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I. REVISAO DA LITERATURA

1.) INTRODUCAO

1.1) Distonias

A distonia é uma sindrome neurol6gica caracterizada por contracdo muscular
sustentada causando torgdo, movimentos repetitivos ou posturas anormais que podem afetar a
maioria dos musculos voluntérios (Adller et al, 2000). As primeiras descri¢cGes de pacientes
com distonia apareceram esporadicamente na literatura médica a partir do final do século
passado (Geyer e Bressman, 2006). Atualmente o termo distonia é amplamente aceito e seu
significado original foi expandido. Além de descrever movimentos anormais especificos e
flutuacBes do tono muscular, distonias refere-se a um grupo de entidades clinicas nas quais
predominam tais movimentos. Desse modo, o termo distonia abrange um significado
semiologico e nosoldgico: o primeiro enquanto sintoma e o segundo enquanto sindrome
clinica (Albanese et al, 2011).

As distonias constituem um grupo heterogéneo de afeccdes que podem resultar de
diversas causas, manifestar-se clinicamente de varios modos e evoluir com graus variaveis de
gravidade (Weiss et al, 2006). Dessa forma, é de fundamental importancia a classificacdo
adequada das distonias com forma de aprimorar o seu diagnostico, evitar confusdo com

patologias de outra ordem e guiar a escolha do tratamento adequado (Klein e Ozelius, 2002).

1.2) Classificagéo das distonias

Existem formas diferenciadas de se classificar as distonias. Varios autores
propuseram classificacGes baseadas em diferentes referenciais como etiologia, idade de inicio
dos sintomas e localizagdo anatdmica da doenca. O termo distonia pode significar néo
somente uma doenca, mas também um sintoma que pode fazer parte de muitos disturbios com

uma grande variedade de causas o que dificulta muitas vezes a sua classificacdo (Friedman e
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Standaert, 2001). Muitos disturbios podem ser confundidos com a distonia por tipicamente se
manifestarem com contracGes musculares ou posturas anormais; entretanto, esses distirbios
ndo sdo considerados distonias verdadeiras e sim pseudodistonias. Tém-se como exemplos, 0
torcicolo muscular congénito, crises convulsivas e siringomielia, entre outros (Fahn et al,
1998). Por se tratar de um quadro muita vezes dificil de se definir e que simula outras doencas
é que se torna de fundamental importancia saber classificar as distonias para se evitar
confusdes com outros quadros parecidos.

A atual e amplamente aceita classificacdo da distonia descreve cada paciente com
distonia em trés categorias separadas: idade de inicio, etiologia e distribuicdo (Fahn et al,
1998). A idade e local de inicio dos sintomas se sobrepfem com a recente proposta de
classificacdo genética (Klein e Ozelius, 2002). Até 1998, a classificacdo por etiologia dividia
as distonias em duas grandes categorias: idiopatica (familiar ou esporadica) e sintomatica.
Desde entdo entrou em desuso o termo idiopatico e este foi substituido por primério. O uso do
termo primario no lugar de idiopatico foi preferido por este remeter a uma etiologia
desconhecida, o que foi se tornando inconveniente com o avanco das pesquisas genéticas que
cada vez mais atribuem a etiologia da distonia a genes mutantes. Para conservar a simetria, 0
termo secundario foi aceito no lugar de sintomético (Fahn et al, 1998).

Fahn, Bressman e Marsden propuseram, em 1998, a classificacdo baseada na
etiologia e dividiram as distonias em quatro grupos: distonia primaria, distonia-plus, distonia
secundaria e distonia em doencas heredodegenerativas (Fahn et al, 1998). Essa classificacdo é
amplamente aceita atualmente e uma das mais referenciadas. As distonias podem também ser
classificadas de acordo com a localizagdo do movimento distonico. Essa classificacdo por
distribuicdo anatémica é dividida em cinco grupos: focal, segmentar, multifocal, hemidistonia
e generalizada (Friedman e Standaert, 2001; Tarsy e Simon, 2006). Considerando a base
genética, as distonias podem ainda ser classificadas ainda de acordo com o loci dos genes
envolvidos. Recebem o nome de Distonial a Distonia 13 segundo os locis DYT1 a DYT13
correspondentes. Os loci DYT1 a DYT13 para distonia incluem causas autossdmicas
dominantes, autossdmicas recessivas e ligadas ao X para distonia primaria e sindromes

distonia-plus (Tarsy e Simon, 2006).
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1.2.1) Classifica¢do quanto a idade de inicio

As distonias podem ser divididas em dois grupos baseados na idade de inicio dos
sintomas. Aqueles iniciados na infancia e adolescéncia séo classificados como de inicio
precoce. Os sintomas iniciados na idade adulta sdo denominados de inicio tardio. Ndo ha uma
idade precisa que determine um limite entre distonia precoce e tardia, mas 26 anos ¢ uma
idade citada por muitos autores como ponto de divisdo. E um ponto confiavel para separar
distonias normalmente com mecanismos fisiopatoldgicos diferentes (Friedman e Standaert,
2001).

1.2.2) Classificagdo segundo a Etiologia

Distonia Primaria € agquela que tem origem idiopatica, e ocorre de maneira esporadica
na populacdo ou associada a uma heranga genética. Como exemplo temos as distonias
resultantes da mutacdo (DYT) 1 a 4,6,7 e13. Na distonia primaria o sintoma disténico a Unica
manifestacdo fenotipica presente, com excecao para tremor (Klein e Ozelius, 2002).

A distonia secundaria é definida como uma desordem distdnica que se desenvolve
principalmente por agressao encefalica, mas também da medula e nervos periféricos (Dauer et
al, 1998). Podemos afirmar que as distonias secundarias sdo aquelas que podem ser atribuidas
a uma causa identificavel como uma lesdo no ganglio basal, a exposicdo a drogas ou
substancias toxicas, ou doencas neuroldgicas hereditarias ou adquiridas (Friedman e
Standaert, 2001). As principais causas secundarias de distonia s&o: Kernicterus, infecgéo,
drogas (levodopa, agonistas e blogueadores, anticonvulsivantes, ergotaminicos, bloqueadores
dos canais de célcio), toxinas, metabolicas (hipoparatireoidismo), injuria vascular, esclerose
maultipla, neoplasia, TCE, trauma periférico, paralisia cerebra e psicogénica (Fahn et al, 1998).

Temos ainda as sindromes Distonia-Plus. Os distlrbios neuroquimicos nos quais 0s
fenotipos clinicos incluem distonia e outros achados neurologicos séo alocados no subgrupo
distonia-plus. As sindromes de "distonia plus” sdo aquelas em que distonia € combinada com
outros sintomas neurolégicos. Incluem: Distonia dopa-sensiveis e distonia mioclénica (Fahn
et al, 1998).



12

A distonia responsiva & Levedopa comeca na infancia ou adolescéncia e provoca
dificuldade para caminhar progressivo. O paciente € capaz de andar normalmente pela manha
e piora progressivamente durante a tarde, noite e apds o exercicio. Esta doenca responde
dramaticamente a pequenas doses de levodopa (Klein e Ozelius, 2002). Ja a distonia
mioclonica é uma variante rara, caracterizada por uma combinacdo de distonia e mioclonia
(breves espasmos musculares repetitivos). Aparece em adolescentes ou adultos jovens, e
podem responder favoravelmente a ingestdo de alcool. Sdo exemplos de distonia plus:
Distonia associada a mutacdo DYT5, DYT8 e DYT11l; Doenca de Parkinson; Paralisia
Supranuclear progressiva, Atrofia de Multiplos Sistemas e degeneracdo ganglionar cortico —
basal (Klein e Ozelius, 2002; Fahn et al, 1998).

As doencas heredodegenerativas formam uma categoria na qual a neurodegeneracéo
produz distonia como principal achado clinico. Os principais exemplos séo: Distonia DYT12,
doenca de Huntington, doenca de Wilson, doenca de Harllervorden-Spatz, Acantocitose,
doenca de dentatorubropalidolouisiana, Distonia com atrofia Optica ligada ao X, Neuropatia
Optica de Leber com distonia plus (Weis et al, 2006; Fahn et al, 1998).

1.2.3) Classificagdo segundo a distribui¢do anatomica.

A Distonia focal é a variedade mais comum. Afeta apenas uma parte do corpo, como
olhos, pescogo, braco, ou as cordas vocais. Ex Distonia cervical, distonia mandibular,
blefaroespasmo, distonia laringea. Distonia segmentar afeta duas ou mais partes continuas do
corpo, como o brago e pescogo. Como exemplo temos a distonia crénio-cervical (Friedman e
Standaert, 2001). Distonias multifocais afetam duas ou mais partes ndo continuas do corpo,
como olhos, méos e cordas vocais. Por exemplo: distonia cervical e distonia de um membro
inferior. O hemidistonia afeta um dimidio, ou seja, apenas um lado do corpo. Podemos citar a
distonia em um membro superior e uma hemiface. Distonia generalizada é o tipo mais
complexo e mais grave. E determinada pelo acometimento do segmento crural e pelo menos

outra parte do corpo. Distonia crural e cervical, por exemplo (Tarsy e Simon, 2006).

1.2.3.1) Distonia Focal
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Dentre as distonias focais podemos destacar a distonia cervical, o blefaroespasmo, a

distonia oromandibular, a disfagia espasmaica e a caimbra do escritor (Muller et al, 2001).

1.2.3.2) Distonia Cervical

A distonia cervical € um dos tipos mais comuns distonia focal e predomina em
mulheres. Ela geralmente ocorre em torno dos 40 anos. Ela afeta os musculos do pescogo,
causando posturas anormais ou gira a cabeca incontrolavel. Espasmos musculares podem ser
muito dolorosas (Friedman e Standaert, 2001)

Este tipo de distonia se desenvolve gradualmente e pode progredir até o ponto em que
0 pescoco fica permanentemente em uma postura anormal. Os sintomas geralmente tendem a
se estabilizar apds cinco anos. Raramente, 0s sintomas desaparecem espontaneamente, mas
nesses casos tendem a reaparecer (Ertekin et al, 2002).

A gravidade da distonia cervical é variavel, pode piorar com 0 estresse e melhorar o
repouso. Alguns pacientes usam "truques sensoriais” (estimulos tateis como, por exemplo,
tocar o rosto), para diminuir a intensidade das contragdes musculares involuntarias (Muller et
al, 2001).

Essa doenca pode afetar seriamente a vida dos pacientes, tornando as atividades
didrias como comer, escovar os dentes ou pentear os cabelos bastante dificeis. Alguns
pacientes tém vergonha de sair em publico por sua doenca e tendem a desenvolver transtornos

de ansiedade e fobia social (Muller et al, 2001).

1.2.3.3) Blefaroespasmo

Blefaroespasmo € a distonia que se manifesta na musculatura palpebral levando a
pessoa a piscar os olhos repetidas vezes de forma involuntéria (Friedman e Standeart, 2001).
O problema geralmente acomete apenas um olho, embora os dois reajam da mesma forma e
pisquem ao mesmo tempo. Os espasmos costumam desaparecer durante 0 sono e diminuem

guando a pessoa estd emocionalmente mais equilibrada (Comella et al, 2006). Se o paciente
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ndo buscar ajuda, o piscar involuntario pode se intensificar de tal modo que acaba levando a
perda de visdo funcional. Os sintomas do blefaroespasmo podem piorar com a leitura, fadiga,

estresse, fumo, vento, ou pisca-piscas (Tarsy e Simon, 2006).

1.2.3.4) Distonia Oromandibular

Na distonia oromandibular os masculos da mandibula, labios e lingua sdo afetadas,
fazendo com que a mandibula abra e feche ou se lateralise involuntariamente. A lingua se
desvia em qualquer direcao, causando dificuldade para comer, falar ou engolir (Dykstra et al,
2005). A distonia oromandibular pode ser causada por certos medicamentos como
neurolépticos e alguns antieméticos, especialmente em criancas. Quando hd combinacdo de
distonia oromandibular com blefaroespasmo passamos a chamar esse conjunto de Sindrome
de Meige ou Brueghels (Ertekin et al, 2002).

1.2.3.5) Disfonia espasmadica

A disfonia espasmddica € prevalente entre mulheres de meia idade. Neste caso, sdo
afetados os musculos que controlam as cordas vocais (Ertekin et al, 2002). Quando o0s
musculos que aproximam as cordas vocais sdo afetados, como consequéncia, a Voz
reproduzida tem um comego e um fim abrupto e a fonagdo se torna mais arrastada. Pode
parecer que o paciente estd rouco, ansioso ou dispneico (Comella et al, 2006). Quando
controle perdido atinge os musculos que separam as cordas vocais, a voz reproduzida soa
baixa como num sussurro. A maioria dos pacientes € capaz de falar normalmente em algumas

situagdes. Os disturbios da fonagao tendem a piorar com o estresse (Fabiani et al, 1999).

1.2.3.6) Céimbra do escritor
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A caimbra do escritor leva a contracdo excessiva dos musculos da méo e os dedos,
provocando uma postura anormal que impede a escrita. A contragdo muscular anormal

desaparece com o interromper da escrita (Claypool et al, 1995).

2. DISTONIA CERVICAL

A distonia cervical (DC) é uma desordem neuroldgica de causas ainda pouco
esclarecidas e de mdaltiplos fatores desencadeantes.Essa patologia resulta da contracdo
simultanea e continua de ambos os masculos agonista e antagonista do pescoco
caracterizando-se pela presenca de movimentos involuntarios do pesco¢o em varias posicdes e
planos, podendo estes movimentos ser posturas fixas ou movimentos dindmicos, havendo dor
que muitas vezes domina o quadro clinico (Chan et al, 1991). Com base na postura da cabeca
e posicionamento,a distonia cervical pode ser descrita como o torcicolo (rotacdo do pescoco),
anterocolo (flexdo da cabeca para frente), retrocolo (cabeca de extensdo posterior), ou
laterocolo (inclinacdo da cabeca ou flexdo lateral).A maioria dos estudos demonstram que a
combinagdo dos desvios é mais comum, ocorrendo em 66% a 80% (Dauer, 1998).
Caracteristicas importantes da distonia cervical sdo os espamos do pescoco e 0s jerks da
cabeca. Os espasmos sdo contracdes potentes e intermitentes dos musculos do pescogo e/ou
ombro que temporariamente ndo podem ser superados. Os jerks sdo movimentos tipo puxar-
empurrar, irregulares, assimétricos e de grande amplitude da cabecga (Chan et al, 1991).

Ha varias formas de apresentacédo das distonias cervicais, sendo a mais comum aquela
em que ha uma rotacdo da cabega, ou para a direita ou para a esquerda. A este tipo de
movimento, da-se o nome de Torcicolo. Geralmente, acompanhando este movimento, ha dor
que pode ser de leve a intensa,e em alguns pacientes € mais grave que 0 proprio movimento
involuntario (Chan et al, 1991). Laterocolo € o desvio da cabecga fazendo com que a orelha
fiqgue mais préxima do ombro. Pode ser para a direita ou para a esquerda, e pode vir
acompanhado de elevacdo do ombro do mesmo lado do desvio. Leva a bastante dor por tensao
do musculo elevador da escapula, um pequeno musculo localizado na parte de tras do pescoco
e que auxilia a levantar o ombro, e do musculo trapézio, que vai da nuca até o meio das costas
de ambos os lados (Chan et al, 1991; Barbosa et al, 1993).

Anterocolo é uma forma de apresentacdo da distonia cervical que se resume a um

deslocamento cervical para frente, tanto um deslocamento anterior como uma queda do
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pescoco. E a forma mais dificil de tratar, pois os musculos envolvidos sdo profundos, e de
dificil aplicacdo com a toxina botulinica (Barbosa et al, 1993). Retrocolo é a forma antagdnica
do Anterocolo, ou seja, desvio posterior do pescogo para trds, por contraces ténicas,
involuntarias do pescoco, que o trazem forcadamente para tras, com dores e contracfes de
varios musculos cervicais. Estes movimentos pioram muito quando o paciente anda ou
escreve, e com movimentos como falar e engolir, e podem melhorar completamente quando o
paciente deita de costas ou de frente, apoia-se em uma parede ou segura a cabeca por detras
com a médo, o0 que denominamos truque sensitivo ou gesto antagonista, e que pode ocorrer em
qualquer forma de distonia cervical (Chan et al, 1991).

Os sintomas da Distonia Cervical normalmente surgem de forma incidiosa, entretanto,
13% dos pacientes podem abrir 0 quadro de maneira subita (Tsui, 1998). Os pacientes relatam
que no inicio do quadro ocorre um tracionamento que eles descrevem como “puxdes” no
pescoco ou torcdo e desvios abruptos involuntéarios da cabeca (Dauer, 1998). Muitas vezes, a
inespecificidade dos sintomas leva ao diagnostico incorreto de artrite, radiculopatia cervical,
doencas psiquiatricas e disfuncdo temporo-mandibular. Os pacientes normalmente sdo
atendidos por varios médicos antes de serem referenciados a um servico especializado em
distarbios do movimento (Jankovic et al, 1991).

A histéria natural da distonia cervical ndo esta totalmente esclarecida e ha a
necessidade de uma cuidadosa separacdo entre pacientes que apresentam remisséo daqueles
que persistem com a doenca (Friedman e Fahn, 1986). A remissdo tende a ser permanente
guando se tem uma doenca de inicio precoce, no sexo feminino, com movimentos disténicos
predominantemente tonicos e unidirecionais (Jahanshahi et al, 1990). J& nos casos de inicio
dos sintomas mais tardio, constante desvio do pescoco e presenca de gesto antagonista
indicam uma provavel progressdo da doenca (Lowenstein e Aminoff, 1988). As distonias
iniciadas na infancia tendem a se tornar generalizadas. Iniciam nos membros inferiores e se
espalham para o restante do corpo, enquanto as distonias iniciadas em adultos tendem a
permanecer focais e normalmente iniciam-se na metade superior do corpo (Weiss et al, 2006).

Alguns fatores auxiliam no alivio dos sintomas da distonia cervical. Cerca de de 40%
dos casos a distonia cervical melhoram na posi¢cdo supina, com relaxamento, sono e em
decubito lateral. Ao contrario, estresse epercepcdo da distonia sdo fatores de agravo para
distonia cervical em mais de 80% dos casos, enquanto caminhar, sentir fadiga e carregar
objetos exacerba os sintomas em mais de 70% dos pacientes. Situagcdes sociais e emocoes
agravam a distonia cervical em mais de 50% dos pacientes (Jahanshahi, 2000). Um

importante fator associado ao alivio dos sintomas € a realizacdo de gestos antagonistas. Acima



17

de 70% dos pacientes conseguem efeitos positivos com 0 gesto antagonista, mesmo sem
contato com a pele. O simples planejamento do gesto antagonista ja é suficiente para diminuir
a atividade eletromiografica dos musculos provocadores do movimento disténico (Schramm
et al, 2004). A efetividade do gesto antagonista em manter a cabeca na linha média é de 36%
a 47% e é fortemente dependente do angulo inicial de rotagdo da cabega (Jahanshahi, 2000).

A distonia cervical pode ser acompanhada de outros sintomas. E comum a associagao
com tremor de cabeca e pescoco ou tremor postural em membros superiores (Duane, 2005). A
dor é outro fator que afeta muito a qualidade de vida dos pacientes com distonia cervical. A
intensidade da dor € varidvel, mas estima-se que algo em torno de 2/3 dos pacientes necessite
de analgésicos durante o curso da doenca (Camfield et al 2002). Disturbios psiquiatricos
ocorrem em mais de 75% dos pacientes com distonia cervical sendo mais frequante os
distdrbios de humor e de ansiedade (Glindel et al, 2003). Outra associacdo frequente é a que
ocorre entre disfagia e distonia cervical. Uma explicacdo para a disfagia € a posi¢do anormal
do pescoco levando a assimetria da degluticdo. Outra seria uma causa neurogénica adiando o
inicio da degluticdo (Horner et al, 1993). Muitas complicacBes ortopédicas e neuroldgicas
podem ser observadas em pacientes com distonia cervical. Entre elas, degeneracao precoce da
coluna,espondilose, subluxacBGes vertebrais e fusGes &sseas, fraturas, radiculopatias e
mielopatias tém sido relatadas (Konrad et al, 2004). Essas comorbidades ndo devem ser
interpretadas meramente como conseqiéncia da cronicidade ou do desfiguramento da distonia
cervical, mas de uma fisiopatologia comum relacionada a conectividade tdlamocortical com
o0s ganglios da base (Moraru et al, 2002; Gundel et al, 2003).

3.) FISIOPATOLOGIA

Na maioria dos casos a origem anatdmica dos sintomas é desconhecida. Os pacientes
com distonia cervical tém persistente co-contracdo dos musculos agonistas e antagonistas. A
distonia foi inicialmente pensada como resultado de uma alteragdo na inibicao reciproca entre
musculos agonistas e antagonistas (Muller et al, 2002). Esta sincroncia existente entre
ativacdo e inibicdo muscular que produz o0 movimentacao muscular normal estaria prejudicada
em pacientes com distonia (Fahn et al,1998). Esse mecanismo é controlado por varios niveis

do sistema nervoso central e produz a imediata inibicdo de um determinado musculo no
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momento em que Seu antagonista é ativado (Minchau et al, 2001). A inibic&o reciproca esta
reduzida em pacientes com distonia, e muitas vezes, esses pacientes tém essa inibicao
reduzida também nos membros assintomaticos, o que sugere uma forma mais generalizada de
anormalidade (Berardelli et al, 1998).
A maioria das lesdes responsaveis por distonias secundarias envolve os ganglios

da base ou o tdlamo. O nucleo lentiforme (putamen e globo palido) € o sitio mais afetado nas
distonias, porém lesdes também séo observadas no tdlamo e nucleo subtalamico em 30% dos
pacientes com distonia. Os nucleos talamicos envolvidos encontram-se na linha média ou
regido posterior do talamo (Berardelli et al, 1998). Nenhuma alteracdo patoldgica consistente
nessas regides tem sido encontrada em pacientes com distonia primaria, inclusive em
pacientes com distonia cervical. Contudo, algumas alteracdes morfologicas e funcionais nos
ganglios da base e talamo tém sido propostas na fisiopatologia das distonias primarias
(Berardelli et al, 1998) Entre as alteracBes funcionais propostas ha a hipotese de uma
delimitacdo somatotrdpica na regido sensorio-motora dos ganglios da base, entdo, um dano
limitado poderia causar sintomas focais. Todavia, dados de imagens funcionais tem
demonstrado consideravel sobreposicdo espacial entre a representacdo de distintos segmentos
corporais no nucleo lenticulado, argiiindo contra uma clara organizacdo somatotrépica dos

ganglios da base (Minchau et al, 2001).

4.) ETIOLOGIA

4.1) Base dopaminérgica

O mecanismo de génese das distonias esta claramente relacionado aos ganglios da
base e ao sistema dopaminérgico. Primeiro, de acordo com o aumento da idade do inicio dos
sintomas h4 uma mudanca no fenotipo das distonias, a qual inicia em membros inferiores e
em um sentido rostral-caudal manifesta sintomas cervicais e faciais em pacientes adultos,
como obedecendo a um provavel somatotropismo putaminal (O’Riordan et al, 2004).
Segundo, entre pacientes com distonia cervical primaria foi encontrado um polimorfismo no

gene 4p15.1-15.3, que codifica o receptor D5 para dopamina. O receptor D5 é encontrado na
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substancia negra, neocértex e hipocampo. Entdo, uma disfungdo no receptor D5 pode
influenciar nas vias dopaminérgicas dos ganglios da base e seu efeito no circuito cortico-
basal-cortex motor pode levar a uma susceptibilidade ao desenvolvimento da distonia cervical
(Placzek et al, 2001).

4.2) Base genética

Em 1997, os pesquisadores identificaram o gene DYTL1 responsavel pela distonia
generalizada de inicio precoce.Desde entdo, houve grandes avancos na elucidacdo da base
genética na etiologia das distonias priméarias. A mutacdo responsavel pela alteracdo do gene
DYT1 leva a sintese de uma proteina defeituosa que interrompe a comunicacdo entre 0s
neuronios responsaveis pelo o movimento e o controlo muscular gerando os sintomas da
doenca (Bressman, 2000). Os pesquisadores acreditam que a mesma mutacdo no gene DYT1
surgiu independentemente em varias populacdes étnicas ao longo da histéria e é,
possivelmente, uma das poucas mutacfes que resultam em distonia de inicio precoce. A
distonia do tipo DYT1 é herdada na forma autossémica dominante (Bressman, 2000; Németh,
2002).

Ja foram identificados 13 locis relacionados com o desenvolvimento das distonias (
DYT1 a DYT13). No entanto, ter o gene mutado néo significa necessariamente que a pessoa
vai desenvolver a doenga.. O portador do gene anormal DYT(1-13) podera nunca desenvolver
sintomas disténicos. 60 a 70% das pessoas que carregam esse gene nao manifestam sintomas.
Este fenbmeno é chamado de penetrancia variavel (Sibbing et al, 2003). Existem testes
genéticos disponiveis para identificar identificar genes defeituosos em casos de distonia, no
entanto, esses testes sO estdo indicados para individuos afetados com distonia de inicio
precoce ou com algum parente préximo também portador da doenga. A despeito disso, alguns
casos de distonia cervical primaria podem ser reconhecidos entre 0s pacientes com mutacdes
em alguns dos 13 loci identificados (Stacy, 2000; Sibbing et al, 2003).Um dos tipos de
alteracdo genética mais relacionado a distonia cervical é a mutagdo do gene DYT6.Nesses
casos, o sitio de inicio em mais de 50% dos pacientes é cranio-cervical e aqueles que tém
sintomas iniciados nos membros posteriormente desenvolvem distonias do cranio ou cervical.
(Németh, 2002).
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5.) Fatores de risco

Foram descritos na literatura alguns fatores de risco para o desenvolvimento das
distonias. Histéria familiar de distonia é considerado o mais importante fator de risco
conhecido para a distonia priméria (Bressman, 2000). Pode haver transmissdo autossomica
dominante com penetrancia variavel ou heranca multifatorial , com fatores genéticos e
ambientais (Németh, 2002).

A mutacdo do gene DYT1 é a principal causa de inicio precoce distonia generalizada ,
particularmente entre judeus Ashkenazi, mas tem uma penetracdo de apenas 30%. O
polimorfismo de nucleotideo Unico D216H é sugerido como fonte protetora para o
desenvolvimento dos sintomas clinicos nos portadores da mutacdo DYT1, enquanto que
doengas da infancia , especialmente antes dos 6 anos de idade, supostamente aumenta a
penetrancia do gene DYT1 (Stacy, 2000; Sibbing et al, 2003; Khan et al, 2003). ( Saunders -
Pullman et al 2004 ; Risch et al 2007; Kamm et al 2008).

Estudos de caso-controle sugerem uma série de fatores de risco ambientais para a
distonia primaria de inicio tardio ( Defazio 2010). Estas incluem doencas do segmento
anterior do olho para o blefaroespasmo , dor de garganta para distonia laringea , traumatismo
craniano em membro superior distonia, trauma na regido cervical e escoliose idiopéatica para
distonia cervical , e as atividades de trabalho com tarefas motoras repetitivas e precisas (
Defazio et al 2010). Além disso , foi suposto que o consumo de café pode ser protectora
contra blefaroespasmo (Kamm et al 2008).

6.) Diagnostico

A maioria dos casos de distonias focais € idiopatica , embora existam causas
secundarias que determinam seu aparecimento. E importante fazer a distingéo entre as formas
primarias e secundarias para determinar adequadamente seu prognostico e tratamento (Weiss
et al, 2006). Em pacientes com idade adulta e distonia focal que se presume ser idiopatica ,
exames laboratoriais e de neuroimagem ndo sdo Uteis porque uma causa especifica é
raramente encontrada (Frei et al, 2004). Detalhes do aparecimento, da distribuicdo , e das

caracteristicas clinicas sdo os pontos importantes para o diagnostico (Lang et al, 1998).
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O tipo mais comum de distonia secundéria na idade adulta é distonia focal tardia , a
qual pode ser induzida pela administracdo a longo prazo de medicamentos neurolépticos ,
anticonvulsivantes , bem como a utilizacdo de agentes anti-eméticos ou algum agente
antivertiginoso (Jankovic et al, 1991). Os pacientes devem ser questionados sobre 0 uso
destes medicamentos durante a anamnese. Os pacientes com distonia tardia sdo menos
sensiveis ao tratamento do que aqueles comdistonia idiopética (Weiss et al, 2006).

Pacientes com distonia cervical idiopatica normalmente relatam um inicio gradual dos
sintomas. Isto difere da distonia cervical pds-traumatica , em que existe uma histéria recente
de trauma na mesma regido do corpo e ha relato de inicio subito dos sintomas (Jankovic et al,
1991). Pacientes com distonia pds-traumatica diferentemente daqueles com DC idiopética ,
apresentam acentuada a limitacdo da amplitude de movimento , auséncia de resposta a
estimulos sensoriais e pouca ou nenhuma reducdo dos sintomas durante o sono (Jankovic et
al, 1991).

Na distonia idiopatica, o Unico achado neurolégico anormal é a presenca de
movimentos e posturas disténicas. Torcicolo pode acompanhar a Sindrome da Degeneracao
Parkinsoniana. No entanto, os pacientes provavelmente irdo demonstrar sinais neuroldgicos
adicionais bem como outros sintomas (Frei et al, 2004).

Se um doente tem menos de 40 anos de idade , os testes para a doenca de Wilson
devem ser solicitados. Esta € uma doenca hereditaria que resulta na acumulacdo de cobre no
corpo. Os portadore desta doenca podem apresentar distonia, e a condicdo pode ser tratada
com medicacdo especifica e modifica¢bes na dieta (Muller et al, 2002).

O exame fisico na distonia cervical deve incluir a palpacdo e avaliagdo postural para
determinar quais musculos estdo contribuindo para o alinhamento inadequado e movimentos
anormais.A capacidade de resposta do paciente a estimulos sensoriais deve ser determinada.A
amplitude ativa e passiva de movimento cervical deve ser avaliada.Deve ser avaliado também
0 padrdo de movimentos anormais e realizados testes para avaliar a capacidade de geracéo de
forca (Masuhr et al, 2000).

Para avaliagdo da gravidade e comprometimento da DC pode ser utilizada a Escala
Toronto Avaliacdo (TWSTRS). Esta escala inclui uma avaliagdo da posi¢do distdnica da
cabeca , pescoco e ombros , a eficacia dos estimulos sensoriais , 0 periodo de tempo em que 0
paciente pode manter a cabeca na linha média , e a gama de movimentos da cabeca e pesco¢o
(Janckovi et al, 1994). Outra escala, a Escala de Avaliacdo de Torcicolo descrita por Tsui et

al, € comumente utilizada para avaliar posi¢bes de cabeca e ombro, duragdo de movimentos
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continuos, e tremores de cabeca em pacientes com DC. Esta escala inclui notas de 0 a 25
anos, com pontuacfes mais baixas, indicando um menor grau de gravidade (Tsui et al, 1995).

7.) TRATAMENTO

Pacientes com distonia cervical, ttm na aplicacdo de toxina botulinica 0 método mais
eficaz de tratamento (Adler, 2000). Contudo, 0 advento da quimiodesenervacdo com toxina
botulinica ndo eliminou o uso da farmacoterapia em pacientes com distonia cervical, pois
além dos pacientes que desenvolvem imunorresisténcia a toxina botulinica, um grupo de
pacientes necessita de uma combinacgdo de tratamentos para uma aceitavel reducdo da dor e

dos movimentos involuntarios da cabeca (Adler e Kumar, 2000).

7.1) Medicamentos Orais

Os medicamentos orais proporcionam apenas um beneficio muito reduzido na melhora
dos sintomas no tratamento de Distonia Cervical (DC) (Adller et al, 2000). Para os casos de
DC tardia, causada por exposicdo a medicamentos antagonistas dos receptores da dopamina, 0
tratamento é a reducdo ou suspensédo dos agentes causadores. Os medicamentos utilizados em
doses baixas , tais como as benzodiazepinas , baclofen , ou anticolinérgicos , podem ser Uteis
nos estagios iniciais de DC (Burbaud et al, 1998).

Estudos relataram melhores resultados em pacientes recebendo agentes
anticolinérgicos (50% obtiveram boa resposta) do que naqueles que receberam clonazepam
(21%), baclofeno (11%), ou benzodiazepinicos (13%). No entanto, as doses mais elevadas
destes medicamentos em fases posteriores muitas vezes ndo podem ser toleradas devido a
efeitos colaterais (boca seca, a perturbacdo cognitiva, tonturas, diplopia, glaucoma e retengédo
urinéria) (Greene et al, 1988). Outros consideram a utilizacdo de tetrabenazina, um agente que
promove a degradacdo da catecolamina pré-sinaptica, em combinac¢do com litio. O uso da
clozapina pode ser benéfico no tratamento da distonia tardia, mas ndo tem sido eficaz no

tratamento de distonia idiopatica (Jankovic et al, 2003).
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Uma particularidade interessante no tratamento farmacol6gico das distonias cervicais
é que tanto medicacBes que aumentam a transmissao dopaminérgica quanto as que diminuem
sdo benéficas para a reducdo dos sintomas (Burbaud et al, 1998). Entre as medicacdes que
aumentam a transmissdo temos 0s agonistas dopaminérgicos que sdo drogas muito usadas na
doenca de Parkinson. Ja entre as medica¢Ges que dimimuem a transmissdo temos 0s
Neurolépticos, que antagonizam os receptores da Dopamina, a exemplo do haloperidol e os
Anticolinérgicos, que promovem a deplecdo da Dopamina, a exemplo do Biperideno (Thiel et
al, 1994).

As drogas anticolinérgicas sdo os agentes mais efetivos para a distonia cervical mas
devem ser iniciadas em doses baixas e aumentadas muito lentamente para evitar efeitos
colaterais (Burbaud et al, 1998). Apesar da melhora da distonia em alguns pacientes com uso
de drogas neurolépticas como o haloperidol, o risco de efeitos indesejaveis como discinesias
tardias permanece como problema e limitador para esse uso (Thiel et al, 1994).

Os benzodiazepinicos sao particularmente efetivos na reducdo da dor distonia-
dependente e na exacerbacdo da postura distonica relacionada a ansiedade e situacGes sociais.
Em geral, tratamento com benzodiazepinicos parece ser de maior utilidade em casos
moderados de distonia cervical (Adler e Kumar, 2000). O Baclofeno, um agonista dos
receptores GABA, é também bastante citado na literatura para a terapéutica da distonia
cervical. O baclofeno apesar de bastante utilizado, é menos efetivo que os agentes
anticolinérgicos. A resposta aos benzodiazepinicos também é maior que a observada ao

baclofeno (Adler e Kumar).

7.2) Toxina Botulinica

A Toxina Botulinica tipo A é o tratamento de eleigcdo para a Distonia Cervical (Adller
e Kumar, 2000; Albanense et al,2011).Trata-se de uma terapéutica segura e eficaz que em
muito podera beneficiar a qualidade de vida desses pacientes. Ela é atualmente considerado
um tratamento medico muito melhor do que as medicacfes orais ou intervegdes cirurgicas
para essa patologia (Albanense et al,2011). A toxina botulinica (popularmente conhecida por
uma de suas marcas comerciais - Botox®) é uma proteina sintetizada por uma bactéria, o
Clostridium botulinum (Cardoso, 2003). Essa proteina tem a capacidade de bloquear a

comunicacdo entre nervos e mausculos, impedindo ou suavizando a contracdo muscular
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(Singer, 1999). Para fins medicinais, estdo disponiveis formas purificadas dessa toxina. Ha
atualmente 5 marcas liberadas para utilizacdo no Brasil (Botox®, Dysport®, Prosigne®,
Xeomin® e Botulift®) e somente o profissional médico estard apto a fazer a sua indicacao e
saber qual é a mais apropriada para cada caso (Cardoso, 2003).

Geralmente as contracGes dos musculos ocorrem quando ha liberacdo da Acetilcolina.
Em algumas doencas a acetilcolina é liberada em excesso, causando hiperestimulacdo
muscular e, como resultado, espasmos e rigidez muscular (Marchetti et al, 2005). Toxina
botulinica proporciona uma denervacdo gradual e reversivel da juncdo neuromuscular ,
impedindo a liberacdo da acetilcolina a partir do ax6nio pré-sindptico da placa motora . As
injecOes de toxina botulinica ajudam, entdo, a relaxar as fibras musculares e a melhorar a
qualidade de vida e desempenho funcional desses pacientes (Comella et al, 2006). A aplicacédo
de toxina botulinica é um procedimento delicado e exige precisdo e conhecimento profundo
de anatomia para que seja aplicada nos musculos e doses corretas. Somente médicos podem
injetar a toxina botulinica e deve-se dar preferéncia a profissionais com notada dedicacdo a
esse tipo de atividade (Barbosa et al, 1995). Geralmente os especialistas que se envolvem
com o procedimento de injecdes de toxina botulinica sdo neurologistas, neuropediatras,
neurocirurgioes, fisiatras e ortopedistas (Barbosa et al, 1995).

A dose oferecida em cada aplicacdo da toxina devera fornecer uma quantidade
suficiente da medicacdo para enfraquecer os musculos distdnicos e a0 mesmo tempo
minimizar a difusdo para musculos adjacentes ndo envolvidos na doenca (Cardoso, 2003).As
injecBes devem ser realizadas com orientacdo da EMG para melhorar a precisdo e garantir o
uso da menor dose para 0s maiores intervalos possiveis (Singer, 1999). A toxina botulinica do
tipo A deverd comegar a fazer efeito em 2 a 3 dias ap0s a injecdo e alcanca seu efeito maximo
em até 2 semanas apos a injecdo. A toxina botulinica tipo A funciona geralmente por 4 a 6
meses, até que as terminagBes nervosas estabelecam novas comunicagcdes com 0s musculos
(Singer, 1999). Serdo, entdo, necessarias reaplicacdes periodicas para que os ganhos se
mantenham. O prazo minimo para reaplicacdes é de 8 a 12 semanas. A duracdo media do
beneficio de toxina botulinica é de 7 a 16 semanas (Marchetti et al, 2005).

Os efeitos secundarios mais comuns incluem a dor no local da injecgédo (5% a 28%) ,
disfagia devido a propagacdo de musculos adjacentes ( 11% a 40 % ), xerostomia (3% a 33%)
, fraqueza excessiva dos musculos injectados ou adjacente (0 % a 56 %) , fadiga ( de 3% a
17%). Eeventos adversos menos frequentes incluem fraqueza generalizada , sem sinais

objetivos de queda do estado geral, astenia e mal-estar (Adller e Kumar, 2000).
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A toxina botulinica B muitas vezes é usada quando os pacientes se tornam resistentes
ao tipo A .Vérios estudos tém comparando a eficacia entre as duas , medida pelo paciente
através de escalas de auto-relato , da pontuacdo no TWSTRS ou de uma combinacdo de
ambos. Uma recente revisao sistematica da literatura sobre a toxina tipo B através de uma
meta- andlise indicou que as inje¢des foram seguras e eficazes em doses individuais, mas que
mais estudos referentes ao segmento do seu uso a longo prazo séo necessarios (Comella et al,
2006).

A Toxina Botulinica tipo A demonstrou ter 87% de eficacia no tratamento da distonia
cervical em uma andlise retrospectica, no periodo compreendido entre 1989 e 2003, com 276
pacientes portadores distonias cranio-cervicais (Guimaraes et al, 2007). Além disso, esse
estudo demonstrou também que os beneficios do uso da toxina se sustentaram ao longo desses
14 anos (Guimarades et al, 2007).

7.3) Bacofleno Intratectal

A intervencdo farmacoldgica final envolve a utilizacdo de baclofeno intratecal (ITB).
Albright et al demonstraram que a ITB foi eficaz no tratamento da distonia generalizada ,
especialmente quando o cateter foi colocado acima de T4. Oitenta e seis por cento dos
pacientes relataram melhora da qualidade de vida e obtiveram escores significativamente
menores distonia apds terapia com ITB (Albright et AL,2001). Dykstra et al descreveram o
uso de ITB em pacientes com DC e relataram uma reducdo na pontuacdo TWSTRS ap0s
infusdes continuas de ITB a nivel cervical (C1-C3) ( Dykstra et AL 2005).

7.4) Cirurgia

A intervencdo cirdrgica ndo é o tratamento de escolha para a Distonia Cervical. Ela
estd reservada para 0s casos em que o0 paciente ndo respondeu a nenhuma alternaticva
farmacologica ou para casos de maior gravidade (Albanense et al, 2011). Embora uma

variedade de intervencdes cirargicas tém sido estudadas, as abordagens mais comumente
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utilizadas neste momento sdo a Denervacdo Periférica Seletiva e a Estimulagdo Cerebral
Profunda (ECP ). O uso de tratamento cirdrgico para distonia tem sido reservado para 0s
casos de maior gravidade e que sejam pouco responsivos ao tratamento farmacologico
(Minchau et al, 2001).

7.4.1) Desnervacdo periférica seletiva

Esta abordagem cirdrgica promeve a denervacdo dos musculos responsaveis por
movimentos anormais e preserva a inervagdo para os musculos que nédo estdo envolvidos . A
DPS foi iniciada em 1891 por Keen e foi aperfeicoado por Bertrand em 1993. Bertrand
avaliou os resultados cirdrgicos de 260 pacientes e relataram uma taxa de sucesso de 88 %,
com base em uma escala de 4 pontos (ruim, regular, muito bom ou excelente) que avalia a
presenca ou auséncia de movementsos distbnicos (Braun e Richter, 1994). No entanto,
nenhuma analise estatistica dos dados foi realizada , nem qualquer informacdo sobre a
confiabilidade e validade da escala de classificagdo de 4 pontos fornecidos (Braun e Richter,
1994). Os musculos selecionados para denervacdo devem ser escolhidos com base numa
analise de movimentos anormais e confirmagdo com a realizacdo de EMG (Lang et al, 1998).
Para pacientes com laterocolo ,é realizada a desnervacdo ipsilateral do paravertebral cervical
posterior , esplénio da cabeca e do esternocleidomastoideo (ECM) (Cohen et al, 2003). Para
pacientes com torcicolo rotatério , 0 mesmo procedimento € realizado , mas a desnervacdo
envolve 0 ECM (Cohen et al, 2003). Deve-se observar a auséncia de sintomas na musculatura
contralateral durante pelo menos um ano antes da cirurgia ser considerada (Braun e Richter,
1994). Além disso , os pacientes com torcicolo rotatorios puros ou com extensdo leve
demonstram os melhores resultados no pos-operatério , enquanto os pacientes com fibrose
preexistentes ou grave artrose sdo mais propensos a apresentarem resultados ruins (Lang et al,
1998). Efeitos adversos associados a cirurgia podem incluir infeccdo da ferida operatéria
(3%), o equilibrio transitério problemas (9%), disestesia transitéria ou perda sensorial nos

segmentos cervicais posteriores desnervados (21%) e disfagia (36%) (Munchau et al, 2001).

7.4.2 Estimulacgdo Cerebral Profunda
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Estimulacdo cerebral profunda (ECP) é um tratamento cirdrgico que envolve a
implantacdo de um dispositivo medico chamado um marcapasso cerebral, que envia impulsos
elétricos a partes especificas do cérebro (Krauss et al, 2002). O sistema de estimulagéo
cerebral profunda consiste em trés componentes: o gerador de impulsos implantados (IPG), a
lideranca e a extensdo. Todos os trés componentes sdo implantados cirurgicamente no interior
do corpo (Krauss et al, 2002).

O uso de tratamento cirurgico para distonia tem sido reservado para 0s casos de maior
gravidade e que sejam pouco responsivos ao tratamento farmacol6gico. Mais recentemente, a
ECP tronou-se uma alternativa de tratamento para as distonias incluindo a distonia cervical
(Cacciola et al, 2010). A Food and Drug Administration (FDA) aprovou ECP como um
tratamento para tremor essencial em 1997, para a doenca de Parkinson em 2002 e distonia em
2003 (Cacciola et al, 2010). O surgimento da terapia com implantes de eletrodos para
estimulacdo cerebral profunda (ECP), permitiu que procedimentos bilaterais pudessem ser
feitas com maior eficacia do que procedimentos unilaterais e com baixo risco de sequelas
neuroldgicas definitivas.

No caso da distonia cervical a preferéncia tem sido para ECP do globo pélido interno
bilateral (Hung et al, 2007). Por ser um tratamento relativamente novo e ainda muito
dispendioso, ndo ha séries de pacientes muito grandes que permitam conclusdes definitivas a
respeito do tema (Cacciola et al, 2010). Kiss et al, em um estudo multicéntrico do Canada,
realizaram o procedimento (ECP palidal) em 10 pacientes com distonia cervical grave,
cronica e resistente a medicacdo. A melhora dos escores da escala especifica para distonia
cervical foi significativa em relacdo a avaliacéo pre-cirurgica (Kiss et al, 2007).

Hung et al, também no Canada, avaliaram dez pacientes com distonia cervical ndo
responsivos ao tratamento clinico que foram submetidos a ECP do globo pélido interno e
foram seguidos por 31,9 meses, A melhora das escalas de distonia cervical foram da ordem
de 50 a 59% e se sustentaram ao longo do tempo (Hung et al, 2007).
Cacciola et al, em Liverpool, no Reino Unido, relataram a experiéncia de longo prazo (37,6
meses) da ECP em 4 pacientes com distonia cervical refrataria ao tratamento clinico. A
melhora induzida pelo procedimento € da ordem de 68,1% em relacdo a linha de base e se
sustenta ao longo do tempo (Cacciola et al, 2010).

Em janeiro de 2011, a Federacdo Européia das Sociedades Neuroldgicas (EFNS), ao
estabelecer diretrizes para o tratamento das distonias, afirma literalmente em relacdo a

distonia cervical: "A toxina botulinica tipo A é o tratamento de escolha para o tratamento da
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distonia cervical. A estimulacdo cerebral profunda (ECP) do globo pélido pode ser
considerada uma boa opcao se o tratamento com toxina botulinica ndo tiver resposta. A ECP é
menos efetiva em casos de distonia secundaria e sO deve ser realizada em servicos

especializados e com equipes multidisciplinares™ (Albanese et al, 2011)

8. PERFIL CLINICO-EPIDEMIOLOGICO

As distonias representam um grupo de distdrbios neurolégicos relativamente incomuns
na populacdo, porém, sendo bem mais frequente do que outras doencas neuroldgicas bastantes
conhecidas tais como doenca do neurénio motor, miastenia gravis ou doenga de Huntington
(Nutt et al, 1998; Jankovic et al, 2003). No entanto, existem poucos estudos epidemioldgicos
qgue abordam prevaléncia e incidéncia das distonias e estes geralmente tém um pequeno
numero de pacientes. Portanto, a incidéncia e prevaléncia de distonias primarias é considerada
incerta em alguma extenséao (Defazio et al, 2003).

Segundo Geyer et al, existe uma grande variabilidade de resultados sobre a
prevaléncia das distonias e essa grande variabilidade reflete o subdiagnéstico da patologia e
erros na estruturacdo dos estudos epidemiologicos, como populagdes avaliadas somente em
centros de tratamentos terciarios. De forma geral as distonias ndo sdo corretamente
diagnosticadas, razéo pela qual, a real incidéncia e prevaléncia desta doenca provavelmente
sejam muito superiores (Geyer e Bresman, 2006).

O maior estudo epidemioldgico sobre distonias primarias para 0 nosso conhecimento
foi realizado na Europa ( Estudo Epidemiologico de distonia Collaborative Group , 2000).Um
estudo multicéntrico foi realizado em oito paises europeus com o intuito de fornecer taxas
mais precisas sobre incidéncia e prevaléncia das distonias através de dados agrupados dentre
esses oito paises europeus . Esse grande estudo epidemiolégico da distonia na Europa
identificou 879 pacientes com distonia primaria em uma populacéo de 5.792.937 pessoas de
oito paises europeus. De 879 pacientes com distonia primaria , 677 tinham distonia focal , 183
tiveram distonia segmentar e 14 tiveram distonia multifocal (ESDE, 1999).

A epidemiologia das distonias generalizadas e focal foi também investigada em um
grande estudo de base populacional em Rochester, Minnesota, durante um periodo de vinte
anos de 1950 a 1982.Este, representa o segundo maior estudo epidemiologico a cerca das

distonias.O mesmo trouxe relevantes dados sobre incidéncia e prevaléncia das Distonias
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Cervicais a partir da anlise da historia natural da Distonia Cervical e do surgimento de novos
casos durante esse periodo (Claypool et al, 1995).

No Brasil o maior estudo realizado abordou 135 pacientes com distonia cervical.
Dentre estes, obteve os seguintes resultados: 54% dos pacientes apresentavam distonia focal,
17,8% segmentar, 8,1% hemidistonia, 1,5% multifocal e 18,6% generalizada. A distonia
secundaria comprometia 26% dos participantes, e em 5,9% havia historia familiar. A
associacdo entre as distonias focais e as discinesias, especialmente tremor, pode ser observada

em alguns casos (Fabiani et al, 1999).

8.1) Prevaléncia e incidéncia

O estudo multicéntico realizado na Europa evidenciou que a taxa de prevaléncia anual
para distonia priméaria encontrava-se em torno de 152/1.000.000. Em relagdo as distonias
focais, foi encontrada uma taxa de prevaléncia de 117/1.000.000, sendo 36/1.000.000 de
blefarospasmo e 14/1.000.000 de cdimbra do escrivdo. No Estudo Europeu Colaborativo, a
distonia cervical apresentou a maior taxa entre as distonias focais , com uma prevaléncia de
57/1.000.000 (ESDE, 1999).

Assim, com uma prevaléncia estimada de 5,7 pacientes por 100.000 pessoas na
Europa Ocidental, a Distonia Cervical é considerada a forma mais comum de distonia
priméria de inicio na idade adulta, e geralmente se inicia ap6s a idade de 30 (ESDE, 1999). A
prevaléncia mundial exata da Distonia Cervical ndo é conhecida (Geyer e Bressman, 2006).

A epidemiologia das distonias generalizadas e focal também foi investigada na
populacdo de Rochester, Minnesota, durante o periodo de 1950-1982. A incidéncia bruta
anual estimada para as distonias generalizadas foi de 2 casos por milhdo de habitantes por
ano, e para todas as distonias focais combinados foi de 24 por milhdo de habitantes por ano. A
taxa de prevaléncia bruta foi de 34 por milh&o de pessoas para distonia generalizada e 295 por
milh&o de pessoas de todas as distonias focais. A Distonia Cervical foi a forma mais comum
de distonia focal; blefaroespasmo essencial, distonia oromandibular, disfonia espasmddica e
caibra do escritor eram menos comuns e tinha aproximadamente igual taxas de incidéncia e
prevaléncia (Claypool et al, 1995).

Claypool et al , em 1995, relataram uma incidéncia anual global de 1,2 por 100.000
habitantes para as distonia cervical com um intervalo de confianca de 95%. O estudo

identificou que a apresentacdo mais frequente das distonias € na sua manifestacao focal, sendo
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que a distonia cervical é a forma mais comum de distonia focal. A incidéncia ajustada por
idade de distonia cervical foi de 1,8 por 100 mil entre as mulheres e 0,5 por 100.000 entre 0s
homens . A proporcdo da incidéncia da distonia cervical com relacdo ao sexo foi de 3,6
mulheres para 1 homem (Claypool et al, 1995). A incidéncia dos sintomas disténicos focais
ou generalizados ocorre principalmente na quinta década de vida (Asgeirsson et al, 2006).

Um recente artigo de revisdo analisou os dados de prevaléncia a partir de 20 estudos
selecionados .Foram encontras estimativas brutas de prevaléncia que variam entre 2 e 50
casos por milhdo para distonia de inicio precoce e 30-7320 casos por milhdo para distonias de
inicio tardio distonia .A taxa de prevaléncia estimada para a distonia cervical apresenta uma
variabilidade entre 16 a 133 casos por milh&o (Defasio et al, 2003).Segundo Defasio et al, a
distonia é uma patologia subdiagnosticada e isso influéncia negativamente a coleta de dados
clinicos e epidemioldgicos o que determina que as taxas de prevaléncia devem estar
subestimadas (Defasio et al, 2003). No Brasil ndo foi realizado nenhum grande estudo para
aferir a prevaléncia da distonia cervical priméaria na nossa populacdo, todavia, podemos
considera-la como uma patologia de baixa prevaléncia no nosso meio (Defasio et al, 2003).

Vaérios estudos demonstraram grande variabilidade da prevaléncia das distonias de
acordo com a regido analisada. Em Oslo, na Noruega, as prevaléncias encontradas de
distonias focais e segmentares primarias foram de 25,4/10° e 51,4/10° na populacio entre 50 e
69 anos (Le et al, 2003). Na Islandia, a prevaléncia de distonia foi de 37,1/10°, sendo 31,2/10°
de distonias focais com predominio de distonia cervical (Asgeirsson et al, 2006). Em Tottori,
no Japdo, também um predominio de distonia cervical foi encontrado, com a prevaléncia de
distonias focais de 6,12/10° e 13,15/10° no grupo de pacientes entre 40 e 49 anos, mais baixa
que em outros estudos (Nakashima et al, 1995). Nos Alpes italianos se encontrou a
prevaléncia de 732/10° pessoas com mais de 40 anos (Muller et al, 2002).

Almasy et al (1997) também observaram esse fato em um estudo na regido
metropolitana de New York, comparando etnias entre pacientes com distonia generalizada. Os
judeus apresentam um inicio de doenca mais precoce em relacdo aos caucasianos. As
estimativas de prevaléncia sdo de cerca de 111 por milhdo de distonia de inicio precoce em
judeus Ashkenazi da area metropolitana de Nova York (Almasy et al, 1997). No Brasil, em
uma andlise de 135 pacientes com distonia, Fabiani et al (1999) encontraram 71,8% de
pacientes com distonia focal e segmentar e 18,6% com a forma generalizada. Andrade e
Ferraz, numa avaliacdo de 122 pacientes, observaram que entre 0s 76 casos idiopaticos o mais
frequiente foi o de distonia focal iniciada na idade adulta (37 pacientes) com predominio de

distonia cervical (Andrade e Ferraz, 1997).
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8.2) Sexo

Segundo o Estudo Europeu, as mulheres foram mais acometidas do que os homens em
relacdo aos tipos de distonias e a idade. Quanto a Distonia Cervical as mulheres foram
afetadas 1,5-1,9 vezes mais frequentemente do que 0s homens. As taxas relativas ajustadas
por idade foram significativamente maiores em mulheres do que em homens para as distonias
focais e segmentares com excegdo de caimbra do escritor (ESDE, 1999).

Claypool et al, evidenciou também que a distonia é uma doenca que acomete mais o
género feminino. As mulheres sdo afetados de 1,3 a duas vezes mais frequentemente do que
homens para as distonias em geral. J& para a distonia cervical especificamente essa relacdo
passa para 3,6 mulheres para 1 homem afetados (Caypool et al, 1995). Geyer considerou que
as mulheres sdo 1,5 vezes mais propensas a desenvolver distonia cervical do que 0os homens
(Geyer e Bressman,2006).

Comparando distonias focais, Soland et al, encontraram uma relagdo
feminino:masculino variando de 1,6:1 a 3,3:1 para categorias de distonia que envolveram a
regido cranio-cervical. Para cdimbra do escrivdo a relacdo é contraria, pois a maioria dos
estudos mostra preponderancia no sexo masculino (Soland et al, 1996; ESDE, 1999). O fator
sexo também influencia na idade de inicio dos sintomas. Para distonias cranio-cervicais
homens sdo afetados antes que mulheres e, ao contrario, em distonias dos membros mulheres

sdo afetadas antes que homens (Soland et al, 1996; Defazio et al, 2003).

8.3) Idade

No Estudo Europeu os resultados mostraram que as taxas de ambos os tipos de
distonias, focal e segmentar, aumentam progressivamente com a idade a partir da quarta
década de vida até a sétima década quando entdo ocorre uma queda da incidéncia. A distonia
cervical tem seu inicio mais comumente na idade adulta entre os 40 e 60 anos de idade e o
risco também aumenta com a progressdo dos anos até declinar na senilidade (ESDE, 1999). a

Distonia Cervical é considerada a forma mais comum de distonia primaria de inicio na idade
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adulta.Esse estudo também considerou a idade como importantes fator de risco para o
desenvolvimento da distonia. Além da idade, outros fatores de risco possiveis considerados
foram: sexo feminino, histéria de trauma cranio encefalico, patologias oculares como
conjuntivite, histéria familiar de qualquer tipo de distonia e, como na doenca de Parkinson,
n&o ter fumado durante a vida (ESDE, 1999).

Segundo Claypool et al, a distonia cervical pode surgir em qualquer momento da vida,
mas a maioria das pessoas experimentam seus primeiros sintomas na meia-idade (Claypool et
al, 1995). Para Geyer, a prevaléncia das distonias também aumenta com a idade, a maioria dos
pacientes apresenta sintomas com idades entre 50-69 anos . A idade média de inicio da
distonia cervical é de 41 anos (Geyer e Bressman, 2006). Para Fahn et al, pacientes com idade

de inicio mais precoce podem ter uma evolucao mais severa da doenca (Fhan et al, 1998).

8.4) Historia familiar

Foi analisada a existéncia de antecedentes familiares nos individuos afetados pela
distonia sendo observada uma maior relacdo com as distonias focais. Os resultados
demonstraram uma taxa de histéria familiar positiva para distonia de 9,5% no blefarospasmo
(9,5%), de 5,5% na caimbra do escrivédo (5,5%) e a relacdo maior significancia foi encontrada
na distonia cervical que apresentou uma taxa de (9,5% a 12%). Na maioria dos casos, ha
evidéncias de heranca autossdbmica dominante com baixa penetrancia. varios estudos
populacionais mostram que até 25% da distonia cervical ocorre em pacientes que tém parentes
que sdo diagnosticados com a doenca (Waddy et al, 1992; Duffey et al, 1998). Entre os
pacientes com distonia cervical uma histéria familiar de algum tipo de distarbio do
movimento é presente em 44% dos pacientes: 12% tém parentes com distonia cervical, 8%
apresentam outro tipo de distonia e 32% tém familiares com tremor essencial (Jankovic et al,
1991).

8.5) Tempo de diagndstico

Estudos tém demonstrado que torcicolo espasmaédico ndo é diagnosticada de imediato

e que muitos pacientes sdo diagnosticados ap0s quase um ano de procura de assisténcia
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médica (Geyer e Bressman, 2006). Uma pesquisa de 59 pacientes diagnosticados com
torcicolo espasmaédico mostrou que 43 % dos pacientes haviam visitado pelo menos quatro

médicos antes que o diagndstico fosse feito (Herwaarden, 1994).

8.6) Evolucéo da doenca

Com relagdo aos sintomas distdnicos, em torno de 12% a 21 % dos pacientes
apresentam remissdo dos sintomas, mais comumente nos primeiros cinco anos de doenca
(Jahanshahi et al, 1990). A progressdo dos sintomas do inicio do quadro ao maximo de
gravidade pode levar de um més até 18 anos, mas cerca de 75% dos pacientes atingem o grau
mais elevado de incapacidade em 5 anos (Dauer, 1998).

Pacientes portadores de Distonia Cervical podem vir a desenvolver distonia em outra
parte do corpo. Isso ocorre em 13 % a 32 % desses pacientes sendo 0s sitios secundarios mais
atingidos 0os membros superiores, regido oromandibular e laringe. Essa progressao leva em
torno de 6 anos, com 30% dos pacientes evoluindo no primeiro ano de inicio e 37% ap0s
cinco anos do inicio da doenga (Weiss et al, 2006).

A apresentacdo mais comum de distonia cervical é o torcicolo, seguido por laterocolo,
retrocolo e anterocolo. A maioria dos estudos demonstra que a combinacdo dos desvios € mais
comum, ocorrendo entre 66-80% e que casos de anterocolo puro sdo extremamente incomuns
(Chan et al, 1991; Dauer, 1998). Entre os pacientes com distonia cervical, 24% apresentam
espasmos de pescoco, 23% apresentam jerks da cabeca e 15% tém ambos 0s movimentos
(Chan et al, 1991).

8.7) Comorbidades Associadas

Existem varios estudos relacionando a distonia cervical com outros sintomas e
morbidades que geram agravo a qualidade de vida desses pacientes. Existe pouca informacéo
publicada sobre o impacto da cervical distonia na qualidade de vida e os fatores que podem
modificar a capacidade do paciente para lidar com esta doenca (Jahanshahi et al, 2000). E

muito frequente na literatura a relacdo da distonia cervical com outros agravos tais como dor,
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tremor, distdrbios psiquiatricos e complicacfes neurolégicas e ortopédicas. Essas
comorbidades ndo devem ser interpretadas meramente como consequéncia da cronicidade ou
do desfiguramento da distonia cervical, mas de uma fisiopatologia comum relacionada a
conectividade talamocortical com os ganglios da base (Moraru et al, 2002; Gundel et al,
2003).

O tremor € um sintoma comum em muitos tipos de distdrbios do movimento e pode
ser encontrado em até 71% dos pacientes com distonia cervical, com 60% dos pacientes
apresentando tremor de cabeca e pescoco, e 23% a 27% com tremor postural dos membros
superiores semelhante ao tremor essencial. O tremor de cabega e pescoco precede a distonia
cervical em 9,2% dos pacientes, sendo do tipo distdnico em 37% e do tipo essencial em 30%
dos casos (Jankovic et al, 1991). A relacdo feminino:masculino de tremor da cabeca é de
1,14:1, e de pacientes com tremor de cabeca associado a tremor de membros superiores é de
2,8:1. Dos pacientes com distonia cervical e tremor em membros superiores, 75% sé&o homens
(Duane, 2005).

A dor € queixa frequente entre os pacientes portadores de distonia cervical. Os locais
de dor mais referidos pelos pacientes com distonia cervical sdo o pesco¢o, 0 ombro e a regiao
dorsal, em mais de 85% dos pacientes. Dor no braco ipsilateral a rotacdo é queixa de 50% dos
pacientes (Kutvonen et al, 1997). Segundo Chan et al, ao contrario de outras formas de
distonia focal ,na distonia cervical a dor € uma caracteristica predominante e é relatada em até
75% dos pacientes. Isso significa que a dor € experimentada em quase dois tercos a trés
quartos dos pacientes e é uma importante fonte de deficiéncia. A sensacdo algica esta
fortemente associada com a presenca de contracdes musculares e desvios de cabeca (Chan et
al, 1991).

Outra queixa frequentemente referida pelos pacientes portadores de distonia cervical é
a cefaleia. Apesar de mais de 50% dos pacientes com distonia cervical queixarem-se de
cefaléia, suas caracteristicas ndo diferem das cefaléias encontradas na populacgéo geral. Para a
cefaleia ser considerada consequéncia direta da distonia ela precisa preencher determinados
critérios. Apenas 1,3% dos pacientes com distonia cervical preenchem os critérios da
International Headache Society para cefaleia atribuida a distonia cranio cervical. (Barbanti et
al, 2005). Sendo assim, a prevaléncia da cefaleia em pacientes protadores de distonia cervical
é muito proxima da sua prevaléncia na esporadica na populacao.

Distarbios psiquiatricos ocorrem em mais de 75% dos pacientes com distonia cervical.
A prevaléncia de comorbidades psiquiatricas na distonia cervical € maior que em epilepsia e

em migranea (em torno de 65%); e a prevaléncia de distirbios de humor e de ansiedade é
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maior na distonia cervical, quando em comparacdo a populacdo geral. As doencas
psiquiatricas precedem a distonia cervical em 42,3% dos casos (Gundel et al, 2001). A
depressdo é bastantes frequente entre esses pacientes e tem sido documentada em 24% dos
pacientes com distonia cervival. Diminuicdo da auto- eficacia, fadiga, ansiedade e depresséo
sdo outros fatores associados a incapacidade em distonia cervical (Zetterber et al, 2008).

Um ou mais sinais de distarbio neurogénico da degluticdo sdo encontrados em 76%
pacientes com distonia cervical (Ertekin et al, 2002). Muitas complicacdes ortopédicas e
neuroldgicas podem ser observadas em pacientes com distonia cervical. Elevacdo de um dos
ombros ocorre em 54% dos casos e escoliose em 16% a 39% (Defazio et al, 2003). Em cerca
de 40% dos casos a distonia cervical melhora na posic¢ao supina, com relaxamento, sono e em
decubito lateral. Acima de 70% dos pacientes conseguem efeitos positivos com a realizacao
de um gesto antagonista. Estresse representa fator de piora da distonia cervical em mais de
80% dos casos (Jahanshahi, 2000).

8.8) Tratamento

Os medicamentos orais utilizados em doses baixas , tais como as benzodiazepinas ,
baclofen , ou anticolinérgicos , podem ser Uteis nos estagios iniciais de distonia cervical
(Burbaud et al, 1998).Estudos relataram melhores resultados em pacientes recebendo agentes
anticolinérgicos ( 50% obtiveram boa resposta ) do que naqueles que receberam neurolépticos
(21%) , baclofeno ( 11%) ou benzodiazepinicos ( 13%). No entanto , as doses mais elevadas
destes medicamentos em fases posteriores muitas vezes ndo podem ser toleradas devido a
efeitos colaterais ( boca seca , a perturbagdo cognitiva , tonturas, diplopia , glaucoma e
retencdo urinaria) (Greene et al,1988).

A Toxina Botulinica (TB) é um tratamento de elei¢do na distonia cervical. Trata-se de
uma terapéutica segura e eficaz e que ajuda a melhorar a qualidade de vida desses pacientes
(Adller e Kumar, 2000).

Guimardes et al, realizaram uma revisdo das caracteristicas clinicas e terapéuticas da
aplicacdo de Toxina Botulinica em 276 pacientes com distonias cranio-cervicais
acompanhados no ambulatério de Distonias do Hospital de Sdo Jodo no periodo
compreendido entre Janeiro de 1989 e Janeiro de 2003. Os resultados obtidos em relagdo a

eficacia do tratamento demonstraram que esta foi de 85,9% no blefaroespamo; 95,6% no
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espasmo hemifacial; e 87% na distonia cervical. Nos doentes em que se verificou beneficio
sustentado, este manteve-se ao longo dos 14 anos. Esta analise retrospectiva permitiu mostrar
a eficacia e seguranca do tratamento com TB nas distonias cranio-cervicais (Guimardaes et al,
2007).

Os efeitos secundarios mais comuns incluem a dor no local da injecgdo (5% a 28%) ,
disfagia devido a propagacdo de musculos adjacentes ( 11% a 40 % ), xerostomia (3% a
33%), fraqueza excessiva dos musculos injectados ou adjacente (0 % a 56 %) , fadiga ( de 3%
a 17%). Eventos adversos menos frequentes incluem fraqueza generalizada , sem sinais
objetivos de queda do estado geral, astenia e mal-estar (Adler e Kumar, 2000).

A intervencdo cirdrgica é usada quando um paciente ndo respondeu a farmacologica
ou a outro tipo de intervencdo. Embora uma variedade de intervencdes cirargicas tém sido
estudadas, as abordagens mais comumente utilizadas neste momento sdo a Denervacao
Periférica Seletiva e a Estimulacdo Cerebral Profunda (DBS ) (Miinchau et al, 2001; Albanese
et al, 2006).

Hung et al, no Canadé, avaliaram dez pacientes com distonia cervical ndo responsivos
ao tratamento clinico que foram submetidos a ECP do globo péalido interno e relataram
melhora das escalas de distonia cervical em 50 a 59% dos pacientes (Hung et al, 2007).
Cacciola et al, em Liverpool, no Reino Unido, relataram a experiéncia de longo prazo (37,6
meses) da ECP em 4 pacientes com distonia cervical refrataria ao tratamento clinico. A
melhora induzida foi de 68,1% (Cacciola et al, 2010). Segundo a Federacdo Européia das
Sociedades Neurologicas (EFNS), a ECP s pode ser considerada opcdo terapéutica diante da

falha do tratamento com toxina botulinica (Albanese et al, 2011).
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Resumo

Introducdo: Distonia Cervical é um distirbio do movimento de natureza neuroldgica
caracterizado por movimentos involuntarios e posturas anormais da musculatura voluntaria da
regido cervical. O presente estudo tem por objetivo descrever o perfil clinico-epidemiolédgico
de um grupo selecionado de pacientes e comparar os resultados obtidos com os dados
encontrados na Literatura.

Meétodo: Foi realizado estudo descritivo, tipo coorte transversal retrospectivo, atraves da
revisao de prontudrios. Foram incluidos no estudo os pacientes portadores de Distonia
Cervical que faziam acompanhamento continuo no ambulatério e com prontuarios completos
e em bom estado de conservacao.

Resultados: Dos 32 pacientes analisados, 59% eram do sexo feminino. 65% dos pesquisados
tinham entre 30 e 60 anos. 43% iniciaram os sintomas entre 40 e 50 anos de idade. Foi
evidenciado Torcicolor em 75%. Revelou-se que 93,75% da amostra faziam tratamento
clinico para distonia cervical. O uso de Toxina Botulinica tipo A foi encontrado em 87,5%
dos pacientes. O uso de medicagOes orais foi observado em 65,62% dos pesquisados. A dor
apareceu em 34,37% dos pacientes. Foi notoria a associacdo com disturbios psiquiatricos:
21% sofriam de transtorno de ansiedade , enquanto 9% de todos 0s pacientes apresentavam
transtorno de humor.

Conclusao: Os resultados encontrados foram compativeis com os dados descritos na
Literatura. Maiores estudos sdo necessarios para tracar um perfil epidemiolégico da distonia

cervical a nivel nacional e mundial.

Unitermos: Distonia Cervical, epidemiologia, perfil clinico
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Abstract

Introduction: Cervical Dystonia is a movement disorder, a neurological nature characterized
by involuntary movements and abnormal postures of the voluntary muscles of the neck. This
study aims to describe the clinical and epidemiological profile of a selected group of patients
and compare the results with data found in literature.

Method: We conducted a descriptive, cross-sectional retrospective cohort study by chart
review. The study included patients with cervical dystonia who were continuously monitored
in the outpatient medical records and complete and in good condition.

Results: Of the 32 patients analyzed, 59% were female. 65% of respondents were between 30
and 60 years. 43% developed symptoms between 40 and 50 years old. Torcicolor was
evidenced by 75%. Revealed that 93,75% of the sample were clinical treatment for cervical
dystonia. The use of botulinum toxin type A was found in 87,5% of patients. The use of oral
medications was observed in 65,62% of respondents. The pain appeared in 34,37% of
patients. Was notorious association with psychiatric disorders: 21% suffered from anxiety
disorder, while 9% of all patients had mood disorder.

Conclusion: The results were consistent with the data described in the literature. Further
studies are required to draw an epidemiological profile of cervical dystonia at national and

global level.

Keywords: Cervical dystonia, epidemiology, clinical profile.
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INTRODUCAO

A distonia cervical (CD) é uma desordem neuroldgica de causas ainda pouco
esclarecidas e de mdltiplos fatores desencadeantes. caracteriza-se pela presenca de
movimentos involuntarios do pesco¢co em Vvarias posicdes e planos, podendo estes
movimentos ser posturas fixas ou movimentos dindmicos, havendo dor que muitas vezes
domina o quadro clinico’.Os sintomas da Distonia Cervical normalmente surgem de forma
insidiosa, entretanto, 13% dos pacientes podem abrir o0 quadro de maneira stbita®. Se trata de
uma patologia ainda pouco conhecida e provavelmente subdiagnosticada 2. Os pacientes
normalmente sdo atendidos por varios médicos antes de serem referenciados a um servigo
especializado em disttrbios do movimento®.

Com base na postura da cabeca e posicionamento, a distonia cervical pode ser descrita
como o torcicolo (rotacdo do pescogo), anterocolo (flexdo da cabeca para frente), retrocolo
(cabeca de extensdo posterior), ou laterocolo (inclinacdo da cabeca ou flexdo lateral)*. A
maioria dos estudos demonstram que a combinagdo dos desvios € mais comum, ocorrendo em
66% a 80%". Caracteristicas importantes da distonia cervical sio os espamos do pescoco e 0s
jerks da cabeca'®. Os espasmos sdo contrages potentes e intermitentes dos mudsculos do
pescoco e/ou ombro que temporariamente ndo podem ser superados’. Os jerks sdo
movimentos tipo puxar-empurrar, irregulares, assimétricos e de grande amplitude da cabeca®.

A fiosiopatologia da distonia cervical resulta da contragcdo simultanea e continua de
ambos os musculos agonista e antagonista do pescogo caracterizando-se pela presenca de
movimentos involuntarios e posturas anormais do pescogo®. A contracdo muscular é um
mecanismo controlado por varios niveis do sistema nervoso central que produzem a imediata
inibicdo de um determinado mUsculo no momento em que seu antagonista é ativado®. No
entanto,na distonia essa inibicdo esta prejudicada®. Algumas alteracbes morfoldgicas e
funcionais nos ganglios da base e talamo tém sido propostas na fisiopatologia das distonias
primérias’. Contudo, Nenhuma alteracdo patolégica consistente nessas regides tem sido
encontrada em pacientes com distonia primaria, inclusive em pacientes com distonia
cervical®’.

A toxina Botulinica tipo A é o tratamento de escolha para a distonia cervical®. Ela

representa 0 método mais seguro e eficaz na terapéutica dessa patologia na atualidade™®.
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Toxina botulinica proporciona uma denervacéo gradual e reversivel da juncdo neuromuscular
, impedindo a liberac4o da acetilcolina a partir do axénio pré-sinéptico da placa motora®. As
injecOes de toxina botulinica ajudam, entdo, a relaxar as fibras musculares e a melhorar a
qualidade de vida e desempenho funcional desses pacientes®®. Em um estudo retrospectivo
com 276 pacientes, o uso da Toxina Botulinica demonstrou 87% de eficcia no tratamento da
distonia cervical®.

Os medicamentos orais proporcionam apenas um beneficio muito reduzido na
| 19,

melhora dos sintomas no tratamento de Distonia Cervica No entanto, mesmo assim, o

advento da quimiodesenervacdo com toxina botulinica ndo eliminou o uso da farmacoterapia
oral em pacientes com distonia cervical®*.

Uma particularidade interessante no tratamento farmacologico das distonias cervicais
é que tanto medicagdes que aumentam a transmissao dopaminérgica quanto as que diminuem
sd0 benéficas para a reducdo dos sintomas''. Entre as medicacbes que aumentam a
transmissdao temos 0s agonistas dopaminérgicos que sdo drogas muito usadas na doenca de
Parkinson!. J4 entre as medicages que dimimuem a transmissdo temos os Neurolépticos, que
antagonizam os receptores da Dopamina, a exemplo do haloperidol e os Anticolinérgicos, que
promovem a deplecdo da Dopamina, & exemplo do Biperideno'®**. As drogas anticolinérgicas
s8o 0s agentes mais efetivos para a distonia cervical mas devem ser iniciadas em doses baixas
e aumentadas muito lentamente para evitar efeitos colaterais®*.

A intervencdo cirdrgica somente € utilizada quando o paciente ndo responde ao
tratamento farmacolégico ou em quadros de maior gravidade. As abordagens mais
comumente utilizadas neste momento sdo a Denervacdo Periférica Seletiva e a Estimulacao
Cerebral Profunda®.

Vérios estudos epidemioldgicos bucaram determinar a incidéncia e prevaléncia da distonia
cervical. Um estudo multicéntico realizado na Europa evidenciou que a taxa de prevaléncia anual
para distonia primaria encontrava-se em torno de 152/1.000.000 *3. A distonia cervical apresentou
a maior taxa entre as distonias focais , com uma prevaléncia de 57/1.000.00%.

A epidemiologia das distonias generalizadas e focal também foi investigada na
populacdo de Rochester, Minnesota, durante o perfodo de 1950-1982 **. Claypool et al , em
1995, relataram uma incidéncia anual global de 1,2 por 100.000 habitantes para as distonia
cervical com um intervalo de confianca de 95%* A incidéncia ajustada por idade de distonia
cervical foi de 1,8 por 100 mil entre as mulheres e 0,5 por 100.000 entre os homens'*. No

Brasil ndo foi realizado nenhum grande estudo para aferir a prevaléncia da distonia cervical
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primaria na nossa populacéo, todavia, podemos considera-la como uma patologia de baixa
prevaléncia no nosso meio®’.

A distonia cervical é uma doenca que acomete mais o género feminino. As mulheres
sdo afetados de 1,3 a duas vezes mais frequentemente do que homens para as distonias em
geral. J& para a distonia cervical especificamente essa relacdo passa para 3,6 mulheres para 1
homem afetados **. O inicio dos sintomas ocorre mais comumente entre os 40 e 60 anos de
idade e o risco também aumenta com a progressdo dos anos até declinar na senilidade™**. A
idade média de inicio da distonia cervical é de 41 anos*®. Pacientes com idade de inicio mais
precoce podem ter uma evoluc&o mais severa da doenca'’. Em pacientes com distonia cervical
a histdria familiar de algum tipo de disturbio do movimento é presente em 44% dos pacientes:
12% tém parentes com distonia cervical, 8% apresentam outro tipo de distonia e 32% tém
familiares com tremor essencial®.

A apresentacdo mais comum de distonia cervical é o torcicolo, seguido por laterocolo,
retrocolo e anterocolo . A maioria dos estudos demonstra que a combinagdo dos desvios €
mais comum, ocorrendo entre 66-80% e que casos de anterocolo puro sdo extremamente
incomuns™*. Entre os pacientes com distonia cervical, 24% apresentam espasmos de pescogo,
23% apresentam jerks da cabeca e 15% tém ambos 0s movimentos™.

E muito frequente a relacdo da distonia cervical com outros agravos tais como dor,
tremor, distdrbios psiquiatricos e complicacfes neurolégicas e ortopédicas. Essas
comorbidades ndo devem ser interpretadas meramente como consequéncia da cronicidade ou
do desfiguramento da distonia cervical, mas de uma fisiopatologia comum relacionada a
conectividade talamocortical com os ganglios da base™®*®.

O tremor € um sintoma comum em muitos tipos de disturbios do movimento e pode
ser encontrado em até 71% dos pacientes com distonia cervical, com 60% dos pacientes
apresentando tremor de cabeca e pescoco, e 23% a 27% com tremor postural dos membros
superiores semelhante ao tremor essencial®*°.

A dor é queixa frequente entre os pacientes portadores de distonia cervical. Os locais
de dor mais referidos pelos pacientes com distonia cervical sdo o pescogo, 0 ombro e a regido
dorsal, em mais de 85% dos pacientes. Ao contrario de outras formas de distonia focal ,na
distonia cervical a dor € uma caracteristica predominante e é relatada em até 75% dos
pacientes’?.

Disturbios psiquiatricos ocorrem em mais de 75% dos pacientes com distonia cervical.
A prevaléncia de distarbios de humor e de ansiedade é maior na distonia cervical, quando em

comparacdo a populacdo geral. As doencas psiquiatricas precedem a distonia cervical em



54

42,3% dos casos'. A depressdo é bastante frequente entre esses pacientes e tem sido
documentada em 24% dos pacientes com distonia cervival. Diminui¢do da auto- eficacia ,
fadiga, ansiedade e depressdo sdo outros fatores associados a incapacidade em distonia
cervical®.

Um ou mais sinais de distarbio neurogénico da degluticdo sdo encontrados em 76%
pacientes com distonia cervical®. Muitas complicacdes ortopédicas e neurolégicas podem ser
observadas em pacientes com distonia cervical®®. Cerca de 40% dos casos a distonia cervical
melhoram na posi¢do supina, com relaxamento, sono e em decubito lateral. Acima de 70%
dos pacientes conseguem efeitos positivos com a realizacdo de um gesto antagonista. Estresse
representa fator de piora da distonia cervical em mais de 80% dos casos?.

METODO

Foi realizado estudo descritivo, tipo coorte transversal retrospectivo, através da revisao
de prontuarios para investigacdo do perfil clinico e epidemiol6gico dos pacientes portadores
de Distonia Cervical acompanhados em um ambulatério especifico de Distlrbios do
Movimento no HU/UFS no periodo 2000 a 2013. Esta instituicdo atende unicamente
pacientes usuarios do Sistema Unico de Saude. Foram incluidos no estudo os pacientes
portadores de Distonia Cervical que faziam acompanhamento continuo no ambulatério e com
prontudrios completos e em bom estado de conservacdo. Foram excluidos aqueles que
possuiam outros tipos de distonias que ndo a cervical, os que haviam perdido o seguimento
ambulatorial, 0s que possuiam prontuarios incompletos ou em condicBes precarias de
conservacdo. Desse modo, a partir da revisdo dos prontuarios referentes aos pacientes
acompanhados por distonias foram selecionados para a pesquisa 32 pacientes que

preencheram corretamente o0s critérios de incluséo.

Foram coletadas, a partir dos prontuarios, as variareis clinico-epidemioldgicas para
tracar o perfil desses pacientes. Os dados incluidos na pesquisa foram:o género do paciente, a
idade atualizada do mesmo, o tempo de duracdo da doenga, a idade de inicio das
manifestagcdes dos sintomas, a realizagdo ou ndo de tratamento, o uso da Toxina Botulinica
Tipo A, idade de inicio da Toxina Botulinica, O uso de medicacGes orais, 0 tratamento atual,
os tratamentos realizados anteriormente, o tipo de distonia cervical (torcicolor, retrocolor,
anterocolor, laterocolor ou a combinacdo destes) e a presenca de comorbidades: Hipertenséo

Arterial Sistémica, Diabetes Mellitus tipo 11, distarbios psiquiatricos, dor e tremor associado.
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Com esses dados objetiva-se tracar o perfil clinico e epidemioldgico desses pacientes,
a partir da de uma pesquisa de natureza conceitual, da analise critica das varidveis coletadas e
da descricdo dos resultados. Além disso, buscamos comparar os resultados obtidos localmente
com os dados encontrados na Literatura a cerca do tema. As variaveis obtidas foram
agrupadas através do programa Excel e a analise dos dados foi realizada através dos seus
percentuais na amostra. Os resultados foram expostos de maneira descritiva e através de

gréficos e tabelas.

O estudo teve aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do
HU/UFS sob o nimero 22839813.0.000.5546. Foi obtida a dispensa do termo de
consentimento livre e esclarecido dos pacientes, por se tratar de uma pesquisa retrospectiva
em banco de dados secundarios. Os pacientes deste estudo que fazem uso da Toxina
Botulinica o fazem para fins terapéuticos, com indicacdo médica e a nivel ambulatorial. A
aplicacdo ambulatorial da Toxina Botulinica tipo A segue as normas estabelecidos pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), e € obtida unicamente atraves da liberacédo

pelo SUS e segundo seu regimento.

RESULTADOS

No presente estudo, a partir da revisdo sistematica dos prontuarios de 32 pacientes
portadores de distonia cervical em acompanhamento em um ambulatério especifico de um
hospital terciario foram obtidos resultados que permitiram tracar o perfil clinico e
epidemioldgico destes pacientes. Os resultados sdo descritos a seguir.

Dos 32 pacientes analisados, 59% eram do sexo feminino, o que corresponde a um
n=19 e 41% pertenciam ao sexo masculino (n=13). Com relagéo a idade, nenhum paciente da
amostra apresentava menos de 10 anos ou mais de 80 anos de idade. A maioria expressiva foi
composta por pessoas de meia idade, entre 30 e 60 anos, 0 que representou 65% dos
pesquisados (n=21), sendo a faixa etaria entre 40 e 50 anos a que apresentou maior
prevaléncia. Apenas trés pessoas possuiam menos de 30 anos. Da mesma forma, apenas trés
pacientes apresentavam mais de 70 anos de idade.

A idade em que tiveram inicio os sintomas também foi abordada nesse estudo.
Segundo os resultados, pode-se observar que a incidéncia é extremamente baixa nos extremos

de idade e se mantém baixa em quase todas as faixas etarias. No entanto ocorre um salto na
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incidéncia da distonia cervical entre os 40 e 50 anos de idade. Essa faixa etaria abrangeu 43%
da amostra (n=14) se destacando expressivamente das demais.Os sintomas se iniciaram com
menos de 10 anos em quatro dos pesquisados (12,5%), entre 10 e 20 anos em um paciente
(3%), entre 20 e 30 anos também quatro pacientes, entre 30 e 40 anos em seis 0 que
representou 18% dos analisados.Os sintomas tiveram inicio mais tardio, entre 50 e 60 anos de
idade em 9% da amostra (n=3) e com mais de 60 anos apenas um paciente apresentou 0s
primeiros sintomas.

Quanto aos tipos de manifestacdo da distonia cervical, foi evidenciado que o Torcicolo
é a forma de apresentacdo mais prevalente entre 0s pacientes analisados representando 75%
da amostra (n=24). Sendo que 43,75% apresentavam desvio para a esquerda (n=14) e 28,12%
desvio para a direita (n=9). O segundo tipo mais comum foi o Retrocolo, acometendo 15% do
total (n=5). Tanto Anterocolo quanto Laterocolo ndo foram evidenciados em nenhum dos
pacientes nesse estudo. A combinacdo de dois tipos de apresentacdo ocorreu em 9% dos
pacientes (n=3).

O tratamento da distonia cervical pode ser clinico ou cirdrgico. O tratamento clinico
pode ser feito com o uso de medicacdes orais ou com aplicacdo da Toxina Botulinica tipo A.
Os resultados obtidos revelaram que 93,75% da amostra faziam tratamento clinico para
distonia cervical (n=30), nenhum havia sido submetido a qualquer intervencéo cirdrgica para
tratar os sintomas e apenas dois ndo fizeram nenhum tipo de tratamento especifico (n=6,25%).
Entre os pacientes que faziam tratamento clinico, vinte e oito eram tratados com Toxina
Botulinica tipo A, significando que 87,5% do total da amostra se beneficiavam com o uso da
Toxina. Destes, nove faziam aplicacdo de Toxina Botulinica exclusivamente, o que
representou 28,12% do total da amostra. Dezenove faziam uso da Toxina Botulinica em
associacdo com algum tipo de medicacdo oral, representando 59,37% de todos os pacientes
analisados. O uso de medicagOes orais foi observado em 65,62% de todos os pesquisados
(n=21), sendo o uso exclusivo de medicagdes orais para o tratamento da distonia cervical foi
encontrado somente em dois pacientes, ou seja, em 6,25% da totalidade.

Com relagdo ao tratamento clinico medicamentoso foi observado também os tipos de
medicacdes utilizadas. Dos vinte e um pacientes que utilizavam medicagOes orais, 46,6%
destes se tratavam com anticolinérgicos (n=14). 13,3% faziam uso de neurolépticos (n=4),
sendo que metade utilizava neurolépticos exclusivamente e a outra parte utilizava a
associacao neuroléptico com anticolinérgico. 3,3% se tratava com Agonistas Dopaminérgicos
(n=1). 23,3% faziam uso de medicac¢des que promoviam relaxamento muscular (n=7). Dentre

estes, 0s benzodiazepinicos tiveram destaque sendo a medicacdo de escolha entre 20% dos
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tratados com famacos orais (n=6).No entanTo, o uso isolado de BDZ s6 foi observado em
metade deles, pois trés pessoas o utilizavam em associacdo com anticolinérgicos. O cloridrato
de ciclobenzapina foi o farmaco de escolha em um dnico paciente. O uso de Baclofeno para o
alivio dos sintomas ndo foi observado em nenhum dos pesquisados. O uso de medicacdes
combinadas pode ser observado em 18,75% da populacéo total estudada (n=6).

Quanto ao uso da Toxina Botulinica pode-se extrair dos resultados que o0s pacientes
que iniciaram os sintomas com mais de 40 anos de idade apresentaram um intervalo de tempo
entre 1 e 5 anos para iniciar a terapia com a Toxina. Ja pacientes com inicio precoce dos
sintomas, antes dos 10 anos de idade, levaram de 20 a 30 anos para iniciar a terapia. Nenhum
paciente fez uso dessa intervencao por mais de 10 anos. 65% das pessoas analisadas tentaram
algum tipo de tratamento antes de iniciar o uso da Toxina.

A associacdo entre distonia cervical e outras morbidades foi também analisada nesse
estudo. A dor apareceu em 34,37% dos pacientes (n=11). A presenca de tremor associado a
distonia cervical foi evidenciado em 6,25% da amostra (n=2). Foi notdria a associacdo com
distarbios psiquiatricos: 21% sofriam de transtorno de ansiedade (n=7), enquanto 9% de
todos os pacientes apresentavam transtorno de humor (n=3). Foi pesquisada ainda a
associacdo com Hipertensdo Arterial Sistémica e com Diabetes Mellitus tipo Il sendo
encontrados sete pacientes com diagndstico de HAS e apenas trés pacientes com diagnostico
de Diabetes.

DISCUSSAO

No presente estudo foi identificada uma maior prevaléncia da distonia cervical no sexo
feminino em relagdo ao masculino, em concordancia com os dados encontrados na literatura.
Segundo o Estudo Europeu Colaborativo, as mulheres foram mais acometidas do que os homens
quanto & Distonia Cervical cerca de 1,5-1,9 vezes'®. Claypool et al, evidenciou também que a
distonia é uma doenca que acomete mais 0 género feminino. As mulheres séo afetados de 1,3
a duas vezes mais frequentemente do que homens para as distonias em geral. Ja para a
distonia cervical especificamente essa relagdo passa para 3,6 mulheres para 1 homem afetados
4 Geyer et al, considerou que as mulheres sdo 1,5 vezes mais propensas a desenvolver
distonia cervical do que os homens™.

Com relagdo a idade, foi identificado que a distonia cervical afeta com maior
intensidade pessoas de meia idade entre 40 e 60 anos, sendo menos comum a sua

apresentacdo antes dos 30 e depois dos 60 anos. Ficou evidente também que sua frequéncia
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vai aumentando progressivamente com a idade atingindo um pico entre 40 e 50 anos e
declinando a partir desse ponto. No Estudo Europeu os resultados mostraram que as taxas de
ambos os tipos de distonias,focal e segmentar, aumentam progressivamente com a idade a
partir da quarta década de vida até a sétima decada quando entdo ocorre uma queda da
incidéncia'. Para Geyer, a prevaléncia das distonias também aumenta com a idade, a maioria
dos pacientes apresenta sintomas com idades entre 50-69 anos'®.

Foi analizado também a idade de inicio dos sitomas e pode-se verificar que a hd um
platd de incidéncia entre 40 e 50 anos de idade que abrange 43% dos casos. Segundo
Claypool et al, a distonia pode surgir em qualquer momento da vida, mas a maioria das
pessoas experimentam seus primeiros sintomas na meia-idade’®. Para Geyer et al, a idade
média de inicio de torcicolo espasmédico é de 41 anos™® . O Estudo Europeu considerou que a
distonia cervical tem seu inicio mais comumente na idade adulta entre os 40 e 60 anos de
idade’®. Esse estudo também considerou a idade como importantes fator de risco para o
desenvolvimento da distonia,mostrando que o risco aumenta com a progressao dos anos até
declinar na senilidade13.Andrade e Ferraz, numa avaliacdo de 122 pacientes, observaram que
entre os 76 casos idiopaticos o mais freqliente foi o de distonia focal iniciada na idade adulta
(37 pacientes) com predominio de distonia cervical®°.

Quanto aos tipos de apresentagdo da distonia cervical, os resultados obtidos
demonstraram que o Torcicolo foi a forma mais comum acometendo 75% dos pacientes em
concordancia com a literatura que relata a apresentacdo mais comum de distonia cervical é o
torcicolo’. O segundo tipo mais encontrado foi o Retrocolo com 15% de frequéncia. Em
seguida ao torcicolor as formas mais comuns sdao o laterocolo, retrocolo e
anterocolo’.Nenhum paciente apresentou Anterocolo e retrocolo isoladamente. que casos de
anterocolo puro sdo extremamente incomuns®. Apenas uma minoria (9%) apresentou uma
combinacdo desses desvios contrariando a literatura que relata uma maior frequéncia dos
movimentos combinados do que isolados A maioria dos estudos demonstra que a
combinac&o dos desvios é mais comum, ocorrendo entre 66-80%*.

No presente estudo foi avaliada a relacdo da distonia cervical com outros agravos a
salde. A dor foi identificada em 34,37% dos pacientes analisados apresentando-se como
importante fator de prejuizo a qualidade de vida dos mesmos. Na distonia cervical a dor € uma
caracteristica predominante sendo relatada em até 75% dos pacientes. Isso significa que a dor
é experimentada em quase dois tercos a trés quartos dos pacientes e € uma importante fonte de

deficiéncia®
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J& o tremor associado a distonia cervical surgiu em apenas 6,25% da amostra. Em
contraste, a literatura relata que o tremor € um sintoma comum em muitos tipos de distdrbios
do movimento e pode ser encontrado em até 71% dos pacientes com distonia cervical®.

Os disturbios psiquiatricos demonstraram ser importante comorbidade associada a
distonia cervical acometendo importante parcela da amostra e corroborando os dados
encontrados na literatura. Dentre eles, os distdrbios de ansiedade foram os mais prevalentes
atingindo 21% dos pacientes seguidos dos transtornos de humor que atingiram 9%. Distarbios
psiquiatricos ocorrem em mais de 75% dos pacientes com distonia cervical e a prevaléncia de
disturbios de humor e de ansiedade é maior na distonia cervical quando em comparacdo a
populacdo geral. As doencas psiquiatricas precedem a distonia cervical em 42,3% dos casos™®.
A depressdo € bastantes frequente entre esses pacientes e tem sido documentada em 24% dos
pacientes com distonia cervival . A Diminuicdo da auto- eficacia , fadiga, ansiedade e
depressdo sao outros fatores associados & incapacidade em distonia cervical®.

Foi analisada também a relacdo com HAS que acometeu 21% dos pacientes e DMII
gue acometeu 9%.Nd&o foram encontrados dados na Litaretura relatando a frequéncia da HAS
e do DMII na distonia cervical, porém podemos observar uma menor prevaléncia entre esses
pacientes do que na populacdo geral para a mesma faixa etaria.

A distonia cervical possui alternativas terapéuticas clinicas e cirdrgicas. No entanto, a
intervencdo cirdrgica estd reservada para os casos especificos de maior gravidade ou que

® Os resultados encontrados na

sejam pouco responsivos ao tratamento farmacoldgico
pesquisa demonstraram o0 tratamento clinico como principal alternativa terapéutica,
representado a quase totalidade da amostra com 93,75% de frequéncia. Ja a intervencdo
cirdrgica ndo ocorreu em nenhum paciente corroborando-se como alternativa de tratamento
secundaria e reservada a casos especiais. A quimiodesenervacdo com Toxina botulinica A foi
a principal forma de tratamento encontrada na populagéo estudada. Quase todos os pacientes
faziam uso dessa terapia representando 87,5% da amostra. A Toxina Botulinica € o tratamento
de eleicdo nas distonias cranio-cervicais como o blefaroespasmo e a distonia cervical. Trata-se
de uma terapéutica segura e eficaz que trouxe muitos beneficios a qualidade de vida dos
doentes com estados de hiperatividade muscular e de distonias focais®.

Uma anélise retrospectiva para mostrar a eficacia e seguranca do tratamento com a
Toxina Botulinica nas distonias cranio-cervicais foi realizada em uma amostra de 276 doentes
com distonias cranio-cervicais tratados com a mesma no periodo compreendido entre Janeiro
de 1989 e Janeiro de 2003. Esse estudo encontrou 87% de eficacia no tratamento da distonia

cervical com Toxina Botulinica’. A Toxina botulinica proporciona uma denervagdo gradual e
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reversivel da juncdo neuromuscular , impedindo a liberagdo da acetilcolina a partir do axénio
pré-sinaptico da placa motora . As inje¢Oes de toxina botulinica ajudam, entdo, a relaxar as
fibras musculares e a melhorar a qualidade de vida e desempenho funcional desses pacientes®.
Quanto ao uso da Toxina Botulinica observou-se nos resultados dessa pesquisa que 0S
pacientes que iniciaram os sintomas com mais de 40 anos de idade apresentaram um intervalo
de tempo entre 1 e 5 anos para iniciar a terapia com a Toxina. J& pacientes com inicio precoce
dos sintomas, antes dos 10 anos de idade, levaram de 20 a 30 anos para iniciar a terapia.
Nenhum paciente fez uso dessa intervencao por mais de 10 anos. Isso revela o advento
relativamente recente da Toxina como alternativa eficaz e segura de tratamento médico. 65%
das pessoas analisadas tentaram algum tipo de tratamento antes de iniciar o uso da Toxina.
Essa intervalo de tempo de anos para o inicio da terapia mais efetiva, assim como o
expressivo numero de tentativas de outras terapias pode revelar a demora e dificuldade do
diagnostico das distonias. Estudos tém demonstrado que a distonia cervical ndo é
diagnosticada de imediato e que muitos pacientes sdo diagnosticados apds quase um ano de
procura de assisténcia médica’®.Uma pesquisa de 59 pacientes diagnosticados com torcicolo
espasmodico mostrou que 43 % dos pacientes haviam visitado pelo menos quatro médicos
antes que o diagnéstico fosse feito®*.

A toxina botulinica tipo A é atualmente considerado o tratamento médico mais eficaz
para distonia cervical inclusive do que as medicacdes orais***. No entanto, o advento da
guimiodesenervacdo com toxina botulinica ndo eliminou o uso da farmacoterapia oral em
pacientes com distonia cervical*®?*. Entre os pacientes do presente estudo, 65,62% faziam uso
de medicacéo oral como alternativa terapéutica para o alivio dos sintomas distdnicos °. Uma
particularidade interessante no tratamento farmacologico das distonias cervicais é que tanto
medicacdes que aumentam a transmissdo dopaminérgica quanto as que diminuem s&o
benéficas para a reducdo dos sintomas'®*.

Entre as medicagdes que aumentam a transmissdo temos 0s agonistas dopaminérgicos
que sdo drogas muito usadas na doenca de Parkinson®'. O uso desse tipo de medicacdo foi
encontrado em apenas um paciente da amostra. Pacientes com distonia cervical de inicio na
idade adulta geralmente ndo apresentam resultados muito significativos com o uso dessa
classe farmacolégica®. N&o é o padrdo iniciar tratamento com esse tipo de medicagdo nesses
pacientes'®?*.

J& entre as medicacbes que dimimuem a transmissdo temos os Neurolépticos, que
antagonizam os receptores da Dopamina, a exemplo do haloperidol e os Anticolinérgicos, que

promovem a deplecdo da Dopamina, & exemplo do Biperideno %. Dos vinte e um pacientes
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que utilizavam medicacOes orais, 46,6% destes se tratavam com anticolinérgicos (n=14) ).
13,3% faziam uso de neurolépticos (n=4) sendo que metade utilizava neurolépticos

exclusivamente e a outra parte utilizava a associacdo neuroléptico com anticolinérgico.

As drogas anticolinérgicas sdo os agentes mais efetivos para a distonia cervical mas
devem ser iniciadas em doses baixas e aumentadas muito lentamente para evitar efeitos
colaterais'™. O triexifenedil é o agente anticolinérgico mais usado e tem eficécia
comprovada®. Em estudos controlados, houve uma melhora em 67% dos Pacientes®®. No
entanto, apesar de efetivo no controle dos sintomas, ndo ha evidéncias de que altere o curso da
doenca®®. Entre as medicages orais os resultados mais promissores tém sido os observados
com os agentes anticolinérgicos'®. Estudos relataram melhores resultados em pacientes
recebendo agentes anticolinérgicos ( 50% obtiveram boa resposta ) do que naqueles que
receberam neurolépticos (21%) , baclofeno (11%) , ou benzodiazepinicos ( 13%)>.

Apesar da melhora da distonia em alguns pacientes com uso de drogas neurolépticas
como o haloperidol, o risco de efeitos indesejaveis como discinesias tardias permanece como
problema e limitador para esse uso®. Ainda ha poucos estudos sobre 0s resultados do seu uso
em pacientes com distonia cervical,sendo seus efeitos limitados ao controle dos espasmos e
por conseqiiéncia da dor relacionada™*?°. O uso de neurolépticos demonstrou-se benéfico no

tratamento da distonia cervical tardia®.

Os Benzodiazepinicos sdo outra categoria de destaque no tratamento da distonia
cervical. Da amostra utilizada na pesquisa, 23,3% das pessoas analisadas faziam uso de
medicagdes que promoviam relaxamento muscular (n=7). Dentre estas, 0s benzodiazepinicos
tiveram destaque sendo a medicacdo de escolha entre 20% dos tratados com famacos orais
(n=6). No entando, o uso isolado de BDZ so foi observado em metade deles, pois trés pessoas
0 utilizavam em associagdo com anticolinérgicos. O cloridrato de ciclobenzapina foi o
farmaco de escolha em um Unico paciente. Os benzodiazepinicos sdo particularmente efetivos
na reducdo da dor distonia-dependente e na exacerbacdo da postura distonica relacionada a
ansiedade e situagcdes sociais. Em geral, tratamento com benzodiazepinicos parece ser de
maior utilidade em casos moderados de distonia cervical®.

O Baclofeno, um agonista dos receptores GABA, é também bastante citado na
literatura para a terapéutica da distonia cervical. No entanto, ndo foi registratdo o seu uso em

nenhum dos pacientes pasquisados. O baclofeno apesar de bastante utilizado, € menos efetivo
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que os agentes anticolinérgicos. A resposta ao clonazepam é maior que a observada ao
baclofeno™®.

Os medicamentos orais proporcionam apenas um beneficio muito reduzido na melhora

dos sintomas no tratamento de Distonia Cervical°

. O uso de medicacdes combinadas pode ser
observado em 18,75% da populacdo total estudada (n=6). Muitos pacientes necessitam de
uma combinacdo de tratamentos para uma aceitavel reducdo da dor e dos movimentos

involuntarios da cabeca”.

CONCLUSAO

O perfil clinico e epidemioldgico dos pacientes portadores de distonia cervical tragado
a partir dos resultados obtidos nesse estudo revelou que os dados encontrados nesse grupo
foram compativeis com os dados relatados na literatura. A distonia cervical é mais prevalente
no sexo feminino e surge principalmente em pessoas de meia idade entre 40 e 60 anos. Ha
uma importante relacdo entre distonia cervical e distarbios psiquiatricos principalmente com
os transtornos de ansiedade e de humor. A dor representa queixa frequente entre esses
pacientes.

A Toxina Botulinica Tipo A é a principal alternativa terapéutica para a distonia
cervical, contudo, o seu advento nos ultimos anos ndo eliminou o uso de medicacGes orais no
manejo dessa doenca. A intervencgdo cirdrgica é pouco utilizada e restrita a casos que nédo
responderam ao tratamento farmacoldgico ou de maior gravidade. No Brasil poucos estudos
foram realizados a cerca do assunto. Maiores estudos sdo necessarios para tracar um perfil

epidemioldgico da distonia cervical a nivel nacional e mundial.

REFERENCIAS

1 Chan J, Brin MF, Fahn S. Idiopathic cervical dystonia: clinical characteristics. Mov
Disord. 1991;6(2):119-26.

2 Tsui JK, Hayward M, Mak EK, Schulzer M. Botulinum toxin type B in the treatment of
cervical dystonia: a pilot study. Neurology. 1995 Nov;45(11):2109-10.

3 Jankovic J, Vuong KD, Ahsan J. Comparison of efficacy and immunogenicity of original
versus current botulinum toxin in cervical dystonia. Neurology. 2003 Apr 8;60(7):1186-8.



10

11

12

13

63

Dauer WT, Burke RE, Greene P, Fahn S. Current concepts on the clinical features, a
etiology and management of idiopathic cervical dystonia. Brain. 1998 Apr;121 ( Pt
4):547-60.

Minchau A, Palmer JD, Dressler D, O'Sullivan JD, Tsang KL, Jahanshahi M, Quinn NP,
Lees AJ, Bhatia KP.Prospective study of selective peripheral denervation for botulinum-
toxin resistant patients with cervical dystonia.Brain. 2001 Apr;124(Pt 4):769-83.

Mdller J, Wenning GK, Wissel J, Baldauf A, Seppi K, Brenneis C, Poewe W. Riluzole
therapy in cervical dystonia. Mov Disord. 2002 Jan;17(1):198-200

Berardelli A, Rothwell JC, Hallett M, Thompson PD, Manfredi M, Marsden CD. The
pathophysiology of primary dystonia. Brain. 1998 Jul;121 ( Pt 7):1195-212.

Comella CL, Thompson PD. Treatment of cervical dystonia with botulinum toxins. Eur J
Neurol. 2006 Feb;13 Suppl 1:16-20.

Guimardes J, Rosas MJ, Simdes F. Eficacia da toxina botulinica no tratamento das
distonias cranio-cervicais e espasmo hemifacial, durante um periodo de 14 anos: Anélise
Retrospectiva. Arqg Med, Mar 2007, vol.21, no.2, p.55-58.

Adler CH, Kumar R.Pharmacological and surgical options for the treatment of cervical
dystonia. Neurology. 2000;55(12 Suppl 5):S9-14.

Burbaud P, Guehl D, Lagueny A, Petiteau F, Bioulac B. A pilot trial of clozapine in the
treatment of cervical dystonia. J Neurol. 1998 Jun-Jul;245(6-7):329-31.

Albanese A, Asmus F, Bhatia KP et al. EFNS guidelines on diagnosis and treatment of

primary dystonias. Eur J Neurol 2011;18:5-18.

Epidemiologic Study of Dystonia in Europe (ESDE) Collaborative Group. Sex-related
influences on the frequency and age of onset of primary dystonia. Neurology. 1999 Nov
10;53(8):1871-3.

14 Claypool DW, Duane DD, lIstrup DM, Melton LJ 3rd. Epidemiology and outcome

15

16

17

18

19

20

21

22

of cervical dystonia (spasmodic torticollis) in Rochester, Minnesota. Mov Disord.
1995 Sep;10(5):608-14.

Defazio G, Abbruzzese G, Girlanda P, Buccafusca M, Curra A, Marchese R, Martino D,
Masi G, Mazzella L, Vacca L, Livrea P, Berardelli A. Primary cervical dystonia and
scoliosis: a multicenter case-control study. Neurology. 2003 Mar 25;60(6):1012-5.

Geyer HL, Bressman SB. (2006). "The diagnosis of dystonia.”. The Lancet Neurology 5
(9): 780-790.

Fahn S, Bressman SB, Marsden CD. Classification of dystonia. Adv Neurol. 1998;78:1-
10.

Moraru E, Schnider P, Wimmer A, Wenzel T, Birner P, Griengl H, Auff E. Relation
between depression and anxiety in dystonic patients: implications for clinical
management. Depress Anxiety. 2002;16(3):100-3.

Gundel H, Wolf A, Xidara V, Busch R, Ladwig KH, Jacobi F, von Rad M, Ceballos-
Baumann AO. High psychiatric comorbidity in spasmodic torticollis: a controlled study. J
Nerv Ment Dis. 2003 Jul;191(7):465-73.

Zetterberg, Lena; Halvorsen Kjartan, Farnstrand Catarina, Aquilonius Sten-Magnus and
Birgitta Lindmark 2008. "Physiotherapy in cervical dystonia: Six experimental single-
case studies". Physiotherapy Theory and Practice 24 (4): 275-290.

Ertekin C, Aydogdu I, Secil Y, Kiylioglu N, Tarlaci S, Ozdemirkiran T. Oropharyngeal

swallowing incraniocervical dystonia. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2002
Oct;73(4):406-11

Jahanshahi M. Factors that ameliorate or aggravate spasmodic torticollis. J Neurol
Neurosurg Psychiatry. 2000 Feb;68(2):227-9



23

24

25

26

27

28

29

30

64

Herwaarden GM, Anten HW, Hoogduin CA, et al. August 1994. “Idiopatic spasmodic
torticollis: a survey of the clinical syndromes and patients experiences”. Clin Neurol
Neurosurg 96 (3): 222-5

Cardoso F. Toxina botulinica tipo B no manejo de distonia ndo-responsiva a toxina
botulinica tipo A. Arg Neuropsiquiatr. 2003 Set;61(3A):607-10.

Marchetti A, Magar R, Findley L, Larsen JP, Pirtosek Z, Ruzicka E, Jech R, Slawek J,
Ahmed F. Retrospective evaluation of the dose of Dysport and BOTOX in the
management of cervical dystonia and blepharospasm: the REAL DOSE study. Mov
Disord. 2005 Aug;20(8):937-44.

Barbanti P, Fabbrini G, Pauletti C, Defazio G, Cruccu G, Berardelli A. Headache in
cranial and cervical dystonia. Neurology. 2005 Apr 12;64(7):1308-9.

Greene P, Kang U, Fahn S, Brin M, Moskowitz C, Flaster E. Double-blind,
placebocontrolled trial of botulinum toxin injections for the treatment of spasmodic
torticollis. Neurology. 1990 Aug;40(8):1213-8.

Thiel A, Dressler D, Kistel C, Ruther E. Clozapine treatment of spasmodic torticollis.
Neurology. 1994 May;44(5):957-8.

Khan NL, Wood NW, Bhatia KP. Autosomal recessive, DYT2-like primary torsion
dystonia: a new family. Neurology. 2003 Dec 23;61(12):1801-3.

Andrade LA, Borges V, Ferraz HB, Azevedo-Silva SM. Toxina botulinica A: experiéncia
no tratamento de 115 pacientes. Arg Neuropsiquiatr. 1997 Sep;55(3B):553-7.



