Service et Tecnique, Franga).

Antes do teste estatico, cada paciente foi solicitado a permanecer vinte segundos
em posicdo ortostatica na base do baropodémetro, bragos ao longo do corpo e olhar fixo para
um ponto visando adaptagdo. Este procedimento ndo foi repetido na analise dindmica, porém,
foram capturados dados a partir da segunda volta do paciente na esteira, permitindo adaptagéo

através do percurso inicial.

Para a avaliacdo da marcha, sendo um por vez, foi solicitado aos participantes
deambular por um percurso de oito metros de comprimento, sendo capturados os dados

apenas nos dois metros intermediarios, correspondente a area Util do baropodémetro.

Todos os pacientes passaram por um periodo de adaptagdo ao equipamento
previamente a coleta de dados, visando minimizar as alteraces e ndo habituacdo ao meio.
Assim, ficaram uma Unica vez em posicao ortostatica com apoio bipodalico, olhando para um
ponto fixo na altura dos olhos abertos, com pés ligeiramente abertos e postura de conforto,
por cerca de trinta segundos, sem que houvesse ainda a mensuragdo dos parametros iniciais.

Os testes foram realizados na fase off do ciclo de medicagéo da dopamina.

No teste estatico, o contato com a sola do pé, na posicéo ortostatica ou dindmica,
fornece dados qualitativos e quantitativos, ou seja, dados qualitativos sobre o formato do pé e
quantitativos em relacdo a carga e a pressdo da impressao plantar, sobre o deslocamento do
centro de pressdo de cada individuo, velocidade da marcha (m/min), distancia da passada (cm)

e cadéncia (passada/min).

Para a analise estatica (Figura 16) o paciente foi orientado a ficar sobre a
plataforma, descal¢o e em posi¢do ortostética, por vinte segundos, com os olhos abertos e 0s
bracos ao longo do corpo, evitando a fixacdo do olhar em um ponto fixo, onde foram
analisados os valores da superficie do pé esquerda e direita (cm?), barocentro esquerdo e
direito (cm), pressdes média e méaxima direita e esquerda (kg/cm?), variacdo de superficie
podactila esquerda e direita (cm?), oscilacBes antero-posterior e latero-lateral do pé direito e

67



esquerdo (cm), superficie do corpo (cm?), e, oscilagdo antero-posterior e latero-lateral do
corpo (cm) (Figura 17).
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Figura 16 - Analise estética dos pés.
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Figura 17 - Oscilacdo lateral (plano frontal) e movimento antero-posterior (plano sagital) do
pé direito, esquerdo e do corpo na analise estatica dos pés.

Fonte propria.

Ja para a analise dindmica da marcha o individuo foi orientado a caminhar sobre a
pista, descalgco. Os dados utilizados para a pesquisa foram os coletados na segunda passagem
consecutiva pela pista de marcha. Foram analisados os valores de velocidade média direita e
esquerda (mm/s) e distancia entre 2°-3° e 3°-4° passos (cm) (Figura 18). Calculou-se a
velocidade por meio da fracdo entre as varidveis (comprimento da passada e tempo do ciclo)
geradas pelo software.
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Figura 18 - Analise dindmica da marcha.
Fonte propria.

- Quantificacdo de Medidas Plasmaticas:

Os pacientes foram submetidos a retirada de sangue, no inicio e ao final de oito
semanas, estando sem uso prévio da medicacdo para DP, por cerca de doze horas. Todas as
amostras de sangue devidamente identificadas foram colhidas pela manhd, entre 8 e 9 horas,
em jejum de 12 horas, no Centro de Pesquisa. Depois da coleta as amostras foram
centrifugadas a 3000 rpm por 10 minutos para a separacdo do soro. Apos acondicionamento
do soro/plasma em aliquotas de 500 pL, as amostras foram congeladas a -70 °C até a
realizagdo das analises.
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Determinacdo da peroxidacéo lipidica (TBARS)(Draper; Hadley, 1990)

O grau de lipoperoxidacdo no soro sanguineo foi medido através da determinacéo
dos niveis de substancias reativas do acido tiobarbittrico (TBARS). O soro foi misturado a
1ml de solugdo de &cido tricloroacético a 10% e acrescido de 1 mL de solu¢do de acido
tiobarbiturico 0,6%. Ap0s a agitagdo, essa mistura foi mantida em um banho de agua fervente
(95 - 100°C) por 15min, adicionado o n-butanol (2:1 v/v), a seguir resfriada em banho de gelo
por alguns minutos e posteriormente centrifugada (800xg, 5min). O conteudo de TBARS foi
determinado em espectrofotdmetro a 535nm. Os resultados foram expressos em micromol de

malonildialdeido (MDA) por mg de proteina.

Determinacdo da concentracdo de glutationa reduzida (GSH) (Griffith, 1980)

Para o preparo dos reagentes: EDTA 0,05M - PM 372,29 — pesou-se 465mg;

adicionou-se cerca de 20mL de agua destilada. Para dissolver, aquece-se 0 material — algumas
vezes, para deixa-lo mais basico, foi adicionado algumas gotas de NaOH durante o
aquecimento. Depois de dissolvido, completou-se o volume até 25mL; TRIS HCI 0,4M
+EDTA 0,02M — pesou-se 1,212g de Tris; adicionou-se 10mL de EDTA 0,05M e cerca de
10mL de agua destilada; ajustou-se pH 8,9; completou-se o volume até 25mL; ACIDO
TRICLOROACETICO (TCA) 50% - pesou-se 50g do &cido e diluiu-se em 100mL de agua
destilada; DTNB 0,01M — PM: 396,30 — pesou-se 7,92 de DTNB; dissolveu-se em 2 mL de
metanol; preparou-se no dia do uso e armazenou-se fechado e protegido da luz.

Para o preparo da curva padrdo: peso-se 5mg de GSH; diluiu-se em 5mL de agua
destilada (1mg/mL); diluiu-se a solugdo 1mg/mL 10x 50uL da 1mg/mL + 450pL de tampéo
(100pg/mL); diluiu-se a solu¢do 100pg/mL 2x 250uL da 100pg + 250pL de tampéo
(50png/mL); diluiu-se a solugdo 50pug/mL 2x 250uL da 50ug + 250pL de tampéo (25ug/mL);
diluiu-se a solugdo 25pg/mL 2x 250uL da 25ug + 250uL de tampéo (12,5pug/mL); diluiu-se a
solugdo 12,5ug/mL 2x 250pL da 12,5ug + 250uL de tampédo (6,25pg/mL); diluiu-se a
solugdo 6,25ug/mL 2x 250pL da 6,25ug + 250uL de tampédo (3,12pg/mL); diluiu-se a
solugéo 3,12ug/mL 2x 250pL da 3,12ug + 250pL de tampdo (1,56pg/mL).
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Para o preparo das amostras: adicionou-se em eppendorf 40uL de amostra
(homogenato a 10%) + 50uL de agua destilada + 10pL de TCA 50%. Centrifugou-se a
5000rpm por 15min, a 4°C. O material permaneceu resfriado durante todo o ensaio.

Para o preparo da placa: adicionou-se 60uL de pontos da curva, brancos e
amostras em cada po¢o (manter a plaquinha resfriada); imediatamente antes da leitura,
misturou-se 25mL do tampédo Tris EDTA + 0,65ml (650uL) do DTNB 0,01M. Utilizando
pipeta multicanal, adicionou-se 102uL da solucdo em cada pogo. Leu-se em 412nm,
observando o tempo utilizado para adicionar o Ultimo reagente, pois a rea¢do sO permanece

estavel por 5 minutos.

As amostras, adicionadas ao acido tricloroacético a 50%, foram agitadas e
centrifugadas a 3000 rpm, por 15 minutos. Em seguida, o sobrenadante foi recolhido e
acrescido de tampdo Tris-HCI 0,4M, pH 8,9 e DTNB 0,01M. Ap6s 1 minuto da reacéo, a
leitura foi feita em leitor de placas em 412nm. A concentragdo de glutationa reduzida foi
expressa em ng de GSH/g de tecido, tendo por base uma curva padrao.

Determinacdo dos niveis de BDNF:

Preparou-se 0 Tampao PBS, com: 1,38 g de Na,HPO4H,0; 6,96 g de K;HPOy; 7,2

g de NaCl; 1 L de agua destilada. Ajustou pH para 7,4 e armazenou-se em geladeira.

Seguindo o preparo do soro com 20 volumes de Tamp&o PBS. Para cada 34 mL
de tampdo, coloca-se 100 pL do coquetel de inibidores de proteases. Adicionou-se 0s
inibidores apenas no momento da administragdo. Centrifugou-se durante 30 min a 14000 g, 4
°C. Passou-se, entdo, o sobrenadante para outro eppendorf identificado.

Preparou-se os reagentes, sob o gelo, com Anticorpo Monoclonal Anti-BDNF de
Camundongo Biotinilado. Imediatamente antes do uso, diluiu-se o anticorpo biotinilado de
1:1000 com Diluente de Amostra e Conjugado Streptavidin-Enzima. Imediatamente antes do
uso, diluiu-se o conjugado HRP de 1:1000 com Diluente de Amostra.
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Para o padrdo de BDNF, reconstitui-se o vidro padrdo com o volume de Diluente
indicado na etiqueta de forma a gerar uma concentracédo relativa de BDNF de 10000 pg/mL.
Este material estoque foi usado para fazer a curva padréo: identificou-se tubos de vidros com
nameros de 0 a 7; adicionou-se 950 uL do diluente ao tubo #1 e 500 pL aos outros tubos;
adicionar 50 pL da solucdo padrdo estoque ao #1 e vortex. O tubo #1 teve concentracdo de
500 pg/mL. Os padrdes #2-7 foram preparados em uma diluicdo 1:2 do anterior. Retirou-se
500 pL do tubo 1 e colocou-se no 2; retira-se 500 pL do tubo 2 e colocou-se no 3; continuou-

se até o tubo. N&o se adicionou padrdo BDNF ao tubo #0.

Para o Tampdo de Lavagem, adicionou-se todo o conteudo do Tampdo de
Lavagem Concentrado 10x ao recipiente apropriado, QS para 1 L com agua deionizada,
agitando-se até homogeneizacdo completa.

No ensaio, colocou-se a quantidade desejada de pocos na placa para BDNF;
adicionou-se 100 pL dos Padrbes 0 a 7 ou amostras em cada po¢o, em duplicata; selou-se a
placa com papel adesivo transparente e incubou-se na geladeira (2-8 °C) durante a noite.

Gentilmente, no dia seguinte, retirou-se o papel adesivo e lavou-se a placa pelo
menos 4 vezes. Uma lavagem meticulosa da placa é extremamente importante para reduzir
ruido. E recomendavel usar uma pipeta multicanal para encher cada pogo com 250 pL do
Tampdo de Lavagem diluido. A remogdo do fluido foi feita invertendo a placa numa pia,
sacudindo o fluido para fora de cada pogo e secando a placa em papéis-toalha limpos.
Repetiu-se esse procedimento por um total de 4 vezes. Adiciona-se, entdo, 100 pL do
anticorpo monoclonal anti-BDNF de camundongo biotinilado diluido em cada poco. Em
seguida, cobriu-se a placa e incubou-se a temperatura ambiente durante 2-3 horas. Seguiu-se a

lavagem, conforme supracitado.

Entdo, adicionou-se 100 pL da solugdo conjugada streptavidin-HRP diluida em
cada poco, cobriu-se a placa e incubou-se a temperatura ambiente durante 1 hora. Seguiu-se a

lavagem, conforme supracitado.
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Agueceu-se TMB para temperatura ambiente, adicionou-se 100 puL do substrato
TMBJ/E em cada poco e incubou-se & temperatura ambiente durante 15 minutos. O padrdo de
500 pg/mL atingiu uma cor azul escura. Para a reagdo, adicionou-se 100 pL da Solucdo de
Parada em cada poco. A cor azul mudou para amarelo. Imediatamente, leu-se a placa em 450

nm, sendo que a cor enfraqueceu com o tempo.

Todas as bolhas foram removidas antes que a leitura da absorbancia.

4.6 Protocolos de treinamento

Para determinagdo da capacidade de exercicio durante o treinamento na esteira
ergométrica (esteira rolante RT 250 Gl da Marca Movement®), os participantes do GI foram
submetidos ao protocolo de Harbor (GRIFFIN et al.; 2011). Assim, individualmente, o
paciente andava na esteira sem carga (inclinagcdo) e com velocidade minima de 0,1cms, por
um minuto, sendo esta velocidade duplicada a cada novo minuto, assim o paciente suportasse.

Quando sugerisse fadiga, a esteira era parada.

A primeira intervencdo dava-se, assim, com a velocidade anterior a fadiga, por
dez minutos, atingido-se cinco minutos a cada nova semana, até suportar 30 minutos

ininterruptos, de acordo com cada paciente. Estes perduravam até o fim do treinamento.

4.7 Andlise estatistica

Os dados obtidos foram analisados pelo programa estatistico Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS), versdo 18.0. Para avaliar a homogeneidade da amostra utilizou-se
0 teste de normalidade de Kolmogorov-Smirnov. A anélise descritiva foi realizada através da
média, desvio padrdo e valores absolutos e relativos percentuais. Para comparacdo dos
resultados obtidos intragrupos foi utilizado o Teste t Student pareado e para comparagdo
intergrupos foi utilizado o Teste t Student independente. A analise da associacdo das varidveis
estudadas foi obtida pelo teste de correlagdo de Pearson. Considerou-se estatisticamente
significante os valores de p< 0,05.
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5 RESULTADOS

5.1  Caracteristicas basais dos participantes do estudo

Do total de 88 pacientes oriundos do Ambulatério de Disturbios do Movimento do
HGF, as quartas-feiras, nos meses de novembro e dezembro de 2013, 22 tiveram indicagdo
clinica para participar do protocolo, segundo critérios da pesquisa. Destes, 45,4% (n=10)
participaram do Gl, com idade média de 68,4 + 12,8 anos, e 54,5% (n=12) do GC (Figura 19),
com idade média de 67,8 + 10 anos (p=0,8). Dos doze pacientes do grupo controle, quatro ndo
completaram o protocolo, um por queda e trés por queixarem-se de depressdao. A permanéncia
de todos os pacientes no grupo intervencdo provavelmente deu-se em virtude da convivéncia

entre os membros do grupo, criando lagos de ajuda matua.

Em relacdo as caracteristicas iniciais dos grupos estudados, ndo houve diferenca
estatistica significante na comparacdo das variaveis antropométricas e demograficas, género,
idade, peso, altura entre os grupos (p>0,05); 0 mesmo aconteceu em relacdo ao tempo de
doenga, avaliacdo do Mini Teste do Estado Mental e da Escala de Depresséo e pratica de

atividade fisica, demonstrando a homogeneidade da amostra (Tabela 1).

Aleatonzados
(n=22)

'
! !

GC (grupo controle) GI (grupo mntervengdo)
(n=12) (n=10)
Completaram o protocolo de Completaram o protocolo
avaliacdo e reavaliacio (n=10)
(n=02)

Figura 19 - Fluxograma de pacientes do estudo
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Tabela 1 - Caracteristicas demograficas, antropométricas e clinicas pré-intervencéo.

Variaveis GC (n=8) Gl (n=10) p
Idade (anos) 67,8 + 10 68,4 +128 0,8
Género (M/F) 5/3 6/4 0,1
Altura (cm) 165+5 159+ 6,5 0,3
Peso (KQ) 6757 652+9 0,8
Tempo de  doenca 48,3 +12,3 82,7 + 64 0,1
(meses)

Mini Exame do Estado 25,8+28 26,4 +1238 0,3
Mental

Escala de Depresséao 6,6 +4,6 3,7+14 0,6
Pratica de atividade 18 +42 27,6 + 28,9 0,8

fisica (meses)

GC=Grupo controle; Gl= Grupo intervencdo; n=numero de individuos; M=masculino,

F=feminino; cm=centimetros; Kg=quilogramas; Teste t Student independente, p< 0,05.

5.2  Qualidade de vida

Para a variavel qualidade de vida, o coeficiente fisico sumarizado (CFS), no Gl,

passou de 41,7 + 4,4 para 41,8 + 4,8 (p=0,9), enquanto que o coeficiente mental sumarizado
(CMS) foi de 48,3 + 14,3 para 50,7 + 11,0 (p=0,4). Em relagdo ao GC, no CFS, os valores
passaram de 38,5 + 7,2 para 39,6 + 29,1 (p=0,5), e, no CMS, de 38,6 £ 12,3 para 41,1 + 12
(p=0,2), ndo apresentando valores com significancia estatistica. Quando comparados 0s

resultados entre 0 GC e o GI, apés intervencdo, houve diferenca significante no CMS

(p=0,04) (Tabela 2).
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Tabela 2 - Qualidade de vida pré e pos-intervencao.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
CFS Pré 38572 41,7+ 4.4 0,1
Pds 39,6 £29,1 41,8 +4.8 0,3
p 0,5 0,9
CMS Pré 38,6 12,3 48,3 + 14,3 0,3
Pds 41,1 £12 50,7+ 11 0,04*
p 0,2 0,4

GC=Grupo controle; Gl= Grupo intervengdo; CFS= Coeficiente fisico sumarizado; CMS=

Coeficiente mental sumarizado. Teste t Student independente, *p< 0,05 (p6s GC x pos Gl).

Quando correlacionados os coeficientes de qualidade de vida (CFS e CMS) apos 8
semanas, com as varidveis idade, tempo de doenca, mini exame do estado mental, escala de
depressdo e pratica de atividade fisica, foi observado, no grupo controle, correlacdo negativa
entre 0 CMS e a escala de depressdo (r= -0,8; p=0,008), e, no grupo intervengéo, foi
encontrado correlagdo negativa entre o CMS e a escala de depresséo (r= -0,7; p=0,01) e

correlacdo positiva entre 0 CMS e a prética de atividade fisica (r= 0,6; p=0,04) (Tabela 3).

Tabela 3 - Correlagéo qualidade de vida versus idade, escala de depresséo, tempo de doenca,
mini exame do estado mental e prética de atividade fisica.

CFS GC CFS Gl CMS GC CMS Gl
Idade (anos) r=-0,2;, p=0,4 r=-0,2;p=0,4 r=-0,5; p=0,1 r=-0,5; p=0,1
Escala de Depressao r=-0,4; p=0,2 r=-0,5;p=0,09 r=-0,8; p=0,008* r=-0,7; p=0,01*

Tempo de doenca r=-0,2;p=0,4 r=-0,2;p=0,4 r=-0,1;p=0,4 r=-0,1; p=0,7
(meses)
Mini exame do estado r=0,1;p=0,4 r=0,5; p=0,1 r=0,5; p=0,1 r=0,4; p=0,1

mental
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Pratica de a. fisica r=0,02;p=0,9 r=0,3;p=0,3 r=0,02; p=0,9 r=0,6; p=0,04*

(meses)

CFS=coeficiente fisico sumarizado; CMS=coeficiente mental sumarizado; GC=Grupo
controle; GI= Grupo intervencdo; a.=atividade; Teste de correlacdo de Pearson *p<0,05.

5.3  Baropodometria

5.3.1 Superficie plantar

Para a varidvel superficie plantar do pé esquerdo, no GC os valores passaram de
99,9 + 13,9 cm? para 106,6 + 14,1 cm? (p=0,6). J& no GlI, os resultados pré intervencio foram
de 98,3 + 21 cm?e de 100,6 + 22,2 cm? no pés intervencdo (p=0,4) (Tabela 4).

Quanto a superficie plantar do pé direito, no GC, os valores iniciais foram de
106,6 + 14,1 cm? passando para 112,5 + 10,2 cm? (p=0,7). Nesta mesma variavel, no Gl, os
valores pré intervencdo foram de 101,4 + 24,7 cm? para 105,7 + 24,3 cm? (p=0,4) (Tabela 4).

Quando comparados os dois grupos ndo foi encontrada diferenca estatisticamente
significante (p=0,8 e p=0,8, respectivamente, nos momentos pre e pds 8 semanas na superficie
plantar do pé esquerdo, e, p=0,5 e p=0,7, respectivamente, nos dois momentos na superficie
plantar do pé direito) (Tabela 4).

Tabela 4 - Valores de superficie plantar dos pés.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
Superficie pé E (cm?) Pré 99,9 +£13,9 98,321 0,8
Pds 102,1+8/4 100,6 + 22,2 0,8
p 0,6 0,4
Superficie pé D (cm?) Pré 106,6 + 14,1 101,4 + 24,7 0,5
Pds 112,5+ 10,2 105,7 £ 24,3 0,7
p 0,7 0,4
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GC=grupo controle; Gl=grupo interven¢do; E=pé esquerdo; D=pé direito; Intragrupos - Teste

t Student pareado; Intergrupos Teste t Student independente p< 0,05.
5.3.2 Distancia do barocentro

A distancia do pé E ao barocentro manteve-se inalterada no GI quando comparado
0 pré com o pos intervencdo (8,1 £ 1,5cm para 8,1 + 2cm (p=0,9)). Resultado similar foi
evidenciado no GC, de 10,3 £ 1,7cm para 10,4 = 1,4cm (p=1,0) (Tabela 5).

A mesma resposta ocorreu na distancia do pé D ao barocentro, sendo que no Gl os
valores passaram de 9,5 £ 3,1cm para 9,2 = 1,7cm (p=0,7) e no GC foram, no momento
inicial, de 9,9 £ 2,4cm e, no momento final, de 9,6 £ 3cm (p=0,8) (Tabela 5).

Quando comparados os dois grupos, ndo foi encontrada diferenca estatisticamente
significante no momento inicial (p=0,06 e p=0,7 na distancia do barocentro do pé E e D,
respectivamente) e nem no momento final (p=0,1 e p=0,5, respectivamente, na distancia do
barocentro do pé E e D) (Tabela 5).

Tabela 5 — Valores da distancia do barocentro.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
Barocentro E (cm) Pré 10,3+ 1,7 8,1+15 0,06
Pds 104+14 8,1x2 0,1
p 1,0 0,9
Barocentro D (cm) Pré 99+24 95+31 0,7
PGs 96+3 92+17 0,5
p 0,8 0,7

GC=grupo controle; Gl=grupo interven¢do; E=pé esquerdo; D=pé direito; Intragrupos - Teste
t Student pareado; Intergrupos Teste t Student independente p< 0,05.

79



5.3.3 Pressao dos pés

A pressdo média do pé E no GC obteve valores iniciais de 0,20 + 0,03kg/cm? para
0,20 + 0,05kg/cm?® (p=1,0). Ja no Gl, os valores passaram de 0,21 + 0,05kg/cm? para 0,23 +
0,07 (p=0,3) (Tabela 6).

A pressdo média do pé D no GC foi de 0,19 + 0,03kg/cm? para 0,19 + 0,04kg/cm?
(p=1,0). Nesta mesma varidvel, no Gl, os resultados pré intervencdo foram de 0,18 +
0,03kg/cm? para 0,36 + 0,54kg/cm? (p=0,3) (Tabela 6).

Quando pesquisada a pressdao maxima do pé E, os nUmeros iniciais obtidos foram
de 0,77 + 0,4kg/cm?® e os finais foram de 0,76 + 0,39 kg/cm? no GC (p=0,9) e de 0,84 +
0,34kg/cm? para 0,94 + 0,38 no Gl (p=0,4) (Tabela 6).

Ja a pressdo maxima do pé D apresentou, inicialmente, 0,80 + 0,26kg/cm?
passando para 0,79 + 0,24 kg/cm® no GC (p=0,9). Nesta mesma variavel, os resultados pré
intervencdo foram de 0,78 + 0,31 kg/cm? para 0,97 + 0,45 kg/cm? no GI (p=0,3) (Tabela 6).

Quando comparados 0s grupos, tanto na pressdo média como na pressao maxima

do pé E e pé D, ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significantes (Tabela 6).
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Tabela 6 - Valores da pressdo maxima e média dos pés.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
P. Média pé E Pré 0,20 + 0,03 0,21 0,05 0,6
(kg/cm?)
P6s 0,20 + 0,05 0,23 + 0,07 0,4
p 1,0 0,3
P. Média pé D Pré 0,19 + 0,03 0,18 + 0,03 0,7
(kg/lcm?)
P6s 0,19 + 0,04 0,36 + 0,54 0,4
p 1,0 0,3
P. Méx pé E (kg/cm?) Pré 0,77+ 0,4 0,84 + 0,34 0,9
P6s 0,76 + 0,39 0,94 + 0,38 0,7
p 0,9 0,4
P. Méx pé D (kg/cm?) Pré 0,80 + 0,26 0,78 0,31 0,5
P6s 0,79 + 0,24 0,97 + 0,45 0,2
p 0,9 0,3

GC=grupo controle; Gl=grupo intervencdo; E=pé esquerdo; D=pé direito; P.Média= pressdo
média; P.Mé&x=pressdo méxima; Intragrupos - Teste t Student pareado; Intergrupos Teste t
Student independente p< 0,05.

5.3.4 Variacdo de superficie esquerda e direita, oscilacdo latero-lateral (plano frontal) e
antero-posterior (plano sagital) do pé direito, esquerdo e do corpo.
5.3.4.1 Pé Direito

Quando estudada a variacdo de superficie do pé D no GC observou-se um discreto
aumento de 1,36 + 0,8cm? para 1,74 + 0,85 cm? (p=0,1). J4 no Gl foi observada uma reducéo
estatisticamente significante passando de 5,3 + 6,8 cm? para 1,9 + 3 cm? (p=0,001) (Tabela 7).

Em relagdo & oscilagcdo antero-posterior do pé D o grupo controle apresentou

discreto aumento passando de 2,1 + 0,8cm para 2,61 + 0,3cm (p=0,2). Nesta mesma variével,
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0 grupo intervencdo apresentou reducdo nos valores passando de 3,46 + 2,45cm para 2,41 +

2,47cm, no Gl (p=0,06) (Tabela 7).

Na oscilacdo latero-lateral do pé D, o grupo controle apresentou pequeno

aumento, passando de 0,74 + 0,25cm para 0,84 + 0,31cm (p=0,5). J4 no GI foi observada uma

reducdo estatisticamente significante, passando de 1,37 = 0,95cm para 0,71 £+ 0,34cm

(p=0,01) (Tabela 7).

Quando comparados os grupos, ndo foram encontradas diferencas estatisticas em

nenhuma destas variaveis nos momentos pré e pés intervencao (Tabela 7).

Tabela 7 - Variagdo de superficie, oscilacdo lateral (plano frontal) e antero-posterior (plano

sagital) do pé direito.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
A Superficie D (cm?) Pré 1,36 £ 0,8 53+6,8 0,2
Pds 1,74 £ 0,85 19+3 0,8
p 0,1 0,001*
p 1,0 0,01*
OAPPD (cm) Pré 2,1+0,8 3,46 £ 2,45 0,3
Pds 2,61+0,3 2,41 + 2,47 0,8
p 0,2 0,06
P 0,8 0,2
OLLPD (cm) Pré 0,74 +0,25 1,37 £ 0,95 0,2
Pas 0,84 £0,31 0,71+0,34 0,8
p 0,5 0,01*

GC=grupo controle; Gl=grupo intervengdo; D=pé direito; A= Delta; OAPPD=o0scila¢éo

antero-posterior pé direito; OOLPD=oscilacdo latero-lateral pé direito; Intragrupos - teste t

Student pareado; Intergrupos - Teste t Student independente *p< 0,05.
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5.3.4.2 Pé Esquerdo

A variavel variacdo de superficie E apresentou nimeros de 1,17 + 0,95cm? para

1,19 + 0,78cm?, no grupo controle (p=0,8) e, no GlI, estes passaram de 12,8 + 33cm’ para 1,79

+ 2,8cm® no Gl (p=0,2) (Tabela 8).

No quesito oscilacdo antero-posterior do pé E, o GC apresentou, de inicio, valores

de 2,10 £ 1cm passando para 2,17 £ 0,86cm, no GC (p=1,0). No GI foi observada uma

reducdo significante, passando de 3,77 £ 2,84cm para 2,60 = 2,21cm (p=0,01) (Tabela 8).

Quanto a varidvel oscilacdo latero-lateral do pé E, no GC os valores foram de 0,61

+ 0,26¢cm para 0,65 + 0,28cm (p=0,8), enquanto que no Gl, passaram de 2,06 £ 3,59cm para

0,65 + 0,37cm (p=0,2) (Tabela 8).

Quando comparados GC e Gl, foi observada uma diferenca estatisticamente

significante eles no momento antes da intervencdo com relacdo a variacao de superficie do pé

E (p=0,001) (Tabela 8).

Tabela 8 - Variagdo de superficie, oscilacdo lateral (plano frontal) e antero-posterior (plano

sagital) do pé esquerdo.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
A Superficie E (cm?) Pré 1,17 £ 0,95 12,8 + 33 0,001*
Pas 1,19+0,78 1,79+28 0,6
p 0,8 0,2
OAPPE (cm) Pré 210+1 3,77+2,84 0,4
Pas 2,17 £ 0,86 2,60 £2,21 0,6
p 1,0 0,01*
OLLPE (cm) Pré 0,61+ 0,26 2,06 = 3,59 0,4
Pds 0,65+ 0,28 0,65+ 0,37 0,6
P 0,8 0,2
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GC=grupo controle; Gl=grupo intervencdo; E=pé esquerdo; A= Delta; OAPPE=0scila¢do
antero-posterior pé esquerdo; OLLPE=oscilacdo latero-lateral pé esquerdo; Intragrupos - teste
t Student pareado; Intergrupos - Teste t Student independente *p< 0,05; t= pds GC x pds Gl.

5.3.4.3 Superficie corporal

Na varidvel superficie do corpo o GC obteve, inicialmente, valores de 2,24 +
1,45cm?, passando para 2,54 + 0,31cm? (p=0,8). Nesta mesma variavel, no Gl foi observada
variacdo de 6,15 + 6,88cm? para 2,73+ 3,3cm? (p=0,1) (Tabela 9).

A oscilagdo antero-posterior do corpo, no GC, passou de 1,79 + 0,7cm para 2 +
0,65cm (p=0,3). Nesta mesma variavel, no Gl, os valores foram de 2,28 + 0,76cm para 2 +
2,1cm (p=0,7) (Tabela 9).

A oscilacdo latero-lateral do corpo, no GC, obteve valores de 1,48 + 0,61cm antes
e 1,48 + 0,50cm apds (p=1,0). Ja no GI, os nUmeros passaram de 2,92 + 2cm para 1,51 +
0,56cm (p=0,06) (Tabela 9).

Quando comparados os grupos ndo foram encontradas diferencas estatisticas em

nenhuma destas variaveis no momento pré e pos intervencdo (Tabela 9).
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Tabela 9 - Valores da superficie, oscilagdo latero-lateral (plano frontal) e antero-posterior
(plano sagital) do corpo.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
Sup. do Corpo Pré 2,24 +1,45 6,15 + 6,88 0,2
(cm?)
PGs 2,54+0,31 2,73+ 3,3 0,9
p 0,8 0,1
OAPC (cm) Pré 1,79+0,7 2,28+0,76 0,2
PGs 2+0,65 2+2,1 0,8
p 0,3 0,7
OLLC (cm) Pré 1,48 + 0,61 292+2 0,4
PGs 1,48 + 0,50 1,51 + 0,56 0,6
P 1,0 0,06

GC=grupo controle; Gl=grupo intervencdo; E=pé esquerdo; D=pé direito; sup.= superficie;
OAPC=oscilagdo antero-posterior do corpo; OLLC=oscilacdo latero-lateral do corpo;
Intragrupos - teste t Student pareado; Intergrupos - Teste t Student independente *p< 0,05; t=
p6s GC x pos Gl.

5.3.5 Velocidade média e distancia entre 2° e 3° passo e entre 3° e 4° passo

I+

Os valores da velocidade média do pé E para o grupo controle, foram de 495
212,1mm/s para 350,3 = 123mm/s (p=0,08). No GlI, os valores passaram de 350,5
108,4mm/s para 335,5 = 73,2mm/s (p=0,7) (Tabela 10).

I+

Ja 0s nimeros iniciais para a velocidade média do pé D, no GC, foram de 468,3 +
177,8mm/s, para 426,3 + 196,1mm/s (p=0,6). Nesta mesma variavel, os resultados do Gl
foram de 356,6 + 42,5mm/s, pré intervencdo, para 324,3 £ 103,6mm/s, pos intervencao
(p=0,4) (Tabela 10).
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Quando se refere a distancia entre 0 2° e 3° passo, 0 grupo controle apresentou,
inicialmente, 10,6 + 4,9cm passando para 14,8 + 10,9cm (p=0,3). Ja no Gl, esta variavel foi
de 17,2 £ 6,3cm para 17,2 + 6,4cm (p=0,9) (Tabela 10).

E, quanto a distancia entre o 3° e 4° passo, na distancia da passada no GC, 0s
valores foram de 4,7 + 6¢cm para 14,3 = 10,3cm (p=0,02). E, no Gl, a distancia da passada
passou de 15,6 + 5,7cm para 13,6 £ 5,2cm (p=0,2) (Tabela 10).

Quando comparados os grupos, houve diferenca estatistica entre GC e Gl no
momento antes e apos a intervencdo, com relacdo a velocidade média D (p=0,04 antes, e

p=0,04 depois, respectivamente) (Tabela 10).

Tabela 10 - Velocidade média e distribuicéo entre 2° - 3° passo e entre 3° - 4° passo.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
Vel. Média E (mm/s) Pré 495 +212,1 350,5 + 108,4 0,09
Pas 350,3 + 123 335,5+73,2 0,2
p 0,08 0,7
Vel. Média D (mm/s) Pré 468,3 + 177,8 356,6 + 42,5 0,04*
Pds 426,3 + 196,1 324,3 + 103,6 0,04*
p 0,6 0,4
Distancia 2°-3° passo Pré 10,6 £4,9 17,2 £ 6,3 0,07
(cm)
Pds 14,8 + 10,9 17,2+6,4 0,5
p 0,3 0,9
Distancia  3°-4° passo Pré 4,7+6 15,6 £5,7 0,06
(cm)
Pds 14,3 +10,3 13,6 £5,2 0,4
p 0,02* 0,2

GC=grupo controle; Gl=grupo intervencdo; E=pé esquerdo; D=pé direito; Vel= velocidade

cm=centimetros, m*=metros quadrados; Kg= quilograma; mm/s= milimetros por segundo; A=
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Delta; Intragrupos - teste t Student pareado; Intergrupos - Teste t Student independente *p<
0,05; t=pré GC x pré GlI.

5.4 Medidas Plasmaticas de Parametros Oxidativos e Neurotrofina

Com relagdo as medidas plasmaticas TBARS e BDNF ndo houve alteragdes
significativas nos valores quando comparado o pré com o poés-intervencdo, e nem quando
comparado 0s grupos nos momentos distintos. Ja o parametro GSH, no momento pré, quando
comparados 0s grupos controle e intervencdo, evidenciou-se valores com significancia
estatistica (p=0,02) (Tabela 11).

Tabela 11 - Medidas plasmaticas de parametros oxidativos e neurotrofina pré e pdés
intervencao.

Variavel GC (n=8) Gl (n=10) p
BDNF (pg/mL) Pré 170,6 £ 788,1 161,4 +£84,4 0,8
Pds 177,5+784,1 161,6 + 89,6 0,8
p 0,8 0,6
TBARS (umol/mg) Pré 29,0 +92 27,1+ 8,6 0,9
Pds 41,9 + 13,2 33,9+239 0,5
p 0,4 0,5
GSH (pg/mL) Pré 564,5 + 2848,2 955,2 + 284,8 0,02*
Pds 564,5 + 2969,4 786,4 + 461 0,1
p 1,0 0,9

GC=Grupo controle; GI= Grupo intervencdo; BDNF= pg/mL; TBARS= pmol/mg; GSH=
ug/mL; Intragrupos - teste t Student pareado; Intergrupos - Teste t Student independente, *p<
0,05 (pré GC x pré Gl).

No grupo controle havia um paciente que praticava atividade fisica a 120 meses,
evidenciando-se nele valores de GSH cinco vezes maiores que 0s demais do mesmo grupo.
Quando retirado da amostra, observou-se valores estatisticamente significativos comparando-
se GC e Gl, ap6s submissdo deste ultimo grupo ao protocolo de exercicios (p<0,05) (Figura
20).
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Figura 20 - Analise comparativa dos valores de GSH em soro humano, submetidos a
intervengdo, dos grupos controle e intervengdo (valores expressos em pg/mL).

Dados sdo expressos em média £ E.P.M.; *p< 0,05. Teste: t de Student pareado.

Quando correlacionada a neurotrofina BDNF com as medidas plasmaticas dos
pardmetros oxidativos (TBARS e GSH), antes e apds 8 semanas de intervengdo, foi
observado, no grupo intervencao, correlagdo positiva entre 0 BDNF e o0 GSH (r=0,8; p=0,001)
(Tabela 12).

Tabela 12 - Correlagdo BDNF versus TBRAS, GSH

BDNF GC BDNF Gl
TBARS (pmol/ml) r=0,2; p=0,6 r=-0,5; p=0,09
GSH (pg/mL) r=0,8; p=0,5 r=0,8; p=0,001*

BDNF= pg/mL; GC=Grupo controle; Gl= Grupo intervencdo; Teste de correlacdo de Pearson
*p<0,05.
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Quando correlacionada a medida plasmatica dos parametros oxidativos TBARS
com GSH, antes e apds 8 semanas de intervencdo, ndo foram observados resultados com

significancia estatistica (Tabela 13).

Tabela 13 - Correlagdo TBARS versus GSH

TBARS GC TBARS Gl

GSH (pg/mL) r=-0,3; p=0,3 r=-0,5; p=0,09

TBARS= pumol/ml; GC=Grupo controle; Gl= Grupo intervencdo; Teste de correlagédo de
Pearson p<0,05.
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6 DISCUSSAO

Na primeira parte deste trabalho foi verificada a influéncia da caminhada
controlada no equilibrio e marcha de individuos com DP utilizando-se como intervengdo o
exercicio fisico na esteira ergométrica, realizado em ambiente coletivo. A avaliacdo deu-se
através das variaveis antropométricas e demograficas, teste do estado mental, escala de
depressdo, questionario de qualidade de vida, analise estatica e dindmica da marcha, no inicio
e ao final de oito semanas apds o protocolo de exercicios, individualmente estabelecido,
mediante o protocolo de Harbor.

6.1  Caracteristicas basais dos participantes do estudo

Os resultados demonstraram a homogeneidade da amostra quanto as varidveis
idade (anos), género (masculino/feminino), altura (cm), peso (kg), tempo de doenca (meses),

estado mental e prética de atividade fisica (meses) entre os grupos controle e intervencao.

A relacdo inversa entre o risco de DP e exercicio foi encontrado nas pesquisas de
XU et al (2010), independente de intervalos etérios especificos. Ja quanto ao género, houve
uma reducdo do risco de DP em 50% em homens que praticavam exercicios vigorosos em
comparacdo a homens com atividades em niveis mais baixos. Os resultados com mulheres ndo
foram estatisticamente significativos. O autor justifica tal fato pela patogénese da doenca,
com leve predominio para o género masculino, embora sem explicacdo evidente até a presente
data.

A atividade fisica configura-se como benéfica para a prevencdo de uma vasta
gama de patologias e riscos associados, nomeadamente as cronico degenerativas, aumentando
a expectativa de vida da populagédo em 0,68 ano (HALLAL, 2012). O presente estudo adotou
8 semanas de treinamento na esteira em pacientes com Parkinson com base nos estudos de
Fillippinn et al. (2010).

Quanto a escala de depressao, os valores apontaram o grupo controle com maiores

escores em relacdo ao grupo intervencdo, o que evidencia o beneficio de intervencdes
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associadas a préatica farmacol6gica, como a realizacdo de exercicios fisicos e o convivio social

destes pacientes.

Praticas fisicas sdo importantes para a independéncia e bem estar psicolégico de
acometidos, achado tambem encontrado nesta pesquisa. A associagdo entre exercicios fisicos
e terapia farmacoldgica apontam melhor adaptacio para esta Ultima (SOARES; PEYRE-
TARTARUGA, 2010).

Comparando-se o tempo de doenca (meses) com escores de depressdo entre 0s
grupos, parece haver uma melhora do coeficiente mental sumarizado nos pacientes com
intervencédo neste estudo, fato também observado na literatura, evidenciando a importancia do

convivio social nas atividades diarias.

A DP progride com déficits motores na marcha, postura e equilibrio, que podem
levar a inatividade e isolamento social, o que foi evidenciado no grupo controle, uma vez que
os pacientes foram abordados no inicio da analise e apenas ap6s o decorrer de oito semanas.
Ainda que padrdo, a intervencdo medicamentosa esta associada ao desenvolvimento de
complicagcBes motoras tipicas. Paula et al. (2011), sugerem que exercicios fisicos também

podem incitar o manejo do movimento e retardar o avanc¢o da doenga.

Assim como evidenciado aqui, um estudo qualitativo exploratério sobre a
interacdo social de pacientes com Parkinson, realizado por Soleimani et al. (2014), constatou
que a doenca afeta as relagdes sociais diante da incapacidade fisica progressiva, distarbios do
humor e diminuicdo de atividades sociais, podendo resultar em depressdo. Ja atividades em
grupo, como danca (MCKEE; HACKNEY, 2013), hidroterapia (VOLPE et al., 2014), karaté
(CHATEAU-DEGAT et al., 2010) e tai chi (LI et al., 2014) melhoram o estado depressivo a
medida que as alteragdes do quadro patologico tendem a estabilizar-se.

A diminuicdo nos indices de atividade fisica na DP talvez ocorra em decorréncia
da fadiga muscular e esta, por sua vez, da-se em virtude da reducdo de mitocondrias no

sarcoplasma e neurdnios dopaminérgicos no SNC. No entanto, a prética de exercicios fisicos
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intensos, igual ou superior a dez meses por ano, na juventude diminui a incidéncia de DP
(SOARES; PEYRE-TARTARUGA, 2010).

A fadiga pronuncia-se em pacientes parkinsonianos com capacidade funcional
precéria. A etiologia da fadiga ndo estd bem esclarecida, embora se sugira disfuncdo
mitocondrial relacionada a neurodegeneracdo, o que pode ser revertido com treinamento, até
certo ponto (GONCALVES; LEITE; PEREIRA, 2011). A escolha da duragéo e tipo de
exercicio para ganhos motores nestes pacientes ainda ndo esta muito clara na literatura, e

também ndo foi evidenciada no estudo aqui desenvolvido.

J& o conceito de qualidade de vida engloba se¢des objetivas ou ndo de felicidade e
satisfacdo pessoal e perante o ambiente, assim como a percepcdo de futuro no contexto de
possiveis limitagbes (FAGERLIND, 2010). A depressdo, no contexto dos sintomas ndo
motores da DP, parece aumentar com a gravidade do prejuizo cognitivo (CHAGAS et al.,
2014). Os achados aqui também mostram que as alteracbes emocionais afetam o desempenho

motor dos acometidos.

KISHORE; MEUNIER; POPA (2014) buscaram determinar a prevaléncia de
queixas de memdria subjetiva e sintomas depressivos e sua relagdo com a cognicdo, em
individuos portadores de DP. Concluiu que cerca de 15% do publico estudado portava tal

associagéo, corroborando com o evidenciado na presente pesquisa.

Estudo recente prop6s avaliar a influéncia de dez semanas com atividades fisicas
diérias na saude de individuos com Parkinson e afirmou que a terapia de exercicios foi eficaz
em melhorar as atividades de vida diéria e a avaliagdo da salde nestes pacientes, enfocando,
inclusive, o baixo custo e a auséncia de efeitos secundarios negativos (YOUSEFI et al., 2009).

J& Dauwerse et al. (2014) propuseram uma analise qualitativa para descrever 0s
fatores que influenciam a qualidade de vida de pacientes com DP e observaram que
perspectivas de saude, relacGes pessoais, cuidado individual, comunicacdo e sociedade s&o
elementos que atuam diretamente como modificadores do bem estar destes sujeitos,

informacdes também compiladas no presente trabalho.

@3



6.2  Qualidade de Vida

O coeficiente mental sumarizado apresenta valores numéricos com significancia
estatistica quando se correlaciona os grupos controle e intervencdo, ao final do protocolo,
confirmando a importancia da intervencdo sugerida para o bem estar fisico, mental e social

dos acometidos aqui estudados.

Quando correlacionados estes dados, antes de estabelecido o protocolo proposto, o
coeficiente mental sumarizado e a escala de depresséo do grupo controle mostraram
associacdo inversa forte e valor estatistico significante. Estas duas variaveis, nas mesmas
circunstancias supracitadas, também apresentaram associacdo inversa forte e significancia
estatistica no grupo intervencdo. Os achados em ambos 0s grupos reportam fortes evidéncias
de que alteragfes emocionais afetam de forma direta a qualidade de vida dos pacientes com
DP.

A analogia entre coeficiente mental sumarizado e a pratica de atividade fisica
pelos pacientes analisados exibiu associa¢do inversa forte e tendéncia estatistica no grupo
intervencgdo, orientando sobre a importancia do convivio social para o bem estar geral do

acometido.

J4, quanto a qualidade de vida, os coeficientes sumarizados fisico e mental basais,
demonstram relativa vantagem no grupo intervencdo, com destaque para o coeficiente mental

sumarizado, quando comparados 0s grupos controle e intervengéo.

Com o aumento da expectativa de vida e da consequente prevaléncia de doengas
cronicas, estratégias foram pensadas para ajustar qualidade de vida e intervengdo clinica,
como se buscou evidenciar neste trabalho. O termo néo apresenta definicdo de consenso, mas
representa-se como multidimensional, abordando critérios que justifiquem a sensacdo

subjetiva de bem estar e passou a ser mensurado (FAGERLIND, 2010).

A DP ¢é vista, no século XXI, ndo apenas como uma patologia crénica,
degenerativa e progressiva, mas também que envolve sintomas neurocognitivos, o que gera
dependéncia e barreiras financeiras, sociais e instrumentais, limitando o acesso ao cuidado e
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comprometendo a qualidade de vida. Apoio psicossocial de ajuda a gestdo da doenga,
planejamento do futuro, estratégias de bem estar e alteracdes de estilo de vida com atividades
fisicas sdo classificados como altamente necessarios por tais sujeitos (LAGEMAN; CASH,;
MICKENS, 2014), conforme objetivo do presente estudo.

A cronicidade de certas doengas apresenta impacto direto sobre a qualidade de
vida, um conceito subjetivo da condi¢do humana, alicergcado em componentes fisicos, sociais
e culturais, que podem gerar limitacdes. As referéncias de Socrates j& mencionavam tal
conceito que, no inicio do século passado, passaram a significar cura de doencas. Evidéncias
de que isso seria improvavel em alguns casos, levaram a estudos sobre prolongar
guantitativamente a vida destes sujeitos, 0 que ndo garantia impacto qualitativo da
recuperagdo (CELLA, 1994).

O conceito de qualidade de vida engloba se¢des objetivas ou ndo de felicidade e
satisfacdo pessoal e perante o ambiente, assim como a percepcdo de futuro no contexto de
possiveis limitagbes (FAGERLIND, 2010). A depressdo, no contexto dos sintomas ndo
motores da DP, parece aumentar com a gravidade do prejuizo cognitivo (CHAGAS et al.,
2014).

Estudo recente prop6s avaliar a influéncia de dez semanas com atividades fisicas
diérias na saude de individuos com Parkinson e afirmou que a terapia de exercicios foi eficaz
em melhorar as atividades de vida diéria e a avaliagdo da salde nestes pacientes, enfocando,
inclusive, o baixo custo e a auséncia de efeitos secundarios negativos (YOUSEFI et al., 2009).

Ja Dauwerse et al. (2014) propuseram uma analise qualitativa para descrever os
fatores que influenciam a qualidade de vida de pacientes com DP e observaram que
perspectivas de saude, relagcGes pessoais, cuidado individual, comunicacdo e sociedade s&o
elementos que atuam diretamente como modificadores do bem estar destes sujeitos,

informacdes também compiladas no presente trabalho.
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6.3  Baropodometria

Os dados baropodométricos basais, referentes a variagdo da superficie esquerda
(cm?), mostraram tal varidvel com valor numérico maior e estatisticamente significante do
grupo intervencdo em relagdo ao controle. A varidvel velocidade média direita (mm/s)
também evidenciou esse feito estatistico, reduzindo as grandezas matematicas do grupo
intervencdo em relacdo ao controle, sugerindo que, neste Gltimos, os individuos tendem a
andar mais rapido. Observando-se ainda a distancia entre 2° e 3° passo (cm) e entre 3° e 4°
passo (cm), quando comparados 0s grupos entre si para cada uma dessas distancias, 0S
sujeitos com intervencdo parecem té-las aumentado, em valores com tendéncia estatistica.
Distancias percorridas em pequenos espagos propdem maior velocidade da marcha e
tendéncia a quedas.

Deficiéncias da marcha e quedas sdo frequentes em individuos idosos e pacientes
com doengas neuroldgicas comuns. Aproximadamente 30% dos adultos acima de 65% caem
pelo menos uma vez por ano. Ja individuos com DP, em que h&d comprometimento cognitivo
leve e deméncia, e, apesar do equilibrio estar geralmente preservado na DP idiopatica, as
quedas aumentam para 60-80% (DESCATOIRE; THEVENON; MORETTO, 2009). A
maioria das quedas da-se durante as caminhadas, que incluem velocidade reduzida da marcha
e do comprimento do passo. As consequéncias sdo maiores cautelas ao caminhar, incluindo
medo, dependéncia funcional e isolamento social (AXER et al., 2010), dados que corroboram
com os achados de alteracdes dinamicas da marcha dos pacientes analisados.

A préatica de exercicios em sujeitos com DP promove melhorias motoras,
incluindo marcha, ganho de forga e equilibrio e alivio nos sintomas da dor, que influenciam
profundamente a vida destes pacientes (REUTER et al., 2011), achados estes que corroboram
com o presente trabalho no que tange ao equilibrio estatico.

Ainda a andlise estatica, a variagdo de superficie esquerda e direita (cm?) supde
aumento dos valores ap6s oito semanas do inicio no grupo controle em relacdo ao estado
inicial. Situacdo inversa pode ser vista no grupo intervencdo, quando estas mesmas variaveis

apontam decréscimo numeérico no momento inicial em relacdo aos valores ap6s intervencao,
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mostrando-se, inclusive, estatisticamente significativo na variagdo de superficie do lado

direito dos sujeitos que sofreram intercess&o.

Segundo Soares e Peyré-Tartaruga (2010), a atividade aerObica parece contribuir
para a melhora da marcha, apesar do déficit neuroldgico da DP, diminuindo o estresse
oxidativo. Ademais, para que um movimento se torne automatico, a eficiéncia neural é
aumentada, sendo as informacgdes armazenadas ou facilitadas no territério sensorial do
estriado. Na patologia em estudo, pela degeneragdo nigro-estriatal, o padrdo automatico esta
comprometido e pode ser modulado pela atencdo (EBERBACH et al., 2014).

Oscilacdo antero-posterior e latero-lateral do pé esquerdo e direito (cm),
superficie do corpo (cm?) e oscilagcdo antero-posterior do corpo (cm) também evidenciam
incremento numérico na fase final de aplicacdo do protocolo em relagdo ao inicio quando
observado o grupo controle. O efeito contrario pode ser visto para estas mesmas variaveis,
inclusive na oscilacdo latero-lateral do corpo (cm) nestas mesmas circunstancias citadas.
Valores estatisticamente significativos podem ser evidenciados no grupo intervencdo, quando
comparados 0s momentos pré e pds intervencdo, nas entidades estudadas de oscilagdo antero-

posterior do pé esquerdo e latero-lateral do pé direito.

Estas circunstancias podem estar relacionadas com a melhora da oscilagdo no
grupo intervencdo, onde o tremor parece estar controlado no repouso, permitindo maior
estabilidade. O exercicio aerdbico parece influenciar mais diretamente a postura estatica no

paciente com Parkinson.

Contrariando os achados em questdo, Frazzitta et al. (2013) fizeram uma pesquisa
com pacientes com DP, dividindo-os em dois grupos, um com tremor dominante e outro com
acinesias rigidas, visando avaliar a eficacia do tratamento intensivo de reabilitagdo em ambos
0s subtipos. Concluiram que as diferencas anatdmicas e bioquimicas existentes entre eles

parece ndo influenciar na melhora do desempenho estatico alcancado em ambos.

Outra evidéncia importante foi quanto ao aumento dos valores significativamente

estatisticos da variavel distancia entre o 3° e 4° passo (cm), quando comparados os resultados
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do grupo controle antes e apds o protocolo desenvolvido, o que parece ter si, provavelmente

pela maior distancia percorrida da pisada requer menor velocidade para desenvolvé-la.

No grupo intervencdo, ndo houve alteracdo importante desta distancia e nem da
velocidade média esquerda e direita (mm/s), levando a crer na influéncia negativa da propria
pista de marcha, ao requerer do paciente a elevacdo do pé para inserir-se na posi¢do de
avaliacdo no aparelho, diante da discrepéancia entre sua superficie e o solo.

O hemisfério dominante parece estar relacionado aos ganhos (GALLIANO et al.,
2013) referentes ao protocolo estabelecido na presente pesquisa, quanto as variaveis
baropodométricas.

Quando comparados o0s grupos controle e intervencdo, decorridas oito semanas de
inicio do estudo estabelecido, a variavel velocidade média direita (mm/s) apresentou valores

com significancia estatistica.

A analise cinematica avalia comprimento da passada e cadéncia. A cadéncia da
passada relaciona-se a regulacdo do comprimento da passada. Um treinamento prolongado e
que requer atencdo pode gerar um comprimento adequado da passada em pacientes
acometidos (GONCALVES; ARTIGAS; RIEDER, 2014), embora ndo evidenciado no

presente estudo, talvez pela duracdo do protocolo de exercicios.

Uma investigacdo em membros inferiores de sujeitos com DP verificou, dentre
outras variaveis, o tremor isométrico e a taxa de desenvolvimento de forga com a estratégia de
extensdo isométrica do joelho. Ficou clara a associacdo direta entre a ativacdo muscular
agonista e a taxa de desenvolvimento de forga, com exacerbagdo consequente dos niveis de
tremor isométrico (ROSE et al.,, 2013). O estudo aqui desenvolvido ndo evidenciou
significancia estatistica nos pardmetros dinamicos, provavelmente pela ndo adaptagdo dos
pacientes na esteira, ja que o estado emocional colabora negativamente para 0 movimento

automatico nestes pacientes.

Wau et al., 2014, fizeram um estudo com 22 individuos com DP, sem medicacéo,

buscando avaliar as mudangas neurais e comportamentais para tender a movimentos feitos
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automaticamente. Foi encontrado prejuizo do automatismo e da atencdo na DP,
provavelmente pela deplecdo de dopamina no estriado, desestabilizando ou interrompendo
programas automaticos, previamente armazenados. A analise, evidenciou-se marcha
inalterada a intervencdo fisica nos pacientes aqui estudados, provavelmente pelo tempo de
pratica ou tipo de intervencao.

Ja Allen et al., 2010, pesquisaram 48 individuos com DP, entre 30-80 anos, com
quedas no ano anterior ou risco de quedas, distribuidos aleatoriamente em dois grupos: um
controle e outro com exercicios de equilibrio e fortalecimento de membro inferior, trés vezes
por semana durante seis meses. O grupo de intervencdo obteve 7% de reducdo dos riscos de
queda, o freezing da marcha também se mostrou reduzido. Embora ndo pesquisado sobre
quedas, o ganho de equilibrio estatico no grupo intervencdo minimiza tal fator.

O sucesso da locomocgdo depende do controle postural, este, por sua vez, é
influenciado pela integracdo de estimulos visuais, vestibulares e somatossensoriais. Marcha
com comprimento de passos e velocidade reduzidos, permitem regular a frenagem em
circunstancias atipicas, com a DP, minimizando o risco de quedas (GAMMON; EARHART,
2013).

Além disso, é importante considerar que o comprometimento da marcha na DP
pode resultar em maior gasto energético e fadiga durante as atividades de vida diaria
(TAMBOSCO et al.,, 2014), o que ndo se evidencia tanto quando o paciente encontra-se

apenas em postura estatica (ROSE et al., 2012).

Hass et al., 2012, fizeram um estudo com 18 individuos com DP, com H & Y nos
estagios | a Ill, distribuidos em dois grupos de forma aleat6ria, um grupo controle nao-
intervengdo e outro grupo com exercicios de resisténcia progressiva. O grupo de intervengao
conseguiu melhora de 11% na velocidade e comprimento do passo, de 76% na forca de

extensdo do joelho e de 57% na forca de flexdo do jeolho em relacdo ao controle.

Ja Ayan e Cancela, 2012, fizeram um estudo com 21 individuos com DP,

distribuidos em dois grupos de forma ndo aleatdria, ambos com exercicios em &gua, 0
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primeiro grupo com baixa intensidade e o Gltimo de alta performance. O segundo grupo
obteve melhoras significativas dos sintomas motores (BALARATNASINGAM; JANCA,
2012), achado semelhante ao desta pesquisa.

Ja Filippin et al., 2010, fizeram um estudo com 7 pacientes homens e 2 mulheres
com DP, submetidos a um protocolo de esteira ergométrica com carga externa por seis
semanas. Houve melhora da cogni¢do, mobilidade e atividades de vida diéria estatisticamente
significativas, semelhante aos achados em questdo.

A segunda parte deste trabalho explorou a influéncia da caminhada controlada em
marcadores de estresse oxidativo e BDNF em individuos com DP fazendo uso de exercicio
fisico na esteira ergométrica, realizado em ambiente coletivo. Foram analisadas amostras de
soro sanguineo dos grupos controle e intervencdo, no inicio e ao final de oito semanas, apds o
protocolo estabelecido, buscando-se estudar marcadores como: BDNF (pg/mL), TBARS
(umol/mg) e GSH (pg/mL).

6.4 Parametros das Medidas Plasmaticas Oxidativas e Neurotrofina BDNF

N&o houve evidéncias significativas do papel do TBARS na patogénese da DP.
Gefen et al. (2011) fizeram um estudo com treinamento resistido e repouso em pacientes com
Parkinson e também ndo obtiveram resultados importantes. Sugeriram para isto ser dificil
atingir uma intensidade do exercicio capaz de desencadear EROs e mostrar defesa

antioxidante.

Uma vez que 0S mecanismos exatos que resultam na patogénese da DP ainda séo
desconhecidos, e que ainda ndo existem meios de cura, estudos sugerem que a geracao
apropriada de ATP (adenosina trifosfato), mediante incitagdo mitocondrial, limitando a
formacdo de EROs, é uma abordagem adequada para tratar a doenca neurodegenerativa
(TSANG; CHUNG, 2009; ZUO; MOTHERWELL, 2013; CAMILLERI; VASSALLO, 2014).
Ademais, sob condicGes de estresse oxidativo, em que células mesencefalicas, por exemplo,
sdo colocadas em cultura ou durante o envelhecimento normal in vivo, a redugdo dos niveis de
GSH provocam perda neuronal (PHILIPS et al., 2014).
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Assim como os valores de TBARS, os niveis plasmaticos de BDNF nao se
apresentaram como significativos e esclarecedores na etiopatogenia da DP. Seifert et al.
(2010) sugere que sdo necessarios sete dias de treinamento consecutivos para que haja
liberagcdo importante dos niveis de BDNF. Ademais, ha instabilidade nestes niveis quanto a

pardmetros emocionais, que sdo dificeis de se controlar no estudo.

Evidéncias indicam que o BDNF € essencial para a manutencdo de processos
fisiologicos no cérebro adulto normal. Influencia na aprendizagem e meméria e apresenta
efeitos neuroprotetores, agindo na restauracdo funcional de distarbios neurolégicos cronicos
(AUTRY; MONTEGGIA, 2012). ImplicacGes terapéuticas deste fator de crescimento para
doengas neurodegenerativas sdo substanciais ao retardar tanto a morte de células como ao

aumentar o estado funcional dos neurdnios restantes (GARBAYO et al.; 2011).

A injecéo intra hipocampal de BDNF em ratos leva a uma melhora significativa
na memoria destes animais, evidenciando a importancia deste marcador no aprendizado e
memoria (PEDRE et al., 2002). Também em humanos, estudos relacionam a modulagdo de
BDNF com a atividade fisica e cognicdo (YARROW et al., 2010). A intensidade do exercicio
associa-se em relacéo direta com os niveis plasméaticos de BDNF (COELHO et al., 2014), que
advém de fontes centrais e periféricas (RASMUSSEN et al., 2009), sendo que a liberacdo
basal deste marcador aumenta apds trés meses de treinamento resistido e permanece regulada
por até sete dias apos treinamento (SEIFERT et al., 2010), sugerindo que os efeitos positivos
da atividade fisica sdo mediados por BDNF (PHILLIPS et al., 2014).

O BDNF também esté envolvido no processo inflamatdrio, modificando a fungéo
neuronal e vice-versa. Ha também um componente inflamatério na DP, o qual essa
neurotrofina parece influenciar (NAGAHARA; TUSZYNSKI, 2011).

Os resultados obtidos demonstraram, na comparagdo entre 0S grupos controle e
experimental, um aumento de GSH neste Gltimo. Sendo o GSH a principal defesa
antioxidante do organismo, pressupfe-se que O exercicio na esteira em pacientes com

Parkinson, contribuindo para a elevacdo deste marcador, consiste em instrumento importante
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para a terapia coadjuvante, minimizando a producdo de radicais livres e a consequente

neurodegeneracao.

O papel do GSH na remocdo de perdxido é importante na protecdo neural contra a
disfuncdo mitocondrial. Na DP, ha reducdo de 40-50% de glutationa total em neurénios
dopaminérgicos da substancia negra (ELOKDA et al., 2010). H4, inclusive, correlagdo entre o
esgotamento de GSH e a gravidade da doenca, sugerindo que a deplecdo de GSH pode ser
uma consequéncia da perda de células neuronais, consequéncia de estresse oxidativo
(STAYTE; VISSEL; BRYCE, 2014). Conforme também encontrado neste estudo, o GSH
apresenta efeito neuroprotetor no retardo do dano oxidativo, e parece aumentar com a préatica

de exercicios fisicos.

A glutationa atua sozinha ou em conjunto com enzimas intracelulares para reduzir
os radicais superoxido, hidroxila e peroxinitritos, estando relacionada com a protecdo de
neurdnios dopaminérgicos do dano oxidativo, apresentando-se como potencial terapéutico na
DP (SMEYNE; SMEYNE, 2013).

A relacdo entre BDNF e GSH, no grupo intervengéo, apresenta associagéo forte e
estatisticamente significativa, sugerindo que o exercicio na esteira intensifica a neuroprotecao

por mecanismos diferentes.

Quando radicais livres de oxigénio estdo presentes no ambiente celular, podem
causar danos, especialmente se houver um descompasso na produgdo de agentes
antioxidantes. A DP é uma desordem neuroldgica que afeta este balan¢o. Concentracfes
cerebrais de glutationa, antioxidante, podem reduzir tais espécies reativas, minimizando a
neurodegeneracdo (SMEYNE; SMEYNE, 2013).

Com causa multifatorial e disfuncbes motoras e ndo motoras (BOSTAN; DUM;
STRICK, 2010), afetando inclusive memaria e aprendizado, a Doenca de Parkinson é alvo de
constantes pesquisas, como a presente, que buscam elucidar mecanismos etiopatogénicos e
medidas terapéuticas e profilaticas eficazes, de forma a promover melhora na capacidade
funcional e qualidade de vida destes pacientes.
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Esta pesquisa apresentou limitagGes quanto ao numero da amostra nos grupos,
uma vez que se encontrou dificuldades frente ao quadro de alteragdes emocionais sugeridas
por inimeros pacientes no periodo da coleta, sendo necessario exclui-los do estudo. Doses

equivalentes de levodopa e consequentes tremores também ndo foram quantificados.

O efeito aprendizado também pode ser expresso com esta mesma condi¢do, uma
vez que ndo se realizou treinamento adaptativo prévio ao protocolo estabelecido dos pacientes
a pista de marcha, necessario em testes dinamicos. O tempo de préatica para atividades fisicas

também mostrou-se relevante como critério de exclusédo, e nao foi aqui abordado desta forma.

O questiondrio de qualidade de vida especifico para Doenga de Parkinson,
Parkinson Disease Quality of Life — PDQL, também poderia ter sido utilizado, optando-se,
todavia, pelo SF-36, mais geral e abrangendo coeficientes fisico e mental, objetos de estudo

em questao.
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CONCLUSAO




7 CONCLUSAO

Através do presente trabalho, conclui-se que a caminhada controlada na esteira
ergométrica melhora o equilibrio estatico de pacientes com Doenca de Parkinson,

apresentando importante incremento baropodométrico no hemisfério dominante.

Observou-se, também, que a qualidade de vida, especialmente nos parametros da
salde mental, apresenta ganhos significativos quando desenvolvidos protocolos de exercicios
em que se oferece contato social dos pacientes entre si.

Além disso, o parametro plasmatico GSH também se constituiu importante
achado, quando em niveis elevados na atividade fisica proposta, parecendo desempenhar

papel neuroprotetor.
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APENDICE A - FICHA DE AVALIACAO CLINICA

Nome: Idade:
Endereco: Telefone:
Sexo: M( ) F( ) Peso: Altura: IMC:
Tempo de patologia estabelecida:
Medicac¢des em uso:
Tempo de atividade fisica:
Pré treino Pds-treino
Data: Data:

Velocidade da

marcha

Distancia da
passada
Cadéncia da
marcha

Nno



APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

| - DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL
LEGAL

I. Nome do paciente:

Data de nascimento: [ Sexo:M( ) F( )

Endereco:

Telefone:

Il - DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA

1. Titulo do protocolo de pesquisa: TREINAMENTO DE MARCHA ATRAVES DA
ESTEIRA ERGOMETRICA: ESTRATEGIA PARA MELHORAMENTO
FUNCIONAL EM PACIENTES COM DOENCA DE PARKINSON

Pesquisador: Luciana Dias Belchior
Cargo/Funcéo: Fisioterapeuta Inscri¢do conselho regional: n°® 17.490-F

2. Avaliacdo do risco da pesquisa: (probabilidade de que o individuo sofra algum dano como

consequéncia imediata ou tardia do estudo).
semrisco () risco minimo ( X ) risco médio ()
risco baixo ( ) risco maior ()

111 - REGISTRO DAS EXPLICACOES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA, CONSIGNANDO:

Esta pesquisa deseja saber se a utilizacdo de exercicios em esteira ergométrica é eficaz para o

tratamento da marcha do paciente com doenca de Parkinson. Para saber isto, o senhor (a)

120



deverd comparecer a UNIFOR duas vezes por semana, durante oito semanas, onde no inicio
sera avaliado como esta a sua marcha e a sua qualidade de vida. Apos esta avaliacdo, serd
iniciado um protocolo de atendimento, no qual o(a) senhor(a) podera fazer parte de um dos 2
grupos (grupo intervencdo na esteira rolante ou grupo sem intervencdo, ambos com retirada
de sangue para analise). Em qualquer um destes grupos a reabilitacdo terd tempo de duracéo
de 30 minutos. Estes exercicios ndo geram nenhum desconforto, nem traz riscos adicionais a
sua saude. Por outro lado pode auxiliar, diminuindo a sua falta de ar e, com isso, melhorar a

sua qualidade de vida.

IV — ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS
DO SUJEITO DA PESQUISA:

O senhor (a) tera acesso quando quiser as informacgdes, riscos e beneficios relacionados com o
trabalho. Caso queira, o senhor (a) podera retirar seu consentimento para nao participar mais

do trabalho, mas continuara a ser atendido de mesma maneira.
O senhor (a) podera:

1. Ter acesso, a qualquer tempo, as informagfes sobre procedimentos, riscos e beneficios

relacionados a pesquisa, inclusive para elucidar eventuais davidas;

2. Liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e de deixar de participar do
estudo, sem que isso traga prejuizo a continuidade da assisténcia;

3. Salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade;
4. Viabilidade de indenizagdo por eventuais danos a salde decorrentes da pesquisa.
V - RISCOS E BENEFICIOS

Riscos: Os riscos desta pesquisa sdo minimos e estdo relacionados a quedas durante o
caminhar na esteira rolante ou na caminhada livre. Para minimizar estes riscos o paciente tera

sempre ao seu lado um fisioterapeuta.
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Beneficios: Os beneficios do estudo estdo na melhora da funcionalidade da marcha nos
pacientes parkinsonianos. No término da pesquisa, caso um grupo se mostre mais favoravel
do que o outro, todos os participantes serdo chamados e terdo a oportunidade de receber a
terapeutica de melhor resultado.

VI - INFORMACOES DE NOME, ENDERECO E TELEFONE DO RESPONSAVEL
LEGAL PELA PESQUISA

Se tiver alguma ddvida a respeito da pesquisa e/ou dos métodos utilizados na mesma, pode

procurar a qualquer momento 0s pesquisadores responsaveis.

Nome: Luciana Dias Belchior

Endereco: Rua Washington Soares, 1321 — CEP: 60811-341 — Fortaleza - Ceara
Telefone: (85) 3477-3207

Horério de atendimento: 8h as 11h e 13:30 as 17h

Se desejar obter informac6es sobre os direitos do participante e 0s aspectos éticos
envolvidos na pesquisa podera consultar o Comité de Etica da Universidade de Fortaleza, CE.

Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos — COETICA
Universidade de Fortaleza

Av. Washington Soares, 1321, Bloco da Reitoria, Sala da Vice-Reitoria de Pesquisa e Pos-

Graduacdo, 1° andar.
Bairro Edson Queiroz, CEP 60811-341

Telefone (85) 3477-3122, Fortaleza, CE

O Sujeito da pesquisa ou seu representante legal, quando for o caso, devera
rubricar todas as folhas do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE —

apondo sua assinatura na ultima pagina do referido Termo.




O pesquisador responsavel devera, da mesma forma, rubricar todas as folhas do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE — apondo sua assinatura na

altima pagina do referido Termo.

Assinatura do paciente ou responsavel
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ANEXO B - MINI EXAME DO ESTADO MENTAL (MEEM)

Apresentacdo do Exame

1. Orientacédo espacial (0-5 pontos):
Em que dia estamos?

o L ANo
0 L Semestre
o I Més
o I Dia
B .
o) Dia da Semana

2. Orientacdo espacial (0-5 pontos):
Onde Estamos?

o | Estado

o | Cidade

o ' Bairro

o B Rua

o | Local

3. Repita as palavras (0-3 pontos):

o | Caneca

o ' Tijolo

o - Tapete

4. Calculo (0-5 pontos):
O senhor faz calculos?
Sim (véa para a pergunta 4a)
Nao (va para a pergunta 4b)

o 4a.Se de 100 fossem tirados 7 quanto restaria? E se tirarmos mais 7?

- o3
- 8
- 79
. Hop
- ' 65
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o 4b.Soletre a palavra MUNDO de tras pra frente

. 0
- ' D
- N
. U
Y

5. Memorizagdo (0-3 pontos):
Peca para o entrevistado repetir as palavras ditas ha pouco.

0 L Caneca
o ' Tijolo
0 - Tapete

6. Linguagem (0-2 pontos):
Mostre um reldgio e uma caneta e peca para o entrevistado para nomeé-los.

o - Reldgio

o} L Caneta

7. Linguagem (1 ponto):
Solicite ao entrevistado que repita a frase:

o ' NEM AQUI, NEM ALI, NEM LA.

8. Linguagem (0-3 pontos):
Siga uma ordem de 3 estagios:

o - Pegue esse papel com a méo direita.

o) - Dobre-0 no meio.

o - Coloque-o no chao.
9. Linguagem (1 ponto):

o | Escreva em um papel: "FECHE OS OLHOS". Pega para o0

entrevistado ler a ordem e executa-la.
10. Linguagem (1 ponto):

o I Peca para o entrevistado escrever uma frase completa. A frase deve

ter um sujeito e um objeto e deve ter sentido. Ignore a ortografia.
11. Linguagem (1 ponto):

o - Peca ao entrevistado para copiar o seguinte desenho. Verifique se

todos os lados estéo preservados e se os lados da intersec¢do formam um
quadrilatero. Tremor e rotacdo podem ser ignorados.
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Resultado:

Observacéo para a montagem da calculadora
Soma de todas as caselas, cada uma vale 1 ponto.
Avaliacéo dos resultados

Normal: acima de 27 pontos

Deméncia: menor ou igual a 24 pontos; em caso de menos de 4 anos de escolaridade, o

ponto de corte passa para 17, em vez de 24.

Escore médios para depressao

Depresséo ndo complicada: 25,1 pontos

Prejuizo cognitivo por depressdo: 19 pontos
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ANEXO C - ESCALA DE DEPRESSAO GERIATRICA DE YESAVAGE -
VERSAO REDUZIDA (GDS-15)

1. Vocé esté satisfeito com a sua vida?

()Sim () Néo

2. Vocé deixou de lado muitos de suas atividades e interesses?
()Sim () Néo

3. Vocé sente que sua vida esta vazia?

()Sim () Néo

4. Vocé sente-se aborrecido com frequéncia?

()Sim () Néo

5. Esta vocé de bom humor na maioria das vezes?

()Sim () Néo

6. VVocé teme que algo de ruim lhe acontega?

()Sim () Néo

7. Vocé se sente feliz na maioria das vezes?

()Sim () Néo

8. Vocé se sente frequentemente desamparado?

()Sim () Néo

9. Vocé prefere permanecer em casa do que sair e fazer coisas novas?
()Sim () Néo

10. Vocé sente que tem mais problemas de memdria que antes?

()Sim () Nao
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11. Vocé pensa que é maravilhoso estar vivo?

()Sim () Néo

12. Vocé se sente inutil?

()Sim () Néo

13.Vocé se sente cheio de energia?

()Sim () Néo

14.\océ sente que sua situacdo é sem esperanga?

()Sim () Néo

15.Vocé pensa de que a maioria das pessoas estdo melhores do que vocé?

()Sim () Néo

Contagem maxima de GDS =15
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ANEXO D - VERSAO BRASILEIRA DO QUESTIONARIO DE QUALIDADE
DE VIDA -SF-36

Nome:
Idade:
Funcéo exercida no trabalho:

Sexo:

Hé& quanto tempo exerce essa funcéo:

Instrucdes: Esta pesquisa questiona vocé sobre sua salde. Estas informacGes nos
manterdo informados de como vocé se sente e qudo bem vocé é capaz de fazer
atividades de vida diaria. Responda cada questdo marcando a resposta como indicado.
Caso vocé esteja inseguro em como responder, por favor, tente responder o melhor que
puder.

1- Em geral, vocé diria que a sua saude é: (circule uma em cada linha)

Excelente Muito boa Boa Ruim Muito ruim

1 2 3 4 5

2- Comparada a um ano atrads, como vocé classificaria sua saide em geral,

agora? (circule uma em cada linha)

Muito melhor Um pouco | Quase a mesma | Um pouco pior | Muito pior
melhor
1 2 3 4 5

3- Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente
durante um dia comum. Devido a sua saude, vocé teria dificuldade para fazer

essas atividades? Neste caso, quanto? (circule uma em cada linha)

Sim. Sim. Nao.
Dificulta | Dificulta | Néo
muito um pouco | dificulta
ATIVIDADES de modo
algum
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a. Atividades vigorosas, que exigem muito esforco,
tais como correr, levantar objetos pesados,
participar em esportes arduos

b. Atividades moderadas, tais como mover uma
mesa, passar aspirador de pd, jogar bola, varrer a
sala.

N

w

c. Levantar ou carregar mantimentos

d. Subir varios lances de escada

e. Subir um lance de escada

f. Curva-se, ajoelhar-se ou dobrar-se

g. Andar mais de 1 kilometro

h. Andar varios quarteirdes

I. Andar um quarteirdo

R I S

J. Tomar banho ou vestir-se

N N N N N N NN

W W W W W w w w

4- Durante as Gltimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o

seu trabalho ou com alguma atividade diaria regular, como consequéncia de

saude fisica? (circule uma em cada linha)

Sim Né&o
a- Vocé diminuiu a quantidade de tempo que dedicava-se ao | 1 2
seu trabalho ou a outras atividades?
b- Realizou menos tarefas do que vocé gostaria 1 2
c- Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou em outras | 1 2
atividades?
d- Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades | 1 2

(por exemplo: necessitou de um esforgo extra)?

5- Durante altimas 4 semanas, vocé teve alguns dos seguintes problemas com o

seu trabalho ou outra atividade regular diaria, como consequente de algum
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problema emocional (como sentir-se deprimido ou ansioso)? (Circule uma em

cada linha)
Sim Né&o
a- Vocé diminuiu a quantidade de tempo que dedicava-se ao | 1 2
seu trabalho ou a outras atividades?
b- Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c- Nao trabalhou ou ndo fez qualquer das atividades com tanto | 1 2
cuidado como geralmente faz?

6- Durante as ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas

emocionais interferiram nas suas atividades sociais normais, em relagdo a

familia, vizinhos, amigos ou em grupo? (circule uma)

De forma | Ligeiramente Moderadamente | Bastante Extremamente
nenhuma
1 2 3 4 5

7- Quanta dor no corpo vocé teve durante as ultimas semanas? (circule uma)

Nenhuma Muito leve Leve Moderada Grave Muito
Grave
1 2 3 4 5 6

8- Durante as ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com o

seu trabalho

normal (incluindo tanto o trabalho, fora de casa e dentro de casa)?

De maneira | Um pouco Moderadamente | Bastante Extremamente
alguma
1 2 3 4 5

9- Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com

vocé durante as Gltimas 4 semanas. Para cada questdo, por favor, dé uma
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resposta que mais se aproxime da maneira como vocé se sente. Em relagdo as

Gltimas 4 semanas.

Todo | A maior | Uma Alguma | Uma Nunca
tempo | parte do | boa parte pequena
tempo parte do | do parte do
tempo | tempo | tempo
a- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6
se sentido cheio de vigor,
cheio de vontade, cheio de
forca
b- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6
se sentido uma pessoa
muito nervosa
c- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6
se sentido td&o deprimido
gue nada pode anima-lo
d- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6
se sentido calmo ou
tranquilo?
e- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6
com muita energia?
f- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6
se sentido desanimado e
abatido?
g- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6
se sentido esgotado?
h- Quanto tempo vocé tem | 1 2 3 4 5 6

se sentido uma pessoa

feliz?
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I- Quanto tempo vocé tem | 1

se sentido cansado?

10- Durante as ultimas 4 semanas, quanto do seu tempo dedicado a sua salde fisica

ou problemas emocionais interferiram com as suas atividades sociais, como

visitar amigos, parentes, etc?

Todootempo | A maior parte | Alguma parte | Uma pequena | Nenhuma parte
do tempo do tempo parte do tempo | do tempo
1 2 3 4 5

11- O quanto verdadeiro ou falso é cada uma das afirmacGes para vocé?

Definiti | A maioria | Ndo | A maioria | Definitiva-
vamente | das vezes | sei |das vezes
verdadeiro falsa mente falsa
verdadei
ra
a- Eu costumo adoecer um |1 2 3 4 5
pouco mais facilmente que as
outras pessoas
b- Eu sou tdo saudavel quanto | 1 2 3 4 5
qualquer pessoa que eu conhego
c- Eu acho que a minha saude | 1 2 3 4 5
vai piorar
d- Minha salde é excelente 1 2 3 4 5
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