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SINTOMAS NEUROPSIQUIATRICOS DA DOENCA DE PARKISON

Dra. Elizabeth M. A. Barasnevicius Quagliato

RESUMO

Os sintomas neuropsiquiatricos sdo parte integrante da doenca desde a sua fase
inicial. Depressdo, ansiedade, apatia, psicose, déficit cognitivo e sindrome da
desrregulacdo dopaminérigica sdo sintomas que devem ser corretamente diagnosticados e
tratados, pois interferem com a qualidade de vida dos pacientes e com o efeito do
tratamento dos sintomas motores.

ABSTRACT

Neuropsychiatric symptoms are part of the disease since its initial phase.
Depression, anxiety, apathy, psychosis, cognitive impairment and dopaminérigica
desrregulacdo syndrome are symptoms that must be properly diagnosed and treated, they
interfere with the quality of life of patients and the effect of treatment of motor
symptoms.

INTRODUCAO

A doenca de Parkinson (DP) caracteriza-se por sintomas motores que, pela sua
gravidade, muitas vezes obscurecem o0s sintomas ndo motores. Bradicinesia, rigidez,
tremor em repouso e alteracbes dos reflexos posturais sdo sintomas e sinais que se
apresentam nas mais variadas combinacoes.

A DP acomete 1% dos individuos acima dos 65 anos de idade. Sua etiologia
continua desconhecida e o diagndstico ¢ essencialmente clinico. Os sintomas motores tem
inicio, em média, aos 55 anos e um periodo pré-sintomatico incerto pode dificultar a
andlise dos fatores de risco.

A incidéncia anual da DP varia de 4,5 a 19/100.000 habitantes, aumenta com a
idade e predomina nos homens (3:2). A prevaléncia é de 100 a 200/100.000 habitantes e
o tempo médio de sobrevida apds o inicio dos sintomas é de 15 anos, sendo maior em

pacientes que ndo apresentam deméncia.
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Alguns sintomas ndo motores da DP podem preceder em anos o0 inicio do quadro
motor. Sao eles 0 comprometimento do olfato, o transtorno comportamental do sono dos
movimentos oculares rapidos e a constipagdo intestinal.

Os sintomas neuropsiquiatricos (SNP) podem anteceder o inicio do quadro motor.
Determinados tracos pre-morbidos de personalidade, como timidez, cautela,
inflexibilidade, pontualidade e depressdo, podem representar manifestagdes precoces das
alteracfes neuroquimicas da DP.

Estudos prospectivos longitudinais apontam para a alta incidéncia de SNP na
evolucdo da DP. O Estudo multicéntrico de Sydney, que acompanhou 149 pacientes
durante 15 a 18 anos, revelou que 84% dos pacientes apresentaram declinio cognitivo e
48% preenchiam os critérios para deméncia. Alucinaces e depressdo foram relatadas por
50% dos pacientes, sonoléncia excessiva diurna ocorreu em 79%.

O estudo italiano PRIAMO avaliou o impacto dos sintomas ndo motores na
qualidade de vida em 1072 pacientes com DP. Estes sintomas ocorreram em 98,6% dos
pacientes e SNP em 67%. Os mais prevalentes foram ansiedade (56%), insonia (37%) e
dificuldade de concentragéo (31%). A frequéncia dos SNP aumentou durante a evolugéo
do quadro e com a sua gravidade. Pacientes com comprometimento cognitivo
apresentavam mais apatia, deficit de atencdo e memoria, e SNP. A apatia relacionou-se a
mais baixa pontuacdo da escala de qualidade de vida PDQ -39.

Os sintomas motores da DP resultamsobretudo da degeneracdo da via
nigroestriatal, enquanto os déficits cognitivos e as alteracbes comportamentais tém sua
origem na degeneracdo das vias dopaminérgicas e noradrenérgicas mesocortical e

mesolimbica.

DEPRESSAO

A depressdo é um dos principais SNP na DP e ocorre em 20 a 70% dos pacientes.
O quadro apresenta gravidade variavel, com predominio das formas leves e moderadas.
Um estudo brasileiro, que analisou 78 pacientes com DP sem deméncia, relatou uma

prevaléncia de 23,1% de depressdo maior .
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Os instrumentos utilizados no diagnostico da depressdo na DP sdo a escala
geriatrica de depressdo com 15 itens (tabela 1), o Inventario de Depressdo de Beck,
escalas de depressdo de Hamilton e de Montgomery-Asberg e os critérios do DSM-1V . A
escala Zung de auto-avaliacdo da depressdo foi validada no nosso meio e mostrou bons

indices de confiabilidade.

O diagnostico de depressdo na DP é complicado pela coexisténcia de sintomas

como lentificacdo psicomotora, hipomimia e flutuagdes cognitivas.

Tabela 1-Escala de depressdo geriatrica- versao reduzida de Yesavage

48

1 De uma forma geral, esta satisfeito (a) com a sua vida Sim( ) | Nao( )
2 Abandonou muitas das suas actividades e interesses? Sim( ) | Nao( )
3 Sente que sua vida esta vazia? Sim( ) | Nao( )
4 Anda muitas vezes aborrecido(a)? Sim( ) | Nao( )
5 Estad bem-disposto a maior parte do tempo? Sim( ) | Nao( )
6 Anda com medo que lhe va acontecer alguma coisa ma? Sim( ) | Nao( )
7 Sente-se feliz a maior parte do tempo? Sim( ) | Nao( )
8 Sente-se desamparado(a)? Sim( ) | Nao( )
9 Prefere ficar em casa, em vez de sair e fazer outras coisas? Sim( ) | Nao( )
10 Sente que tem mais problemas de memdria do que as outras pessoas? Sim( ) | Nao( )
11 Sente que € maravilhoso estar vivo(a)? Sim( ) | Nao( )
12 Sente-se inutil nas condicdes actuais? Sim( ) | Nao( )
13 Sente-se cheio de energia? Sim( ) | Nao( )
14 Sente que a sua situacdo e desesperada? Sim( ) | Nao( )
15 Acha que a maioria das pessoas esta melhor que o (a) Senhor (a)? Sim( ) | Nao( )

5 ou mais respostas positivas indicam depressao; 11 ou mais depressdo grave

As publicacdes sobre a eficAcia de medicamentos antidepressivos na DP sdo
escassas. A nortriptilina e os demais triciclicos demonstraram seguranga e eficacia

superior a da paroxetina (até 37,5 mg/d) num estudo controlado sobre o tratamento da
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depressdo associada a DP.

Cerca de 20% a 25% dos pacientes com DP fazem uso de antidepressivo em
algum momento da sua evolugdo. Os medicamentos mais utilizados sdo os inibidores
seletivos da recaptacdo da serotonina, embora seu papel no tratamento da depressdo na
DP ainda ndo tenha sido bem estabelecido.

O escitalopram, utilizado nas doses de 10 a 20 mg/d no tratamento da depressao
maior, apresenta um perfil de poucos efeitos coleterais e baixa interacdo com o
metabolismo de outras drogas, contituindo um boa indicacdo para pacientes
polimedicados, como sdo os parkinsonianos. Um estudo aberto avaliou a eficacia do
escitalopram em 14 pacientes com depressao maior e DP e, embora a tolerancia tenha
sido boa, o indice de resposta foi de apenas 21% e o de remissdo 14%. Metade dos
pacientes apresentou melhora nos critérios da impresséo clinica global.

Os inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina podem induzir, em pacientes
ndo parkinsonianos, acatisia, distonia, parkinsonismo e discinesia tardia. Na DP podem
piorar 0s sintomas motores em alguns pacientes. O tratamento com inibidores seletivos
da recaptacdo da serotonina pode melhorar os sintomas da ansiedade associada a
depressdo na DP e nédo piora a cognicao.

Outras modalidades terapéuticas, como estimulacdo magnética transcraniana,
eletroconvulsoterapia e psicoterapia ndo apresentam bons resultados. Embora a
nortriptilina e a desipramina sejam as drogas com maior evidencia de eficicia no
tratamento da depressdo associada a DP, os inibodores seletivos da recaptacdo da
serotonina sao amplamente utilizados no nosso meio, com resultados favoraveis e poucos
efeitos colaterais. O efeito antidepressivo dos agonistas dopaminérgicos ndo foi
documentado em estudos bem estruturados, porem, dentre os 1351 pacientes do estudo
espanhol TRAPECIO, os menores indices de depressdao foram os dos pacientes que
utilizavam agonistas dopamonérgicos .

A mirtazapina pode ser util no manejo de pacientes com DP com depresséo e

anorexia, pois seu efeito colateral é aumento do peso.

2. ANSIEDADE
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Os transtornos de ansiedade sédo frequentes na DP, sendo observados em 51% dos
450 pacientes do estudo francés DoPaMiP?, 55,5% dos 1072 pacientes do estudo italiano
PRIAMO? e 69% dos 1351 pacientes do estudo espanhol TRAPECIO.?

Um estudo que avaliou 127 pacientes com DP detectou ansiedade presente no
momento em 43% e em alguma fase da vida em 49% dos pacientes. O transtorno de
ansiedade ndo especificado foi o mais comum (30%), seguido de fobias especificas
(24%), sindrome do panico (10%) e fobia social. Neste estudo 20% dos pacientes
apresentaram dois ou mais transtornos de ansiedade. A sindrome do panico foi observada
em 13 pacientes, sendo mais prevalente nos que apresentaram DP mais jovens (50,3 vs.
61 anos), nos que apresentavam mais flutuagdes motoras (77% vs. 39%), e distonia
matinal (38% vs. 13%).%°

A ansiedade na DP é provavelmente sub-diagnosticada e muitas vezes ndo recebe
tratamento adequado.

Depressao e ansiedade na DP sdo co-morbidades preditoras da auto-percepcao do
estado de salde, que representa o impacto da saide na fungdo global. Ambas ocorrem
num grande nimero de pacientes, associadas a outros sintomas ndo motores. A gravidade
da ansiedade associa-se a uma baixa pontuacdo na escala de qualidade de vida PDQ-39,
mesmo tendo sido controlados os sintomas motores.

Os trantornos de ansiedade compreendem um grupo heterogéneo de condicdes,
que vdo desde fendmenos episodicos (sindrome do péanico) a quadros persistentes. A
ansiedade pode se relacionar ao quadro clinico da DP, estando presente durante as
flutuagbes motoras, principalmente no period off ou durante as discinesias. Alguns
pacientes desenvolvem fobia social relacionada a exposicdo puablica dos sintomas
motores, resultando numa ansiedade incapacitante, pelo medo de que os sintomas
motores prejudiquem a sua funcao.

Apesar de frequentes e com impacto na qualidade de vida dos pacientes, tanto o
diagnostico quanto o tratamento dos transtornos de ansiedade foram pouco avaliados até
o momento. Uma anélise critica de sete escalas de quantificacdo de ansiedade, ja
utilizadas em estudos com parkinsonianos, salienta que nenhuma delas foi

especificamente validada nesta subpopulacéo.
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A adequacdo do tratamento dopaminérgico pode melhorar a ansiedade dos
pacientes com flutuagcdes motoras, visto a ansiedade ser um sintoma frequente no final do
efeito da dose de levodopa.

N&o h& estudos que investigaram primariamente o tratamento dos transtornos de
ansiedade na DP. Possivelmente, a nortriptilina reduz sintomas ansiosos em pacientes
com depressdo associada a DP.

A estimulacdo cerebral profunda bilateral do nucleo subtalamico com objetivo
primario de controle motor, mostrou reducéo de sintomas de ansiedade como desfecho
secundario.

Benzodiazepinicos podem ser utilizados com cautela e por curto tempo no

controle de sintomas ansiosos, pois aumentam as quedas e pioram a cognigéo.

APATIA

Apatia é uma condicdo psicoldgica caracterizada por um estado emocional de
indiferenca, falta de emocdo ou motivacdo de um individuo perante algo ou alguma
situacdo. As estruturas envolvidas na apatia sdo principalmente os ganglios basais e o
sistema de recompensa, tendo a dopamina como o seu principal neurotransmissor. Essas
regides, além do cortex préfrontal, séo responsaveis pelo processo de tomada de deciséo,
modulando o comportamento em resposta a recompensa. A dopamina atua para nos dar
uma recompensa: nos faz sentir bem e satisfeitos por aquela acdo tomada.

A apatia € um SNP frequentemente relatado na DP, mas sua prevaléncia e
correlagdes clinicas ainda ndo sdo bem conhecidas. Através de revisdo sistematica e
metanalise foram obtidos dados de 1702 publicagdes, selecionando-se 23 estudos. A
prevaléncia de apatia foi de 39,8%, sendo mais frequente nos pacientes mais idosos e nos
que apresentaram menor pontuacdo na avaliagdo do estado mental através do mini-
mental. Pacientes com apatia apresentaram risco 2,2 vezes maior de ter depressdo, uma
pontuacdo mais alta na Escala Unificada d DP (UPDRS) e um grau maior de
incapacidade. Metade dos pacientes com apatia apresentava depressao, sendo semelhante

essa proporcao quando se excluiu comprometimento cognitivo.
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No estudo Trapecio 48% dos pacientes apresentavam apatia, sendo o SNP
predominante em 12% deles e associou-se a depressdo, psicose e ansiedade nos demais.

A apatia emergiu como um sintoma independente nos pacientes com DP ndo
dementes, indicando a necessidade de um tratamento especifico para este sintoma.

O tratamento da apatia melhora a qualidade de vida dos pacientes, reduz a carga
do cuidador e reduz o comprometimento cognitivo devido a melhora da funcéo executiva.

Um estudo controlado multicéntrico visando determinar marcadores para a
progressdo da DP avaliou os SNP em pacientes na fase inicial, sem tratamento.
Apresentaram CCL 9% dos pacientes, 14% deles apresentaram depressao (vs 7% dos
controles), e 0 nimero de ansiosos e apaticos era maior que nos controles. Apenas 3%
apresentava psicose.

Uma pesquisa visando avaliar a presenca de apatia em 95 pacientes com DP de
novo mostrou uma incidéncia de 18,95%, associando-se a depressdo em 5 pacientes. A
gravidade dos sintomas motores e 0 comprometimento cognitivo foram maiores nos
pacientes com apatia, que também se relacionou a fadiga, anedonia e a sintomas motores

mais acentuados.

PSICOSE

Caracteriza-se pela presenca de alucinacGes ou delirios e ocorre apenas nos
pacientes com DP que recebem tratamento anticolinérgico ou dopaminérgico. Cerca de
50% dos pacientes apresenta esses sintomas durante a evolugdo da DP.

A presenca de sintomas psicoticos aumenta a chance de internagdo em asilo e de
morte. Nos pacientes com psicose, a alucinagdo é o sintoma mais frequente, ocorrendo
em 23,8%. As alucinagdes visuais predominam e seu conteudo é de seres humanos,
parentes vivos ou mortos, que conversam com 0 paciente. Outras alucinagdes sdo
animais, monstros ou sombras. Alguns relatam sintomas somaticos, como a sensacdo de
sentir insetos andando sobre a sua pele. Alucinagdes auditivas s&o mais raras e associam-
se as visuais.

Delirios de conteudo religioso sdo as mais frequentes, mas podem ocorrer delirios
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de culpa, ciumes, leitura da mente, grandeza, perseguicdo. A maioria dos pacientes com
delirios religiosos tem a convicgdo de que Deus 0s estd punindo pelos seus atos prévios e,
desse modo, ndo podem se livrar dessa doenca.

Pacientes com psicose tendem a ser mais idosos, apresentaram o inicio do quadro
de DP mais tardiamente a apresentam mais tempo de doenga se comparados com 0s que
ndo apresentam psicose.

O tratamento dos sintomas psicéticos deve ser feito com neurolépticos de segunda
geracdo -risperidona, olanzapina, quetiapina, clozapina, ziprasidona e aripiprazole. Essas
drogas bloqueiam com menor intensidade os receptores dopaminérgicos D2 e apresentam
menor risco de acentuar os sintomas parkinsonianos. Estudos controlados com placebo
demonstraram de que doses baixas de clozapina (até 50 mg/d) sdo eficazes e com efeitos
colaterais semelhantes ao placebo no controle dos sintomas psicéticos associados a DP. *®

A clozapina deve ser monitorizada com hemogramas periédicos, devivo a
possibilidade de produzir agranulocitose, que ocorre em 1,3% dos casos. A frequéncia
dos hemogramas deve ser semanal nso primeiros 6 meses, quinzenal nos 6 meses
seguintes e mensal ap6s esse periodo.

A quetiapina apresenta eficacia semelhante a clozapina, com maior posibilidade
de desencadear sintomas extra-piramidais. A olanzapina e a risperidona também pioram
0s sintomas parkinsonianos.

Hé& apenas estudos ndo controlados e com poucos pacientes avaliarando a eficacia
e seguranca da ziprasidona e do aripiprazole no tratamento da psicose associada a DP,
ndo sendo possivel concluir-se sobre eficacia ou seguranca desses medicamentos.

O tratamento da psicose associada a DP deve iniciar com a suspensdo ou reducdo
de medicamentos com potencial para desencadear sintomas psicéticos, como biperideno,
selegilina, amantadina e agonistas dopaminérgicos. Nos casos de inicio recente,
principalmente quando associados a confusdo mental, flutuacGes da atencgéo e alteragéo
do ciclo sono-vigilia, faz-se necessario investigacdo de causas clinicas que possam estar
desencadeando esse quadro, como infeccdes ou disturbios hidroeletroliticos.

O uso prolongado de antipsicéticos em idosos eleva o risco de complicagdes
carviovasculares. Por esse motivo, essa informacdo deve ser discutida com pacientes e

familiares e o uso das drogas em questdo deve ser limitado ao menor tempo possivel.
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5. COMPROMETIMENTO COGNITIVO LEVE E DEMENCIA

O comprometimento cognitivo pode ocorrer desde os primeiros anos da evolucao
e deve ser corretamente diagnosticado. Observa-se comprometimento cognitivo leve
(CCL) em 258% e deméncia em 24 a 31% dos pacientes. A incidéncia de
comprometimento cognitivo aumenta durante a evolugéo - na fase final, 60 a 83% dos
pacuientes apresentam este sintoma. A frequéncia de deméncia atribuida a DP é de 3 a 4
% na populacéo.

Uma publicacdo do norueguesa analisou do ponto de vista cognitivo 1.346
pacientes com DP, tendo diagnosticado CCL em 25,8% . O dominio mais frequentemente
comprometido foi o da memoria (13,3%), seguido pela fungéo visuoespacial (11%) e pela
atencdo/funcdo executiva (10,1%). O CCL associou-se a idade avancada, e inicio mais
tardio do quadro, género masculino, depressao, sintomas motores mais graves e estagio
avancado da doenca.

Os neurotransmissores envolvidos no comprometimento cognitivo na DP sao
dopamina (disturbio das funcbes executivas), noradrenalina (deficit de atencdo),
serotonina (depressdo, que compromete a cognicdo), a acetilcolina (memdria) e o
glutamato (papel ainda ndo totalmente conhecido). Na DP ocorre precocemente
diminuicdo da acetilcolina cortical, principalmente nas regides posteriores. Estudos
funcionais com PET revelam déficit colinérgico cortical semelhante ao da doenca de
Alzheimer.

Estruturas do cértex contribuem para funcbes executivas como planejamento e
tomadas de decisGes. O cortex pré-frontal, orbito-frontal e o nicleo basolateral da
amigdala interagem no processamento da informacdo sobre o valor do estimulo e dos
reforcadores. O nucleo central da amigdala controla uma variedade de respostas do
tronco encefalico, incluindo respostas autonémicas. O nucleo accumbens participa da
interface entre o sistema limbico-motor, modulando a atividade do talamo. (figura 1)
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PLANEJAMENTO
TOMADA DE DECISOES

— Projecdes glutamatérgicas (excitatorias)
Projecdes GABAérgicas (inibitorias)
m—— Projecbes dopaminérgicas (modulatorias)

- TALANO DORSAL >
EXECUGAO DO
COMPORTAMENTO

‘\

INTERFACE

NUCLEO LIMBICO-MOTORA
ACCUMBENS

(CORE)

MESENCEFALO

Figura 1- Esquema simplificado das vias envolvidas com as funcdes executivas e

motivacao

ATV- area tegmental ventral; BLA- nucleo basolateral da amigdala; CeA- ndcleo central
da amigdala; CCA- cértex cingulado anterior; COF- cortex orbito-frontal; CPF- cortex
pré- frontal.

O comprometimento cognitivo na DP €é frontal e subcortical. Déficits frontais
(comprometimento da fungdo executiva) resultam da desconexdo ou hipoestimulacdo a
partir dos ganglios da base.

Os circuitos dopaminérgicos envolvidos no comprometimento cognitivo na DP
sdo o dorsolateral (meméria de trabalho, planejamento, mudanca de plano), orbital
(controle do comportamento baseado na recompensa e administracdo do risco) e o
cingulo anterior (planejamento, tomada de decisGes).
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A deméncia na DP caracteriza-se pelo comprometimento heterogéneo da
mem©ria, sendo maior a dificuldade na recuperacdo do que na codificacdo. A média de
tempo entre o inicio dos sintomas motores e a deméncia é de 10 anos. Séo fatores
preditores para deméncia idade igual ou maior que 72 anos no inicio do quadro, fluéncia
semantica menor que 20 palavras em 90 segundos e incapacidade de copiar a figura da
interseccdo dos pentagonos. Os 3 combinados geram risco 88 vezes maior de desenvolver
deméncia nos primeiros 5 anos da doenca.

Pacientes com instabilidade postural e dificuldade para andar apresentam maior
comprometimento cognitivo do que os que tém predominio de tremor.

Os instrumentos para diagnosticar CCL e deméncia na DP sdo o Mini-mental, o
DSM-IV (critério 294.1), a Escala Clinica de Pontuacdo da Deméncia (CDR), a Escala
Mattis de Deméncia e o Montreal Cognitive Assessment (MOCA- www.mocatest.org )

As comorbidades que podem comprometer a cogni¢cdo na DP sdo doenca
cerebrovascular relevante, intoxicagdes por drogas, doencas sistémicas e depressao grave.

A doenca dos corpos de Lewy, caracterizada por cognicdo flutuante, alteracdes
marcantes da atencdo, alucinag@es visuais, quedas, rigidez e acinesia com predominio
axial e sintomas cognitivos apdés menos de um ano do inicio do quadro motor é um
diagnostico diferencial com a deméncia da DP.

O tratamento da disfuncéo cognitiva na DP varia conforme o tempo de evolucéao
da doenca. Na fase inicial, o tratamento dopaminérgico melhora parcialmente a disfuncédo
executiva. Quando surge o encurtamento da duracdo do efeito da levodopa, um excesso
de levodopa pode acarretar piora cognitiva. A rasagilina melhora significativamente a
atencdo dos pacientes com DP sem deméncia, sem modificar outros dominios da
cognicdo. O treino cognitivo realca a liberacdo da dopamina.

O tratamento da disfuncdo noradrenérgica contribui para a disfungédo executiva. A
atomoxetina (25-100 mg/dia), inibidor da recaptacdo da epinefrina, aumenta a funcéo
noradrenérgica e melhora a disfuncéo executiva, sonoléncia diurna e depresséo.

As medicacdes para o tratamento da disfungé@o colinérgica apresentam impacto
positivo na avaliacdo global, funcdo cognitiva, distirbios comportamentais e escalas de
avaliagdo das atividades da vida diaria. Ha evidéncias de que a rivastigmina e a

memantina sejam efetivas no tratamento deméncia associada a DP. Algumas evidéncias
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apontam para a existéncia de um possivel efeito benéfico da donepezila. Ndo ha
evidéncias suficientes para apoiar ou refutar o uso da galantamina no tratamento da
deméncia associada a DP.

O comprometimento cognitivo na DP interfere na qualidade de vida, na

sobrevida, leva a de internacdo em asilo e aumenta os gastos com a saude do paciente.

SINDROME DA DESREGULACAO DOPAMINERGICA

Caracteriza-se pela compulsdo para ingerir doses extras da medicacdo
dopaminérgica mesmo sem ter necessidade, além de comportamentos motores
estereotipados, repetitivos e complexos, denominados “punding”. Durante o efeito
méaximo da medicacdo, podem surgir manifestacdes de hipomania e a sua retirada induz
tristeza, lentiddo psicomotora, fadiga ou apatia.

Os transtornos do controle dos impulsos podem se associar a sindrome de
desrregulacdo dopaminérgica e geralmente sdo causados pelo tratamento com agonistas
dopaminérgicos. Os pacientes podem apresentar comportamentos compulsivos de
colecionar, ordenar, montar ou desmontar (punding), jogo patolégico, compulsdo por
compras, alimentacao e hipersexualidade.

Os sintomas geralmente desaparecem ao se interromper 0 uso do agonista
(pramipexole e ropinorole). Outras op¢Oes terapéuticas sdo aamantadina, antipsicoticos

atipicos ou estimulacéo cerebral profunda do ndcleo sub- talamico ou globo palido.
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