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Resumo: A doenca de Parkinson (DP) é um transtorno neurodegenerativo progressivo,
caracterizado pela degeneracdo de neurdnios dopaminérgicos e por sintomas motores
(bradicinesia, tremor de repouso, rigidez, instabilidade postural), além de alteragées cognitivas
e autonbémicas. Estudos recentes demonstram que, mesmo com degeneragao neuronal, o
cérebro mantém uma capacidade significativa de reorganizagéo estrutural e funcional — a
neuroplasticidade. Este estudo de revisao analisa os principais mecanismos neurofisioldgicos
relacionados a neuroplasticidade na DP, discute evidéncias de neuroimagem, investiga
intervengbes terapéuticas que visam estimular essa plasticidade e propde caminhos
integrativos para o tratamento da doenca.
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Abstract: Parkinson’s disease (PD) is a progressive neurodegenerative disorder characterized
by dopaminergic neuron loss and motor symptoms such as bradykinesia, resting tremor,
rigidity, and postural instability, along with cognitive and autonomic impairments. Recent
studies demonstrate that even in the context of neuronal degeneration, the brain retains a
notable capacity for structural and functional reorganization — neuroplasticity. This review
article explores the main neurophysiological mechanisms involved in neuroplasticity in PD,
discusses neuroimaging evidence, investigates therapeutic interventions aimed at stimulating
neuroplasticity, and suggests integrative therapeutic approaches.

Keywords: Parkinson’s disease; neuroplasticity; dopamine; basal ganglia; deep brain
stimulation.

OBJETIVO

* Investigar os mecanismos neurofisiolégicos relacionados a
neuroplasticidade na doencga de Parkinson.

* Analisar evidéncias de reorganizagao neural obtidas por meio de estudos
de neuroimagem e modelos experimentais.

» Explorar abordagens terapéuticas que visam promover plasticidade
funcional e estrutural no cérebro de pacientes com DP.
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INTRODUCAO

A doenga de Parkinson (DP) é uma das condigbes neurodegenerativas mais
comuns, afetando milhdes de pessoas em todo o mundo. Sua fisiopatologia é
centrada na degeneragao progressiva dos neurdnios dopaminérgicos da substancia
negra pars compacta, levando a uma disfungao nos circuitos dos ganglios da base
e a consequente manifestagédo dos sintomas motores classicos ().

Contudo, a compreensao atual da DP evoluiu para incluir a plasticidade
neural — a capacidade do sistema nervoso central de modificar suas conexdes e
reorganizar-se em resposta a estimulos internos e externos. A neuroplasticidade,
mesmo diante da degeneragdo, pode contribuir para compensagdes funcionais,
abrindo possibilidades terapéuticas que ultrapassam o mero alivio sintomatico ().

REVISAO DA LITERATURA

Fisiopatologia e Neuroplasticidade na DP

A principal caracteristica da DP é a perda de neurbnios dopaminérgicos na
substancia negra, resultando em desequilibrio entre as vias direta e indireta dos
ganglios da base. Isso prejudica o controle motor fino e a iniciagdo do movimento
(). Ainda assim, o cérebro tenta compensar essas perdas por meio de mecanismos
plasticos, como a potencializagdo de longo prazo (LTP) e a depressdo de longo
prazo (LTD) nos nucleos corticoestriatais ().

Evidéncias por Neuroimagem

Estudos com fMRI e PET scan mostraram que pacientes com DP apresentam
ativacdo compensatéria de areas corticais motoras secundarias, como o cortex pré-
motor e o cortex parietal, sugerindo reorganizacao funcional (°). Essa atividade
pode refletir tentativas adaptativas do cérebro para manter o controle motor, apesar
da disfungao basal.

Abordagens Terapéuticas

A estimulagao cerebral profunda (DBS) do nucleo subtalamico promove
ndo s6 o alivio dos sintomas, mas também reorganiza¢des funcionais em redes
cerebrais envolvidas no movimento (). Além disso, a pratica de exercicios fisicos
regulares, especialmente aqueles baseados em ritmo e coordenagédo, aumenta
a liberagdo de BDNF e estimula a neurogénese no hipocampo (7). Intervengdes
farmacolégicas, como o uso de agonistas dopaminérgicos, também parecem
influenciar a plasticidade sinaptica (?).

303

Q)
o)

=
=
c
o

N
(@)




Entre Saberes e Praticas: A Formacdo em Saude Publica na Residéncia Multiprofissional

DISCUSSAO

A neuroplasticidade na Doenga de Parkinson (DP) oferece uma janela
terapéutica promissora em meio ao cenario de neurodegeneragao progressiva.
A despeito da morte neuronal dopaminérgica, o cérebro mantém certo grau de
flexibilidade funcional e estrutural, capaz de reorganizar circuitos, estabelecer
sinapses compensatorias e até recrutar areas adjacentes para fungbes motoras e
cognitivas (3,°).

Estudos tém demonstrado que os circuitos corticoestriatais, especialmente
0s que envolvem o cortex motor suplementar, cértex pré-motor e o giro cingulado,
apresentam atividade aumentada em pacientes parkinsonianos submetidos a
reabilitagdo motora ou treinamento intensivo (3,°). Essa reorganizagéo, observada
por neuroimagem funcional, parece refletir uma tentativa do cérebro em restaurar
a atividade motora prejudicada pela disfungédo dos ganglios da base (°). Um estudo
de Helmich et al. (2010) revelou que, apds deplegdo dopaminérgica, ocorre um
aumento compensatorio da conectividade funcional entre o cortex motor e areas
associativas frontais, sugerindo plasticidade funcional adaptativa (®).

Entretanto, nem toda plasticidade é benéfica. A chamada plasticidade mal-
adaptativa pode surgir em resposta a medicagdo dopaminérgica crdénica, como no
caso das discinesias induzidas por levodopa. Essas alteragbes refletem padrdes
anormais de sinaptogénese e hiperexcitabilidade no estriado, levando a movimentos
involuntarios que limitam a eficacia terapéutica da medicacao ('°). Beeler et al.
(2010) apontam que alteragdes nos padrées de liberagdo de dopamina e glutamato
podem desregular a aprendizagem motora e perpetuar circuitos patolégicos (*°).

O exercicio fisico, sobretudo aquele que envolve tarefas complexas e ritmo
(ex: danga, boxe adaptado), tem se destacado como um potente modulador da
plasticidade. Petzinger et al. (2013) mostraram que tais intervengdes aumentam os
niveis de BDNF (fator neurotréfico derivado do cérebro), promovem neurogénese
e fortalecem sinapses corticoestriatais em modelos de DP (7). Fisher et al. (2008)
também observaram melhora significativa da excitabilidade corticomotora e do
desempenho motor em pacientes com DP submetidos a programas de exercicio
regular ().

Aestimulagao cerebral profunda (DBS), além de modular circuitos patologicos,
parece promover mudangas funcionais duradouras. Estudos de neuroimagem
indicam que a DBS do nucleo subtalamico restaura parcialmente a conectividade
entre areas motoras e pré-frontais, sugerindo que seu efeito terapéutico vai além da
inibicéo local, alcangando redes funcionais amplas (°).

Recentemente, tem ganhado atengédo o papel do eixo intestino-cérebro na
modulacdo da plasticidade cerebral. O microbioma intestinal pode influenciar a
expressdo de citocinas inflamatérias e a disponibilidade de neurotransmissores
como serotonina e dopamina, além de interferir nos niveis de BDNF ('?). Bedarf
et al. (2017) demonstraram que pacientes com DP apresentam alteragbes no
perfil microbiano intestinal ja nos estagios iniciais, o que levanta hipoteses sobre
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intervencgdes dietéticas e probidticas como potenciais moduladores indiretos da
plasticidade neural (*3).

Do ponto de vista fisiolégico, compreender a neuroplasticidade implica
integrar multiplos processos, incluindo a modulagao dopaminérgica da plasticidade
sinaptica, o equilibrio entre vias direta e indireta nos ganglios da base, e a participagéo
de areas extramotoras na adaptagéo cerebral (3,%). Ja para a pratica clinica, esse
conhecimento estimula a adogéo de terapias personalizadas e combinadas, que néo
se limitem a dopaminoterapia, mas que incluam treinamento motor, intervencdes
cognitivas e DBS de forma coordenada.

Por fim, a neuroplasticidade na DP também representa uma rica area de
pesquisa translacional. Estudos que utilizam modelos animais, ensaios clinicos
com estimulagdo nao invasiva (como tDCS ou TMS), e analises longitudinais por
neuroimagem funcional podem ajudar a mapear com maior precisdo os mecanismos
que sustentam a reorganizagao cerebral — e a distinguir os padrdes adaptativos dos
mal-adaptativos. Isso permitira intervengdes mais precisas e eficazes, com impacto
direto na qualidade de vida dos pacientes.

CONSIDERAGOES FINAIS

A neuroplasticidade desponta como um elemento central na compreensao
contemporanea da Doenga de Parkinson. Apesar da perda progressiva de neurdnios
dopaminérgicos, o cérebro conserva a capacidade de se adaptar por meio da
reorganizacao estrutural e funcional de seus circuitos. Essa plasticidade pode ser
favorecida por intervengdes como reabilitagdo motora intensiva, exercicio fisico,
estimulagao cerebral profunda (DBS) e uso racional de agentes farmacolégicos.
Evidéncias crescentes também sugerem que fatores periféricos, como o microbioma
intestinal, influenciam a plasticidade neural por vias inflamatérias e neurotréficas.

Compreender os mecanismos que regem tanto a plasticidade adaptativa
quanto a mal-adaptativa é crucial para otimizar estratégias terapéuticas. Ao estimular
a reorganizacgao funcional de forma direcionada e personalizada, é possivel ndo
apenas aliviar sintomas, mas também modificar o curso funcional da doenga,
promovendo maior autonomia e qualidade de vida para os pacientes.

Nesse sentido, futuras pesquisas devem focar no mapeamento detalhado das
redes neurais envolvidas, na identificagdo de marcadores biolégicos de plasticidade
eficaz e no desenvolvimento de protocolos integrativos que combinem abordagens
motoras, cognitivas, farmacolégicas e nutricionais. A neuroplasticidade, portanto,
deixa de ser apenas um conceito tedrico e passa a ocupar um lugar estratégico no
manejo clinico e cientifico da Doenca de Parkinson.
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