Vol.7,n.2,pp.25-27 (Jun - Ago 2014)

PARKINSONISMO INDUZIDO POR FLUNARIZINA

FLUNARIZINE-INDUCED PARKINSONISM

DANIEL RIANI GOTARDELO", LEONARDO ENNES CARRILHO?, LAIS CORREA RENHE?, ANA
LUIZA FERREIRA NEIVA MOREIRA3

Brazilian Journal of Surgery and Clinical Research - BJSCR

1. Médico especialista em Medicina de Familia e Comunidade, professor adjunto do curso de Medicina do IMES/Univago - Ipatinga, MG. Mestre em
Farmacologia Clinica (UFC); 2. Médico especialista em Medicina de Familia e Comunidade, preceptor e supervisor do Estagio em Atengdo Primaria a
Saude do curso de Medicina do IMES/Univago - Ipatinga, MG; 3. Médicas.

* Instituto Metropolitano de Ensino Superior (IMES)/Univago. R. Jodo Patricio Araujo, 179, Veneza 1, Ipatinga, Minas Gerais, Brasil.

CEP: 35164-314. danielriani@famevaco.br

Recebido em 07/05/2014. Aceito para publicagdo em 14/05/2014

RESUMO

O parkinsonismo induzido por drogas é um tipo de par-
kinsonismo secundario. Caracterizado por altera¢des neu-
roquimicas que interferem nos nicleos da base, a desordem
pode provocar tremores, bradicinesia, depressio, diminui-
¢a0 da memoria, alteracdes do sono e distirbios do sistema
nervoso autonomo. O diagnéstico é baseado em critérios
clinicos e o tratamento inclui a suspensio da droga e in-
troducio de um antiparkinsoniano. Os autores descrevem
um caso de parkinsonismo induzido por antivertiginoso e
alertam quanto a prescricio indiscriminada de medica-
mentos dessa classe quando o paciente se apresenta com
tontura, queixa frequente nas consultas médicas.

PALAVRAS-CHAVE: Parkinsonismo, farmaco, flunarizi-

na.
ABSTRACT

Drug-induced Parkinsonism is a type of secondary Parkinson-
ism. Characterized by neurochemical changes that affect the
basal ganglia, the disorder can cause tremors, bradykinesia,
depression, memory impairment, sleep disturbances and disor-
ders of the autonomic nervous system. Diagnosis is based on
clinical criteria and treatment involves drug withdrawal and
introduction of antiparkinsonian. The authors describe a case of
flunarizine induced parkinsonism and warn about the indis-
criminate prescription of drugs of this class when the patient
presents with dizziness, frequent complaint in medical consul-
tations.
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1. INTRODUGAO

Os primeiros relatos de parkinsonismo secundario
induzido por drogas ocorreram apos o inicio da prescri-
¢a0 dos neurolépticos, em 1950. Posteriormente diversos
medicamentos foram relacionados a essa morbidade,
cujo efeito farmacoldgico principal ¢ o bloqueio de re-
ceptores dopaminérgicos encefalicos, acarretando alte-
ragdes de neurotransmissores nos nucleos da base. Essas
estruturas tém fungdes fundamentais na execugado de atos
motores complexos e sua disfuncdo é caracterizada pela

BJSCR

triade rigidez, tremor e bradicinesia. Instabilidade da
marcha, humor depressivo e alteragdes cognitivas tam-
bém podem ocorrer'2.

O parkinsonismo induzido por drogas ¢ mais preva-
lente em mulheres idosas e geralmente ¢ subdiagnosti-
cado. Alguns estudos mostram prevaléncia de 20 a 37%
dos casos de sindrome parkinsoniana, constituindo a
segunda causa desta condigdo clinica®*.

Em ordem decrescente de potencial indugdo do par-
kinsonismo, citam-se os neurolépticos (haloperidol,
clorpromazina, risperidona, quetiapina), an-
ti-hipertensivos (reserpina e alfametildopa), bloqueado-
res dos canais de calcio com antagonismo dopaminérgi-
co (flunarizina, cinarizina, verapamil), antieméticos
(metoclopramida), anticonvulsivantes e estabilizadores
do humor (4cido valpréico, litio). Outros fArmacos com
menor potencial de risco sdo imunossupressores, antivi-
rais, antifungicos, antidepressivos, antibidticos, hormo-
nios e estatinas’.

Dentre esses medicamentos, destacam-se a flunarizi-
na e a cinarizina, por serem prescritos comumente para
pacientes que consultam com relato de tontura. Esta ¢
uma queixa frequente na populagdo idosa e sua preva-
léncia cresce significativamente com o avangar da ida-
ded.

2. RELATO DE CASO

O Paciente do género feminino, 72 anos, com histo-
ria de tremor no queixo € em membro superior direito
(MSD) ao repouso, além de tontura e tropecos frequen-
tes, iniciados ha oito meses. Fazia consultas periodica-
mente pela queixa de tontura e recebeu o diagnostico de
labirintopatia ha dez anos, quando iniciou o uso intermi-
tente do antivertiginoso flunarizina na dose de 10 mg/dia.
Negava disfagia, sialorréia, alteragdo de caligrafia e da
voz, retraimento social, irritabilidade e sintomas depres-
sivos. Ao interrogatorio medicamentoso, informava
também uso de Clonazepam 2 mg/dia e negou uso de
antivertiginosos nos ultimos 30 dias. Historia familiar
negativa para sindromes parkinsonianas. Ao exame fisi-
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co, ndo foram observadas rigidez muscular, bradicinesia,
alteragdo da marcha e diminui¢do do piscar de olhos.
Péndulos de membros superiores preservados, teste in-
dex-nariz negativo e ndo havia flexdo de tronco ao de-
ambular. Tomografia computadorizada (TC) de cranio
nao revelou alteragdes. Pela possibilidade de ocorréncia
de parkinsonismo induzido por drogas, a flunarizina foi
suspensa definitivamente, sendo introduzido o anticoli-
nérgico biperideno (1 mg a cada 8 horas). Apoés trinta
dias de tratamento, a paciente retornou com persisténcia
dos tremores e boa tolerdncia ao biperideno, situagdo
que permitiu o aumento da dose do mesmo para 2 mg de
8 em 8 horas. Apos sessenta dias do aumento de dose do
anticolinérgico, a paciente retornou com remissdo com-
pleta dos tremores e discreta piora da tontura, recebendo
reducdo gradual da dose do biperideno e introdugdo de
betaistina, antivertiginoso antagonista dos receptores H3
utilizado no tratamento prolongado das crises vertigino-
sas de origem labirintica e que ndo apresenta efeitos ad-
versos extrapiramidais®.

3. DISCUSSAO

O parkinsonismo induzido por drogas ¢ uma das causas
mais comuns de sintomas parkinsonianos, manifestan-
do-se quando drogas bloqueiam receptores dopaminér-
gicos no sistema nervoso central (SNC) e reduzem a
dopamina estriatal a pelo menos 20% do seu nivel nor-
mal”®. A incidéncia desse evento aumenta com a idade, é
mais frequente em mulheres e os medicamentos mais
frequentemente envolvidos em sua etiologia sdo: acido
mefenamico, amiodarona, metildopa, derivados fenotia-
zinicos (clorpromazina, trifluoperazina, etc.) butirofe-
nonas (haloperidol, etc.), carbonato de litio, metoclo-
pramida, reserpina, flunarizina e cinarizina®!!.

A neurotoxicidade pela flunarizina, utilizada cronica e
recorrentemente pela paciente, parece ser multifatorial,
uma vez que ela apresenta agdo antidopaminérgica em
neurdnios pré e/ou pds-sinapticos e também pode inter-
ferir nos sistemas de neurotransmissao modulados pelo
célcio®!2,

Pelo fato de os achados clinicos do parkinsonismo
induzido por drogas serem indistinguiveis daqueles vis-
tos na Doenga de Parkinson Idiopatica (DPI), alguns
aspectos podem ser considerados no diagnostico dife-
rencial, confirmando que a historia clinica ¢ de funda-
mental importancia para um diagnéstico acurado (Qua-
dro 1)'3. Sdo seis os critérios diagnodsticos para parkin-
sonismo induzido por drogas: (1) tratamento prévio com
flunarizina ou droga com agdo antidopaminérgica; (2)
sintomas iniciados apdés o tratamento com a droga; (3)
caracteristicas clinicas compativeis com parkinsonismo;
(4) ocorréncia em idosa, (5) exclusdo de outras formas
de parkinsonismo e (6) remissdo dos sintomas apos a
retirada da flunarizina ou anti-dopaminérgico'*!>.

BJSCR

V.7,0.2,pp.25-27 (Jun - Ago 2014)

Quadro 1. Alguns aspectos clinicos do parkinsonismo induzido por
drogas e da DPI

Parkinsonismo
Caracteristicas induzido DPI
por drogas
Sintomas iniciais Simétricos Assimétricos
Apresentagdo Aguda/subaguda Cronica
Evoluga trata- P .
volugao com o trata Reversivel Progressiva
mento
Resposta a levodopa Pequena/pobre Marcante

. discinesia orofacial,
Outros sintomas D —
acatisia

Mais comum em
homens

Mais comum em

Género
mulheres

Freezing ("congelamento"

Incomum Comum

da marcha)

Deve-se ter o conhecimento ainda, de que os sinto-
mas de um parkinsonismo induzido por drogas poderdo
persistir por um tempo consideravel, sendo o prognosti-
co desses pacientes variavel de acordo com trés cenarios:
(1) recuperagdo completa: situagdo encontrada em 70%
dos casos; (2) persisténcia dos sintomas (mesmo apods a
retirada da droga), pela possibilidade do parkinsonismo
induzido por drogas “desmascarar’/revelar uma DPI:
ocorréncia em 5-15% dos casos; (3) reaparecimento dos
sintomas ap6s um periodo de recuperacao (em média, 11
meses), explicado pela possibilidade do parkinsonismo
induzido por drogas anteceder a DPI: caso descrito em 5
entre 95 pacientes acompanhados. E essencial, portanto,
que se estabelegam critérios rigidos para o diagndstico
de DPI e parkinsonismo induzido por drogas'*!¢!7,

4. CONCLUSAO

Em nosso caso, a suspeita clinica de parkinsonismo
induzido por drogas se confirmou pelos critérios
diagnosticos literarios, com melhora clinica apos
interrup¢do de antivertiginoso e administragdo de
anticolinérgico. O presente trabalho objetiva alertar
cautela na prescricdo de antivertiginosos em pacientes
com queixa de tontura.
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