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Atualizagoes no tratamento farmacolégico da doencga de Parkinson
Pharmacologic updates in Parkinson’s disease treatment
Actualizaciones en el tratamiento farmacologico de la enfermedad de Parkinson

Camille Esteves Chermont', Luiza Wanzeller Monteiro!, Rafael Lopes de Sena?, Ellem Bruna Lopes
Pinheiro?, Gabriel Giorgio Lima de Almeida?, Rita de Céssia Silva de Oliveira.

RESUMO

Objetivo: Revisar atualizagbes farmacoldgicas para a Doenga de Parkinson (DP). Métodos: Foi realizada uma
busca nas bases de dados LILACS, PubMED e SciELO utilizando descritores atrelados ao Parkinson e
farmacoterapia. Resultados: Foram incluidos 9 estudos de 10 paises com uma amostra total de 1.986
participantes. Identificou-se que a DP ja possui um tratamento bem consolidado, sendo a Levodopa a droga
padrao-ouro. Porém, devido a pré-disposi¢cao cada vez maior de pessoas para a doenca e seus efeitos adversos
no estado emocional e psiquiatrico, novos potenciais medicamentos como zonisamida, safinamida, IMAO-B,
rivastigmina, Origanum majorana, granulos de Pingchan estdo sendo estudados para promover maior
independéncia e qualidade de vida dos pacientes, visto que podem melhorar os sintomas motores, mas
principalmente os sintomas ndo motores. Estes farmacos potenciais podem vir como terapia adjuvante a
levodopa. Consideragées finais: Apesar da Levodopa ser a droga de escolha no tratamento da DP novas
substancias quimicas tém se destacado na farmacoterapia alternativa para tratar, principalmente, os sintomas
psiquiatricos da doenga, possibilitando melhoria da qualidade de vida dos pacientes. Dessarte, mais estudos
devem ser conduzidos para embasar e fortalecer a medicina baseada em evidéncias na DP.

Palavras-Chave: Doenga de Parkinson, Transtornos Parkinsonianos, Tratamento farmacolégico.

ABSTRACT

Objective: To review the literature in search of pharmacological updates related to Parkinson’s Disease.
Methods: A search was carried out in the LILACS, PubMED, and SciELO databases using descriptors
associated with Parkinson and pharmacotherapy. Results: A total of 9 studies from 10 different countries were
included, comprising a sample of 1,986 participants. It was found that Parkinson’s Disease already has an
established treatment, with levodopa being the gold standard medication. However, given the growing
predisposition of individuals to the disease and the emergence of emotional and psychiatric side effects, new
potential drugs—such as zonisamide, safinamide, MAOIs, rivastigmine, Origanum majorana, and Pingchan
grains—are being explored to enhance patient independence and quality of life, as they alleviate not only motor
symptoms but especially non-motor symptoms. Final considerations: Although Levodopa remains the primary
drug of choice for treating Parkinson’s Disease, new chemical agents have emerged as alternatives in
pharmacotherapy, especially for addressing psychiatric symptoms and improving patients’ quality of life.
Nonetheless, further studies are needed to support and reinforce evidence-based medical practice in the context
of Parkinson’s Disease.

Keywords: Parkinson disease, Parkinsonian disorders, Drug therapy.

RESUMEN

Objetivo: Revisar la literatura en busca de actualizaciones farmacoldgicas para la Enfermedad de Parkinson
(EP). Métodos: Se realiz6 una busqueda en las bases de datos LILACS, PubMED y SciELO utilizando
descriptores vinculados a Parkinson y farmacoterapia. Resultados: Se incluyeron nueve estudios de 10 paises,
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con una muestra total de 1.986 participantes. Se descubrié que la EP ya cuenta con un tratamiento bien
establecido, siendo la Levodopa el farmaco de referencia. Sin embargo, debido a la creciente predisposicion de
las personas a la enfermedad y a sus efectos adversos sobre el estado emocional y psiquiatrico, se estan
estudiando nuevos farmacos potenciales, como la zonisamida, la safinamida, la IMAO-B, la rivastigmina, el
Origanum majorana y los granulos de Pingchan, para promover una mayor independencia y calidad de vida de
los pacientes, ya que pueden mejorar los sintomas motores, pero sobre todo los no motores. Estos farmacos
potenciales podrian ser una terapia complementaria a la levodopa. Consideraciones finales: Aunque la
levodopa es el farmaco de eleccién en el tratamiento de la EP, se han destacado nuevas sustancias quimicas
en la farmacoterapia alternativa para tratar, principalmente, los sintomas psiquiatricos de la enfermedad, lo que
permite mejorar la calidad de vida de los pacientes. Por lo tanto, se deben realizar mas estudios para apoyar y
fortalecer la medicina basada en la evidencia en la EP.

Palabras clave: Enfermedad de Parkinson, Trastornos Parkinsonianos, Tratamiento farmacoldgio.

INTRODUGAO

A Doencga de Parkinson (DP) é um tipo de doenga neurodegenerativa do sistema nervoso central, sendo
causada pela diminuicdo da produgédo do neurotransmissor dopamina. A patologia da doenga acontece na
substancia negra do mesencéfalo, local que possui neurbnios dopaminérgicos que inibem os neurbnios
colinérgicos (MORELLI M e PINNA A, 2023). Na doenga, ocorre degeneragéo da area, que é responsavel pela
modulagao dos movimentos e por agdes realizadas de maneira involuntaria (TIAN YG, et al., 2023).

Comumente, a doenca se manifesta com sinais de alteragdes motoras, sendo caracterizada por tremor de
repouso e bradicinesia principalmente. Outro sinal comum na DP é a marcha parkinsoniana, na qual o paciente
anda a passos curtos, sem movimentar os bragos e com o tronco para frente. Somado a estes sinais e sintomas,
a doenca é também capaz de causar sintomas nao motores, limitagdes fisicas que repercutem na vida social
do paciente e transtornos mentais (SANTOS-GARCIA D, et al., 2023)

De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude, 1% dos idosos acima de 65 anos sao portadores de DP,
com diagnéstico sendo realizado, em média, aos 70 anos. Sendo mais comum em homens, estima-se que mais
de 6 milhdes de pessoas sejam pacientes da doenga, dos quais apenas 5% foram diagnosticados antes dos 50
anos (PRINGSHEIM T, et al., 2014). No Brasil, calcula-se que 600 mil brasileiros serdo diagnosticados com
Parkinson até 2030 (VILLELA B, 2019).

O tratamento farmacolégico da doenca depende da fase em que ela foi diagnosticada. Anticolinérgicos,
como o biperideno, sao reservados a pacientes mais jovens, por ter uma incidéncia de efeitos colaterais como
confusdo metal, borramento da visdo e constipagao intestinal (SA CS e RODRIGUES JUNIOR OM, 2022). Para
fases mais avancadas da doencga, escolhe-se os agonistas dopaminérgicos e, em ultima opc¢éo, tem-se a
levodopa que é a droga antiparkinsoniana mais utilizada e destinada para pacientes que possuem pouca
resposta a outros medicamentos e doenga avangada (TIZABI Y, et al., 2021). Portanto, percebe-se que o
tratamento da DP leva em consideragao o estagio da doencga, a idade da doenga e comorbidades associadas
(BARBOSA ER, et al., 2022). Por isso, este trabalho possui como objetivo a construgdo de uma revisédo de
literatura que consiga trazer atualiza¢des sobre o tratamento da DP a fim de auxiliar a medicina baseada em
evidéncias.

METODOS

O presente estudo trata-se de uma revisao sistematica de literatura de dados quantitativos publicados em
artigos, seguindo as recomendacdes e os critérios descritos no Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) (PAGE MJ, et al., 2021) e Cochrane Handbook (COCHRANE, 2022),
destacando as atualizagbes recentes no tratamento farmacolédgico de pacientes com Doenga de Parkinson (DP)
publicadas nos anos de 2019 a 2023). Para realizar esta revisdo, foram consultadas as bases de dados da
Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), no Medical Literature Analysis and
Retrievel System Online (MEDLINE) em seu motor de busca PUbMED e na Scientific Electronic Library Online
(SciELO).
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Os principais descritores utilizados nas buscas dos bancos de dados eletrénicos foram "Parkinson disease”,
"Treatment" e “pharmacotherapy”. Os descritores utilizados junto aos operadores booleanos foram: (Idiopathic
Parkinson's Disease OR "Lewy Body Parkinson's Disease"” OR "Parkinson's Disease, Idiopathic" OR
"Parkinson's Disease, Lewy Body" OR "Parkinson Disease, Idiopathic” OR "Parkinson's Disease" OR "ldiopathic
Parkinson Disease" OR "Lewy Body Parkinson Disease" OR "Primary Parkinsonism" OR "Parkinsonism,
Primary" OR "Paralysis Agitans" OR "Parkinson Disease") AND (Therapy, Drug OR "Drug Therapies" OR
"Therapies, Drug" OR "Chemotherapy" OR "Chemotherapies" OR "Pharmacotherapy" OR "Pharmacotherapies"
OR "pharmacologic therapy" OR "pharmacotherapy" OR "chemotherapy")

A pergunta de pesquisa foi formulada com base no principio PICOS (Populagéo, Intervengdo, Comparacéo,
Medidas de desfecho e Desenho do estudo), a fim de obter uma abordagem mais abrangente. Para essa
pesquisa, foram considerados estudos que incluiram participantes diagnosticados com DP, sem restrigdes
quanto a sexo, idade, duragéo ou gravidade da doencga. Além disso, foram selecionados estudos nos idiomas
inglés, portugués e espanhol, bem como aqueles que disponibilizavam textos gratuitamente. Foram excluidos
revisdes, cartas, comentarios editoriais, capitulos de livros e resumos de anais de congresso.

A qualidade metodoldgica e o risco de viés dos estudos selecionados foram avaliados pela ferramenta Risk
of Bias 2 (RoB 2) (ROB 2, 2011). O protocolo desta revisdo sistematica foi registrado previamente na base de
dados PROSPERO (International Prospective Register of Systematic Reviews), sob o numero de registro
CRD420251044269.

RESULTADOS
Selecgao e avaliagido dos estudos

A pesquisa inicial resultou em 691 estudos encontrados nas bases de dados, entre os quais 16 eram
duplicadas, sendo removidas, restando uma amostra de 675 estudos. Apés a triagem por titulo e resumo, 628
estudos foram removidos. Os 47 estudos restantes continuaram sendo triados pela leitura completa, de forma
que 9 estudos foram incluidos na analise qualitativa (Figura 1).

Figura 1 - Fluxograma PRISMA dos estudos que foram incluidos na revisao.
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Fonte: Chermont CE, et al., 2025.
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Caracteristica dos estudos incluidos

A amostra final foi formada por 9 estudos, majoritariamente composta por pesquisas da Europa e da Asia,
conforme demonstra o Quadro 1. A populagédo total analisada foi de 1.986 participantes, outros dados
metodoldgicos dos estudos estdo expostos no Quadro 2.

Quadro 1 - Dados dos estudos selecionados.

Autor Pais Ano

Gray R, et al. Reino Unido, Republica Tcheca e Russia 2022
Odawara T, et al. Japéo 2022
Sawada H, et al. Japao 2020
Espay A, et al. Multinacional 2021
Chahra C, et al. Tunisia 2021
Safirstein B, et al. Estados Unidos 2020
Gu S, et al. China 2020
Cattaneo C, et al. Italia e Alemanha 2020
Lewis M Estados Unidos 2023

Fonte: Chermont CE, et al., 2025.
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Quadro 2 - Dados metodoldgicos dos estudos selecionados.

Autor Estudo Amotra | Idade média Farmaco Objetivo
Comparar os efeitos a longo prazo na qualidade de vida avaliada pelo
Catecol-O-metiltransferase,
o . paciente ao adicionar um agonista da dopamina versus um inibidor da
Gray R, et . inibidores da monoamina ) o ) . )
Ensaio clinico 500 73 ) ) recaptagdo da dopamina (DRI), um inibidor da monoamina oxidase tipo B
al. oxidase B, agonistas da . . .
) (IMAO-B) ou um catecol-O-metiltransferase (COMT), a terapia com levodopa
dopamina e levodopa ) )
para o tratamento de pacientes com complicagbes motoras da DP.
Odawara T, ) . ) ) Avaliar a eficécia e seguranc¢a da administragéo de zonisamida a longo prazo
Ensaio clinico 335 77,3 Zonisamida )
etal. (25 ou 50 mg/dia).
Sawada H, ) ] ) Investigar se o inicio precoce do tratamento com donepezil adia o declinio
Ensaio clinico 98 67,7 Donepezila - ] ]
et al. cognitivo na DP pacientes sem deméncia.
Espay A, et ) . Nao ] o Avaliar se o beneficio cognitivo da rivastigmina é afetado pela presenga de
Ensaio clinico 501 ] Rivastigmina ) . ) )
al. informado hipotensao ortostatica (OH) com deméncia da doencga de Parkinson (PDD).
Chahra C Avaliar o efeito do consumo do cha de Origanum majorana nos sintomas
ahra C,
al Ensaio clinico 61 61,1 Origanum majorana motores e ndo motores foi investigado em pacientes com doenga de
etal.
Parkinson idiopatica.
Safirstei Investigar as propriedades farmacocinéticas da Carbidopa e da levodopa em
afirstein
B et al Ensaio clinico 23 69,3 Carbidopa-levodopa pacientes com Parkinson recebendo ambas as drogas no estado alimentado
,etal.
via oral e/ou carbidopa via oral e levodopa via inalatéria.
Gu S, etal. | Ensaio clinico 86 66 Granulo de Pingchan (GP) | Avaliar a eficacia do GP nos sintomas depressivos de pacientes com DP.
Cattaneo Nao Investigar os efeitos da safinamida 100 mg/dia ao longo de dois anos de
Ensaio clinico 352 Safinamida
C, etal. informado tratamento na gravidade e qualidade dos sintomas da DP.
] ) . ) ] Avaliar se os agonistas de D1 possuem eficdcia em pacientes com DP
Lewis M Ensaio clinico 8 73,3 Agonistas de dopamina

avancgada.

Fonte: Chermont CE, et al., 2025.
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Avaliagao da qualidade dos estudos

Os artigos de ensaios clinicos randomizados foram avaliados pela ferramenta RoB 2 de acordo ao
processo de randomizacgao, intervengdes, resultados e sele¢ao de resultados. A maioria dos artigos recebeu
boa avaliacao, indicando baixo risco de viés na amostra selecionada, com excecgao de trés estudos que
apresentaram algumas preocupacgdes quanto ao risco de viés, sendo caracterizados ‘com ressalvas’ no viés
geral, porém sem perder a qualidade metodolégica total da amostra (Quadro 3).

Quadro 3 - Analise do risco de viés utilizando a escala RoB 2.

Processo de _Deswos c!as Dados Medicao dos | Selecao do .
Autor N intervengoes . Viés geral
randomizagéao ; perdidos resultados resultado
pretendidas
Gray R, et Baixo Baixo Alto Baixo Baixo com
al. ressalvas
Odawara Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo
T, etal.
Sawada Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo
H, et al.
Eserf[agl A Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo
Chahra C, Baixo Alto Baixo Baixo Alto com
et al. ressalvas
Safirstein Alto Baixo Baixo Baixo Alto com
B, et al. ressalvas
GuaSI, et Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo
Cattaneo
C,etal. Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo
Lewis M Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo

Fonte: Chermont CE, et al., 2025.

DISCUSSAO

Os nove estudos selecionados avaliaram o tratamento farmacolégico da DP com relagdo aos sintomas
motores e ndo motores dos pacientes em diferentes niveis de evolugao da doencga. A maioria dos estudos
avaliou os efeitos da levodopa comparado a outros medicamentos, visto que ela é o farmaco padrao-ouro no
tratamento da doenga. Foram avaliados comparativamente desde a terapia com fitoterapicos até o uso de
novos medicamentos que ainda estao em fase de estudo.

Em se tratando de pacientes com DP idiopatica, Chahra C, et al. (2021) estudaram os efeitos do cha de
Origanum majorana em sintomas motores e ndo motores em um estudo duplo-cego. Durante um més, os
pacientes utilizaram 5g de folhas secas com 100 ml de agua filtrada. Percebeu-se que sintomas motores néao
sofreram alteragbes. Entretanto, sintomas ndo motores — como depresséo, ansiedade, nervosismo, insbnia,
fadiga — melhoraram. Frisa-se que todos os participantes deste estudo também realizavam tratamento com
L-Dopa e o grupo de intervengéo utilizava uma dosagem maior. Nesse sentido, um estudo realizado com
granulos de Pingchan, receita de ervas chinesas, ao longo de 24 semanas, demonstrou alivio de sintomas de
ansiedade nos pacientes com DP, além de melhora na fungdo motora e no sono (ODAWARA T, et al., 2021).
Tais estudos estimulam, ent&o, o uso de ervas como tratamento adjunto ao tratamento padréo do Parkinson
no intuito de promover qualidade de vida aos idosos com a doenca.

Um outro medicamento avaliado foi Zonisamida na dosagem de 25 e 50 mg diarios por 52 semanas.
Percebeu-se que o uso do medicamento ocasionou melhoras dos sintomas motores — rigidez e bradicinesia -
a partir da décima segunda semana de uso, sendo essa melhoria crescente até em torno da vigésima quarta
semana, quando se tornou estavel. Tal terapia também proporcionou efeito sob outros sintomas, como os
psiquiatricos, e dessa forma, pode ser estimulada (LEWIS MM, et al., 2023).
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Com relacao a DP em estagio avangado — quando a doenga possui mais de 15 anos de diagnéstico - sabe-
se que os medicamentos atingem um limitar de eficacia e, conforme envelhecem, os pacientes véao
necessitando de cuidados paliativos. Assim, Lewis MM, et al. (2023), realizou ensaio clinico com oito idosos
em tratamento paliativo a fim de avaliar a eficacia do agonista de D1/D5 PF-06412562 em comparagao ao
uso de levodopa e carbidopa. A amostra pequena justifica-se devido a intervengdes deste tipo ndo terem sido
descritas na literatura, de forma a promover seguranga aos pacientes. Assim, ao fim do estudo, os cuidadores
dos pacientes afirmaram perceber melhorias significativas na area motora e no estado de alerta destes
individuos, em especial naqueles que usavam levodopa. Logo, estudos com agonista de D1/D5 PF-06412562
possuem potencial farmacolégico para serem replicados em mais pacientes.

A carbidopa e levodopa também foram objetos de estudo de Safirstein B, et al. (2020). Sabe-se também
que o uso prolongado de levodopa pode fazer com o medicamento sofra redugdo de efeito, visto que
disfungdes gastrointestinais dos pacientes de Parkinson fazem diminuir a absor¢do do medicamento. Por isso,
estudou-se a via de administracao inalatéria para levodopa, administrada em associagao com a carbidopa por
via oral. Concluiu-se que a levodopa inalatéria (CVT-301) na dose de 84 mg possui propriedades
farmacocinéticas que estimulam sua absorgdo mais rapidamente, atingindo concentragdes plasmaticas mais
altas nos primeiros 45 minutos, além de pode ser utilizada independente da ingestao de alimentos, ao contrario
da carbidopa-levodopa via oral (CATTANEO C, et al, 2020).

Dentro desse contexto, sabe-se que a levodopa € o principal medicamento da terapia de DP. Por isso,
outros autores também analisaram o medicamento comparando-o a outras possiveis terapias. Isso porque o
uso a longo prazo da carbidopa possui associagao com piora de sintomas motores e da qualidade de vida dos
doentes. Logo, Cattaneo C, et al. (2020) realizaram ensaio clinico com 352 pacientes de Parkinson a fim de
investigar os efeitos da safinamida na posologia de 100 mg diarios como tratamento adjunto durante dois
anos. Evidenciou-se melhora de sintomas motores quando a safinamida era associada a levodopa, permitindo
melhora na mobilidade, no bem-estar emocional e realizagdo de mais atividades diarias.

Ainda com relagao a terapia adjuvante a levodopa, estudou-se o efeito dos inibidores da monoamina
oxidase tipo B (IMAO-B) ou um catecol-O-metiltransferase (COMT) em 500 pacientes com DP idiopatica. Com
relacdo a primeira classe, percebeu-se que os IMAO-B conseguiram controlar o Parkinson de forma
equivalente a levodopa, podendo ser subutilizado como terapia adjuvante. No entanto, os potenciais farmacos
COMT evidenciaram diminuicdo da mobilidade e ndo demonstraram melhorias significativas na deméncia dos
pacientes15.

Por fim, a deméncia e o declinio cognitivo foram estudados por Espay AJ, et al. (2021) e Sawada H, et al.
(2020). No primeiro estudo, concluiu-se que a rivastigmina € um bom medicamento de escolha para pacientes
com DP e deméncia, auxiliando também na diminuicdo da hipotensdo ortostatica destes. J&4 no segundo
estudo, em se tratando do declinio cognitivo, analisado especialmente a partir da aplicagdo do mini-exame do
estado mental com uso ou n&do de donepezil por 24 semanas, concluiu-se que o uso rivastigmina deve ser
estimulado precocemente para diminuir as alteragbes demenciais e mentais dos pacientes.

Como limitagdo deste estudo, tem-se a pequena quantidade de artigos selecionados devido ao uso de
poucas bases de dados. Somado a isso, os artigos avaliaram o uso de diferentes substancias, ficando
reduzida a discussdo das pesquisas entre si. Por isso, € importante o incentivo de ensaios clinicos
randomizados, em especial na América Latina, para embasar e fortalecer a medicina baseada em evidéncias
na DP.

CONSIDERAGOES FINAIS

A levodopa é considerada o principal medicamento na terapia de DP e, por isso € usada ou em associagao
ou como droga controle nos ensaios clinicos. Dessa forma, novas substancias potencialmente farmacolégicas
vém sendo estudadas como adjuvantes na farmacoterapia consolidada da doenca de Parkinson,
principalmente na melhoria dos efeitos adversos e do estado emocional e psiquiatrico dos pacientes, visto
que a terapéutica consagrada pode ter seu efeito reduzido com a progressdo da doenga. Essa pequena
revisao de literatura revela a preocupacgao dos estudos com a qualidade de vida dos pacientes com Parkinson
e constata a necessidade de mais estudos nessa area afim de robustecer a medicina baseada em evidéncias
em condutas farmacoterapéuticas que melhorem a sobrevida dos pacientes com DP.
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