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RESUMO 

 

INTRODUÇÃO: Os transtornos do controle de impulsos (TCI) são complicações sérias 

e cada vez mais reconhecidas da doença de Parkinson (DP). O tratamento, sobretudo os 

agonistas dopaminérgicos, estão associados com o desenvolvimento do TCI e seus 

comportamentos relacionados. No entanto, a susceptibilidade para o desenvolvimento 

desses transtornos parece estar relacionada a certos fatores de risco associados.  

OBJETIVO: Avaliar a frequência, a apresentação clínica e os fatores associados ao 

desenvolvimento do transtorno de controle de impulsos em uma população de pacientes 

com DP.  

MÉTODOS: Este estudo incluiu pacientes com diagnóstico de DP de acordo com o 

Banco de Cérebro de Londres em seguimento no ambulatório de distúrbios do movimento 

do Hospital de Clínicas de Porto Alegre. Todos os participantes foram avaliados quanto 

a presença de sintomas relacionados ao TCI através do questionário QUIP-CS. Além 

disso, foram submetidos a uma avaliação cognitiva utilizando o MoCA e teste de fluência 

verbal (FAS). Também foram avaliados através da escala MDS-UPDRS e submetidos a 

um questionário com dados sociodemográficos e sobre a evolução da doença. A dose 

diária equivalente de levodopa (LEDD) foi calculada para cada paciente.  

RESULTADOS: Do total de 90 pacientes com diagnóstico de DP, um total de 42 

pacientes (46,6%) apresentaram sintomas de TCI. O subtipo mais frequente foi o comer 

compulsivo (50%), seguido de compras compulsivas (33,3%) e, posteriormente, de 

hipersexualidade (21,4%). Foi encontrada uma relação entre o uso de agonistas 

dopaminérgicos e o desenvolvimento de transtorno de controle de impulsos (p = 0,041). 

Os pacientes com TCI em uso de agonistas dopaminérgicos tem maior média de LEDD 

(p<0,001) e uma maior frequência de complicações motoras (avaliadas através da parte 

IV do MDS-UPDRS) (valor p=0,028) do que o grupo com TCI que não faz uso de 

agonistas.  

CONCLUSÃO: O uso de agonistas dopaminérgicos é o principal fator de risco associado 

ao desenvolvimento de transtorno de controle de impulsos também em nosso meio. Em 

nosso estudo, não foi possível evidenciar a influência de outros fatores, além da terapia 

dopaminérgica, para o desenvolvimento do transtorno de controle de impulsos. 

 

Palavras-chave: Transtorno de controle de impulsos, doença de Parkinson, agonistas 

dopaminérgicos, síndrome de desregulação dopaminérgica 

 

 

 

 

 

 

 

 



ABSTRACT 

 

 

INTRODUCTION: Impulse control disorders (ICD) are serious and increasingly 

recognized complications of Parkinson's disease (PD). Treatment, especially 

dopaminergic agonists, are associated with the development of ICD and its related 

behaviors. However, the susceptibility to develop these disorders seems to be related to 

certain associated risk factors. 

OBJECTIVE: To assess the frequency, clinical presentation and factors associated with 

the development of impulse control disorder in a population of patients with PD. 

METHODS: This study included patients with a diagnosis of PD according to the 

London Brain Bank who were being followed up at the movement disorders clinic at the 

Hospital de Clínicas in Porto Alegre. All participants were assessed for the presence of 

ICD-related symptoms using the QUIP-CS questionnaire. In addition, they underwent a 

cognitive assessment using the MoCA and verbal fluency test (FAS). They were also 

evaluated using the MDS-UPDRS scale and submitted to a questionnaire with 

sociodemographic data and on the evolution of the disease. The levodopa equivalent daily 

dose (LEDD) was calculated for each patient. 

RESULTS: Of the total of 90 patients diagnosed with PD, a total of 42 patients (46.6%) 

had ICD symptoms. The most frequent subtype was binge eating (50%), followed by 

compulsive buying (33.3%) and, later, hypersexuality (21.4%). A relationship was found 

between the use of dopaminergic agonists and the development of ICD (p = 0.041). 

Patients with ICD using dopaminergic agonists have a higher mean of LEDD (p<0.001) 

and a higher frequency of motor complications (assessed through part IV of the MDS-

UPDRS) (p=0.028) than the group with ICD that does not use dopaminergic agonists. 

CONCLUSION: The use of dopaminergic agonists is the main risk factor associated 

with the development of impulse control disorder also in our midst. In our study, it was 

not possible to demonstrate the influence of other factors, in addition to dopaminergic 

therapy, on the development of impulse control disorder. 

 

Keywords: Impulse control disorder, Parkinson's disease, dopamine agonists, dopamine 

dysregulation syndrome 
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1 INTRODUÇÃO 

 

A doença de Parkinson é uma doença neurodegenerativa progressiva com 

morbidade e mortalidade significativas (Halli-Tierney; Luker; Carroll, 2020). É a forma 

de parkinsonismo mais comum e estudos indicam que sua prevalência tem aumentado 

mais rapidamente que a de outras doenças neurológicas. (Armstrong; Okun, 2020; Dorsey 

et al., 2018). Um estudo da Parkinson’s Foundation revelou que aproximadamente 

90.000 pessoas são diagnosticadas com doença de Parkinson por ano nos Estados Unidos 

(Willis et al., 2022). Ainda de acordo com essa fundação, cerca de 1,2 milhão de pessoas 

conviverão com a doença de Parkinson em 2030 apenas nos Estados Unidos. 

No tratamento da doença de Parkinson, o uso crônico de medicações 

dopaminérgicas tem sido associado a efeitos colaterais motores e não motores como, por 

exemplo, as discinesias e o transtorno do controle de impulsos (TCI) (Voon et al., 2017). 

Os TCI correspondem a um grupo heterogêneo de transtornos que envolvem 

comportamentos prazerosos realizados repetitivamente, excessivamente e 

compulsivamente (Weintraub et al., 2017). Os tipos comumente apresentados por 

pacientes com doença de Parkinson incluem jogo patológico, compulsão alimentar, 

hipersexualidade e compra compulsiva (Augustine; Winstanley; Krishnan, 2021). Esses 

distúrbios comportamentais podem se apresentar em vários graus de severidade, levando 

a um comprometimento funcional e da qualidade de vida dessas pessoas (Phu et al., 2014). 

Em alguns casos, com consequências devastadoras, tanto financeiras, quanto legais e 

psicossociais (Gatto; Aldinio, 2019).  

No entanto, nem todos os pacientes com doença de Parkinson em uso de terapia 

dopaminérgica irão desenvolver um transtorno de controle de impulso. Parece que um 

subgrupo específico de pacientes pode ter um maior risco para o desenvolvimento dessa 

condição (Marques; Durif; Fernagut, 2018).  

O tratamento utilizado para doença de Parkinson, sobretudo os agonistas 

dopaminérgicos, estão associados com o desenvolvimento do TCI e seus comportamentos 

relacionados. No entanto, a susceptibilidade para o desenvolvimento desses transtornos 

parece estar relacionada a certos fatores de risco associados (Gatto; Aldinio, 2019). 

Conhecer o perfil de pacientes sob risco de desenvolver essas condições em nosso meio 

é fundamental tanto para o reconhecimento precoce desses casos quanto para a adoção de 

medidas para minimizar os possíveis danos ao paciente e a sua família. 
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   2 REVISÃO DA LITERATURA 

 

2.1 Estratégia para localizar e selecionar informações 

 

Esta revisão de literatura teve foco na doença de Parkinson e no transtorno de 

controle de impulsos. A busca foi realizada na base de dados do PubMed em dezembro 

de 2022 e foi aplicado o filtro para seleção de artigos publicados nos últimos 10 anos. 

Para identificação dos artigos, foram utilizados os seguintes descritores: “Parkinson’s 

disease”, “Parkinson’s disease treatment”, “Impulse control disorders”, “Dopamine 

dysregulation syndrome”. Os resultados encontrados na busca são apresentados na Figura 

1. Além disso, foram incluídas algumas referências originais e revisões sobre o tema que 

foram obtidas por buscas manuais sobre o tema e a partir de citações e referências de 

outros artigos provenientes da busca inicial.   

 

 

Figura 1. Estratégia de busca de referências bibliográficas  

 

2.2 Doença de Parkinson 

 

A doença de Parkinson (DP) é a segunda doença neurodegenerativa mais comum 

e é a forma mais comum de parkinsonismo – um termo que se refere a um grupo de 
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transtornos que cursam com alterações do movimento como rigidez, lentidão do 

movimento e tremor. Formas menos comuns de parkinsonismo incluem: outras doenças 

neurodegenerativas (por exemplo, paralisia supranuclear progressiva e atrofia de 

múltiplos sistemas), o parkinsonismo vascular e o parkinsonismo induzido por 

medicamento (de Lau, 2006; Armstrong; Okun, 2020).  

A primeira descrição da doença de Parkinson como uma síndrome neurológica foi 

feita por James Parkinson em 1817 (Goetz, 2011). Com o tempo, o termo previamente 

utilizado de “paralisia agitante” foi substituído para doença de Parkinson para se referir 

aos casos de síndrome clínica de parkinsonismo assimétrico, usualmente com tremor de 

repouso (Jankovic, 2016).  

 

2.2.1 Fisiopatologia  

 

A DP é caracterizada por uma perda progressiva dos neurônios produtores de 

dopamina na região dos núcleos da base, particularmente na substância nigra 

(Hornykiewicz, 2006). As alterações microscópicas incluem perda neuronal, gliose e a 

presença de pigmento extracelular. Os neurônios sobreviventes podem apresentar 

inclusões citoplasmáticas características – chamadas de corpos de Lewy – que consistem 

em grande parte de agregados proteicos de α-sinucleína (Jankovic, 2016; Armstrong; 

Okun, 2020).  

As alterações neuropatológicas associadas a doença de Parkinson podem ser 

caracterizadas de acordo com o estágio clínico da doença. Estudos realizados por Braak 

demonstraram que as inclusões de α-sinucleína acontecem em diferentes partes do 

encéfalo em uma ordem previsível, sendo possível distinguir 6 estágios de progressão 

(Goedert, 2012; Braak, 2003).  
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Figura 2. Estadiamento patológico e progressão da doença de Parkinson (Goedert, 2012).  

 

De acordo com o estágio de Braak, durante as fases pré-sintomáticas (estágios 1 e 

2) o processo patológico relacionado à doença de Parkinson permanece restrito ao bulbo 

e ao bulbo olfatório. Nos estágios 3 e 4, a sustância nigra e outros núcleos do mesencéfalo 

e o prosencéfalo basal são acometidos – inicialmente de forma sutil e, posteriormente, 

mais severa nas fases sintomáticas. Nos estágios mais avançados (5 e 6), os processos 

patológicos atingem também o córtex telencefálico (Jankovic, 2016). A figura 2 motra o 

estadiamento patológico e a progressão da DP (Goedert, 2012). 

 

2.2.2 Apresentação clínica e diagnóstico 

 

O diagnóstico da DP é clínico e os principais achados incluem a presença dos 

sintomas motores: bradicinesia, rigidez e tremor de repouso e instabilidade postural 

(Halli-Tierney; Luker; Carroll, 2020; Armstrong e Okun 2020). No entanto, embora a DP 

seja definida como um distúrbio do movimento, ela é associada a uma variedade de 

sintomas não motores em virtualmente todos os pacientes, incluindo hiposmia, 

constipação, disfunção urinária, hipotensão ortostática, perda de memória, depressão, dor 

e distúrbios do sono (Tolosa et al., 2021). Ainda segundo Berg et al. (2015), os sintomas 

não motores tipicamente ocorrem gradualmente por anos antes do início dos sintomas 

motores, mas frequentemente eles não são mencionados pelos pacientes a menos que 

sejam especificamente questionados. Esses sintomas não são específicos da DP, mas 

quando eles ocorrem concomitantemente o risco de desenvolvimento posterior da doença 

é maior. A presença do distúrbio comportamental do sono REM (rapid eye movement), 
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por exemplo, é fortemente associada a um aumento subsequente no risco de 

desenvolvimento da doença (Berg et al., 2015).  

Os critérios para o diagnóstico clínico exigem a presença de parkinsonismo, 

definido com bradicinesia associada a tremor de repouso e/ou rigidez. Para a doença de 

Parkinson clinicamente estabelecida (ou seja, baseada na apresentação clínica, mas sem 

confirmação patológica), os indivíduos devem ainda preencher 2 dos 4 critérios de 

suporte: (1) presença de tremor de repouso, (2) resposta dramática a terapia 

dopaminérgica, (3) presença de discinesias induzidas pela levodopa, ou (4) presença de 

disfunção olfatória (hiposmia) ou de evidência de denervação simpática miocárdica 

através da cintilografia miocárdica com iodo-123-meta-iodobenzilguanidina (estudo de 

imagem que avalia a capitação cardíaca de norepinefrina, que depende da função dos 

neurônios simpáticos pós-ganglionar) (Postuma et al., 2015; Armstrong e Okun 2020). 

 

2.2.3 Tratamento 

 

O tratamento da DP consiste no controle de sintomas e as terapias são focadas 

principalmente nas vias dopaminérgicas. Atualmente, não há disponível nenhuma terapia 

modificadora de doença (Balestrino e Schapira, 2020).  

As terapias iniciais mais utilizadas são as preparações com levodopa, agonistas 

dopaminérgicos, inibidores da Catecol O-metiltransferase (ICOMT) e inibidores da 

monoaminoxidase-B (IMAO). Em pacientes jovens, cujo tremor seja o sintoma 

predominante, agentes anticolinérgicos podem ser utilizados (por exemplo, o 

triexifenidil), mas é preciso ter cautela com os efeitos colaterais, sobretudo relacionados 

à cognição (Fox et al., 2018). Embora sejam usados para redução do tremor, eles não 

possuem nenhum efeito na bradicinesia. Além dos efeitos colaterais relacionados à 

cognição, eles ainda podem causar confusão mental, alucinações, boca seca, constipação, 

visão turva e retenção urinária. Tudo isso limita a utilidade dos anticolinérgicos no 

tratamento da DP (Jankovic e Tan, 2020).  

A levodopa é a droga mais efetiva para os sintomas motores. Ela ultrapassa a 

barreira hematoencefálica e é convertida em dopamina nos neurônios dopaminérgicos 

remanescentes da substância nigra pars compacta (Balestrino e Schapira, 2020).  

Embora no início muitos médicos evitassem a levodopa para no tratamento 

precoce da doença de Parkinson, as últimas pesquisas não têm apoiado essa abordagem 
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(Espay e Lang, 2017). A levodopa pode estar associado a efeitos colaterais 

dopaminérgicos periféricos (como náusea e hipotensão) que são minimizados pela 

administração concomitante do inibidor da descarboxilase (carbidopa ou benserazida), 

que evita a conversão periférico da levodopa em dopamina. Outros efeitos colaterais 

incluem sonolência, confusão mental, alucinações e TCI (Beaulieu-Boire e Lang, 2015). 

No entanto, as limitações mais importantes relacionadas ao tratamento com a levodopa 

são o desenvolvimento de complicações motoras: flutuações, discinesias, distonias e 

wearing-off (Balestrino e Schapira, 2020). 

Os agonistas dopaminérgicos (por exemplo: pramipexol, ropinirol e rotigotina) 

agem estimulando diretamente os receptores pós-sinápticos de dopamina (D1, D2 ou D3) 

no corpo estriado sem necessidade de metabolização adicional nos neurônios 

dopaminérgicos. Eles não são tão efetivos quanto a levodopa no tratamento dos sintomas 

motores, mas estão associados a um menor risco de discinesias (Balestrino e Schapira, 

2020). Podem ser usados em monoterapia nas fases iniciais da doença ou ainda em 

associação com a levodopa (quando os sintomas não são suficientemente controlados 

apenas com a levodopa ou quando as flutuações motoras estão presentes) (Latt et al., 

2019). Os efeitos colaterais são semelhantes aos da levodopa, mas incluem ainda edema 

de membros inferiores, sonolência excessiva diurna e estão mais associados ao 

desenvolvimento dos TCI (Jankovic, 2016).  

Os inibidores da monoamina-oxidase-B (IMAO-B) são opções terapêuticas para 

pacientes mais jovens e para aqueles com sintomas motores leves na ocasião do 

diagnóstico (Fox et al., 2018). Nos casos mais avançados, podem ser usados em 

associação com outras drogas para reduzir as flutuações motoras e a necessidade de 

levodopa. O potencial terapêutico desses medicamentos se baseia na sua habilidade de 

reduzir o metabolismo da dopamina e assim prolongar e potencializar a estimulação 

dopaminérgica (Balestrino e Schapira, 2020).  

Os inibidores da Catecol O-metiltransferase (ICOMT) bloqueiam a degradação 

periférica da levodopa. O tolcapone bloqueia ainda a degradação central da levodopa e 

da dopamina, aumentando os níveis centrais de dopamina e levodopa, mas seus efeitos 

hepatotóxicos tem limitado o seu uso. O principal papel dos ICOMT é o de prolongar os 

efeitos da levodopa e, dessa forma, eles são uteis no tratamento das flutuações motoras. 

Geralmente são medicações bem toleradas, mas podem aumentar as discinesias 

relacionadas à levodopa, podem causar náuseas, hipotensão postural e coloração 
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alaranjada da urina (Jankovic e Tan, 2020). A figura 3 ilustra os principais sítios de ação 

das drogas antiparkinsonianas (Bloem; Okun; Klein, 2021).  

Com a progressão da doença, muitos pacientes, mesmo com a terapia oral 

otimizada, vão continuar apresentando flutuações motoras debilitantes. Esses pacientes 

podem ser candidatos a outras abordagens terapêuticas como a estimulação cerebral 

profunda (deep brain stimulation - DBS), o uso de formulação de gel de levodopa-

carbidopa administrado diretamente por via intestinal e a administração de apomorfina 

subcutânea (aprovada para uso na Europa) (Bloem; Okum; Klein, 2021).  Entretanto, 

apenas a primeira opção está disponível do Brasil.  

 

 

 

Figura 3. Sítios de ação das drogas antiparkinsonianas (Bloem; Okun; Klein, 2021).  
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2.3 Transtornos do controle de impulsos 

 

2.3.1 Definição 

 

Os transtornos do controle de impulsos (TCI), como por exemplo, jogo patológico, 

comportamentos compulsivos sexuais, de compra e alimentares, são complicações sérias 

e cada vez mais reconhecidas da doença de Parkinson (Weintraub; Claassen, 2017). 

Os sintomas chaves nesse transtorno estão relacionados à falha em resistir a um 

impulso ou a tentativa de controlar um ato ou comportamento específico (Maloney; 

Djamshidian; O’Sullivan, 2017), o que vai ser prejudicial a si mesmo ou a outros e vai 

interferir nas principais áreas da vida diária (Weintraub; Claassen, 2017). Dessa forma, 

os três aspectos principais que caracterizam o grupo de TCI e transtornos relacionados 

são: aspectos impulsivos (falta de premeditação ou consideração das consequências); 

aspectos compulsivos (comportamentos repetitivos com falta de autocontrole); um 

comportamento negativo ou prejudicial para si mesmo ou para os outros (Gatto; Aldinio, 

2019).  

O manual diagnóstico e estatístico de transtornos mentais (DSM-5) inclui o 

transtorno de controle de impulsos no capítulo de “transtornos disruptivos, do controle de 

impulsos e da conduta” como uma desregulação do autocontrole emocional e 

comportamental. No entanto, a categoria de “jogo patológico” foi transferida para a 

sessão de “Transtornos Relacionados a Substâncias e Transtornos Aditivos” levando em 

consideração as similaridades relacionadas à drogadição (fatores de risco, achados 

clínicos, alterações cognitivas, substratos neurobiológicos e abordagens terapêuticas) 

(Marques; Durif; Fernagut, 2018).   

 

2.3.2 Subtipos 

 

 Os quatro principais subtipos de transtornos do controle de impulsos são: jogo 

patológico (caracterizado por uma incontrolável e excessiva “preocupação com jogos de 

azar e com a emoção que apostas arriscadas promovem” apesar de perdas financeiras ou 

problemas sociais), hipersexualidade (caracterizado pela excessiva quantidade de tempo 

consumida com fantasias sexuais e por planejamentos para se envolver em atividades 
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sexuais, o que interfere nas atividades e obrigações do dia a dia; podendo ocorrer também 

fetichismo ou voyeurismo), comer compulsivo e comprar compulsivo (Cossu; Rinaldi; 

Colossimo, 2018).  

As condições relacionadas ao transtorno de controle de impulsos incluem o 

chamado “punding” (que são comportamentos estereotipados, repetitivos e sem 

propósito), a síndrome de desregulação dopaminérgica (uso excessivo e abusivo de 

medicamentos), e o “hobbismo” (por exemplo: uso excessivo de internet, empenho 

excessivo em atividades artísticas e de escrita). São descritos ainda caminhadas e 

acumulação compulsivas (Weintraub; Claassen, 2017).  

A síndrome de desregulação dopaminérgica envolve o abuso de drogas 

dopaminérgicas, particularmente da levodopa e da apomorfina (Warren et al., 2017). Essa 

síndrome preenche os critérios diagnósticos para dependência de substâncias: uso 

compulsivo e persistente da medicação em doses acima das necessidades terapêuticas, 

sintomas de intoxicação similares aqueles induzidos pela cocaína ou metanfetamina, e 

síndrome de abstinência após redução ou descontinuação da medicação. Pacientes 

referem uma forte necessidade de usar a levodopa, que lhes confere uma sensação de 

prazer, e tentam usar a medicação para evitar a sensação de adoecimento que aparece nos 

períodos em que estão sem efeito do remédio (períodos off ) (Vargas; Cardoso, 2018).  

 

2.3.3 Epidemiologia 

 

A prevalência do TCI na população geral tem sido subestimada e mostra uma 

ampla variabilidade de acordo com diferentes populações: 0,2 a 5,3% (Weintraub et al., 

23015). Nos pacientes com doença de Parkinson, os TCI podem ocorrer em até 20% no 

decorrer da doença (Weintraub; Claassen, 2017). A prevalência em pacientes com 

Parkinson em uso de terapia dopaminérgica variou em outros estudos de 3,5 a 43% 

(Ramirez et al., 2017; Ambermoon et al., 2011; Smith; Xie; Weintraub, 2016).  

A prevalência da síndrome de desregulação dopaminérgica varia de 0,6 a 7,7% 

dos pacientes com DP (Warren et al., 2017).  

 

2.3.4 Fisiopatologia 
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O TCI provavelmente surge de uma complexa interação entre as medicações 

utilizadas e fatores farmacológicos e não farmacológicos predisponentes. O substrato 

anatômico parece ser semelhante ao da dependência química, que está relacionado a 

anormalidades no sistema de recompensa envolvendo as vias dopaminérgicas estriatais 

ventrais (Voon et al., 2017). O TCI e o subgrupo classificado como “comportamentos 

relacionados ao transtorno de controle de impulsos” compartilham a mesma ligação 

biológica que é a desregulação ou regulação inapropriada das vias de recompensa nas 

conexões mesolímbicas (Lopez; Weintraub; Claassen, 2017).  

Biologicamente, os receptores dopaminérgicos são diferenciados pelo seu 

mecanismo de ação, onde os receptores tipo D1 (subtipos D1 e D5) modificam a 

transmissão pelo ácido gama-aminobutírico (GABA) diretamente no globo pálido interno 

e subsequentemente na substância nigra pars reticulata.  Receptores dopaminérgicos tipo 

D2 (subtipos D2, D3 e D4) modificam a atividade da substância nigra pars reticulata de 

uma maneira diferente. Esses receptores enviam projeções inibitórias para o globo pálido 

externo e então, sinalização glutamatérgica excitatória via núcleo subtalâmico (NST) para 

convergir ao globo pálido interno e a substância nigra pars reticulata. Dessa forma, 

receptores tipo D1 e tipo D2 são responsáveis, respectivamente, por sinalização inibitória 

e excitatória. Essas duas famílias de receptores têm papeis diferentes em relação à tomada 

de decisões baseada em recompensa, onde os receptores tipo D1 se localizam nas vias 

diretas de comportamento baseado em recompensa e os do tipo D2 nas vias indiretas 

(Keeler; Pretsell; Robbins, 2014).  

A via direta está associada a respostas de recompensa baseadas em sugestões. 

Quando ocorre uma recompensa inesperada, a sinalização fásica mediada pelo receptor 

D1 resulta em uma resposta “positiva” por meio de uma estimulação aumentada das 

projeções estriatais para o núcleo accumbens/estriado ventral. Por outro lado, acredita-se 

que os receptores D2 desempenhem um papel oposto aos receptores D1, onde sinalizam 

comportamento aversivo ou negativo e provocam supressão das conexões do núcleo 

accumbens com o córtex. A perda do equilíbrio entre essas vias pode levar a uma 

alteração da sinalização nas vias de recompensa e a subsequentes mudanças 

comportamentais (Shimo; Hattori, 2014).  

Agonistas dopaminérgicos não ergotamínicos de segunda geração (ex: pramipexol 

e ropinirol) são o fator de risco mais comum para TCI e a sua seletividade preferencial 

para receptores tipo D2 (receptores D3 e D2), que estão localizados no sistema 

mesocorticolímbico, provavelmente explicam esse efeito colateral dessa classe de 
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medicações (Garcia-Ruiz et al., 2014). De fato, estudos mostraram que o tratamento com 

agonista dopaminérgico está associado a um aumento de 2 a 3,5 vezes na chance de ter 

TCI em comparação com os pacientes sem agonista dopaminérgico (Weintraub et al., 

2010).  

Além disso, são características do TCI em pacientes com doença de Parkinson a 

presença de liberação endógena de dopamina e a densidade reduzida de receptores D2/D3. 

O tratamento dopaminérgico pode causar hiperestimulação do estriado ventral 

relativamente preservado, resultado em falta de controle do sistema de percepção de 

recompensa. Além disso, a amígdala e o NST ventromedial hiperativo através das suas 

conexões com o núcleo accumbens, podem induzir os sintomas do TCI nesses pacientes 

(Callesen et al., 2013).  

A ativação preferencial dos receptores D2 e D3 pelos agonistas dopaminérgicos 

aumenta a atividade no estriado ventral durante a antecipação da recompensa, mas reduz 

a sua interação com o córtex pré-frontal, reduzindo o processamento do valor da 

recompensa e dificultando o reforço das percepções dos efeitos negativos (Voon et al., 

2017). Além disso, a estimulação contínua do hipocampo faz com os indivíduos 

perseverem no comportamento impulsivo (Vargas; Cardoso, 2018). 

 

 

Figura 4. Fisiopatologia do transtorno de controle de impulsos na doença de Parkinson 

(Vargas; Cardoso, 2018) 
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2.3.5 Questionnaire for Impulsive-Compulsive Disorders in Parkinson’s Disease   

 

O Questionnaire for Impulsive-Compulsive Disorders in Parkinson’s Disease  

(QUIP) é uma ferramenta que foi desenvolvida por Weintraub e colaboradores (2009) 

com o objetivo de ser um instrumento rápido e auto administrado para uso na prática 

clínica e no âmbito da pesquisa, que abordasse uma gama de comportamento impulsivos-

compulsivos reportados na doença de Parkinson.  

As questões da QUIP se referem a comportamentos que tenham ocorrido em 

qualquer momento desde o início da doença de Parkinson (estando eles presentes no 

momento da avaliação ou não) e que tenham durado pelo menos 4 semanas. A escolha do 

intervalo de tempo “a qualquer momento durante a evolução da doença” se deu devido a 

observação de que um número substancial de pacientes com DP pode já ter apresentado 

sintomas de TCI e estarem no momento da avaliação assintomáticos devido ao manejo 

clínico realizado. No entanto, eles continuam com risco elevado de desenvolver TCI no 

futuro. Outra versão da QUIP considera apenas os comportamentos ativos no momento 

da avaliação. A QUIP é dividida em três partes: (1) são cinco questões para os quatro TCI 

reportados na DP; (2) três questões introdutórias e duas questões adicionais sobre 

hobbismo, “punding” e caminhadas; e (3) cinco questões para uso compulsivo de 

medicamentos (Weintraub et al., 2009).  

Existem duas versões da QUIP a que se refere aos sintomas atuais (QUIP current) 

e a que se refere a presença em qualquer momento desde o início da doença de Parkinson 

(QUIP anytime). Apesar do intervalo de tempo considerado ser diferente, as duas versões 

são idênticas (Probst et al., 2014). Existe ainda a QUIP-RS que foi derivada da QUIP 

original e tem o objetivo de ser uma escala de classificação de severidade e de mudança 

de sintomas (Weintraub, 2012).  

A QUIP-S, por sua vez, é uma versão reduzida da QUIP (possui 13 questões 

enquanto a original possui 30 questões no total) e que tem uma sensibilidade de 94% para 

identificar um paciente com pelo menos um TCI ou outro comportamento compulsivo. O 

tempo estimado para concluir a QUIP-S é em torno de 3 minutos (Weintraub et al., 2009). 

A QUIP-S já possui tradução e validação para a língua portuguesa (Krieger et al., 2017) 

e foi a utilizada nesse estudo.  

2.3.6 Tratamento  
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Todos os pacientes e familiares devem ser informados sobre a possibilidade de 

desenvolver TCI quando levodopa ou agonistas dopaminérgicos são prescritos (Ramirez-

Zamora et al., 2016). Além disso, médicos devem sempre investigar proativamente 

sintomas de impulsividade em cada consulta. Para pacientes com histórico de alcoolismo, 

dependência de substâncias ou com TCI prévio, a monoterapia com levodopa pode ser o 

tratamento inicial mais apropriado independentemente da idade do paciente (Vargas; 

Cardoso, 2018).  

A primeira abordagem para o tratamento dos sintomas de TCI deve ser a redução 

ou descontinuação do agonista dopaminérgico. No entanto, deve ser levado em conta que 

as características neuropsiquiátricas podem persistir por pelo menos 12 semanas após a 

retirada da medicação (Gatto; Aldinio, 2019; Lee et al., 2018). Além disso, mesmo após 

a remissão dos sintomas, esses pacientes devem ser monitorados de perto uma vez que 

pode haver recorrências (Vargas; Cardoso, 2018). 

Existe um debate em torno do tema da estimulação cerebral profunda (DBS) do 

NST para o tratamento do TCI. A estimulação do NST induziu comportamentos 

impulsivos em alguns pacientes. No entanto, a redução dos agonistas dopaminérgicos 

após a cirurgia de colocação do DBS esteve relacionada a uma remissão do TCI (Merola 

et al., 2017).  

No tratamento de jogo patológico, alguns autores sugerem que topiramato, 

zonisamida e antagonistas opioides (por exemplo, nalmefeno e naltrexona) podem ser 

efetivos (Raja; Bentivoglio, 2012). Alguns estudos sugerem que a amantadina, que atua 

como um modulador dopaminérgico e glutamatérgico, também possa ser usada no 

tratamento (Thomas et al., 2010; Zhang et al., 2021) embora tenha sido apontada em outro 

estudo como fator de risco para TCI (Weintraub et al., 2010).  

A clozapina pode ser utilizada no tratamento de casos refratários de TCI (Zhang 

et al., 2021). Ela age não somente bloqueando o efeito da dopamina no sistema límbico, 

mas também como um fraco antagonista D3 e um forte antagonista D4 o que a torna capaz 

de ajustar o circuito de recompensa (Rotondo et al., 2010). Alguns autores consideram 

que a clozapina também pode ser útil nos casos TCI relacionados à hipersexualidade 

(Ramirez-Zamora et al., 2016).  

Além dos ajustes medicamentosos, a terapia cognitivo comportamental pode ser 

indicada no tratamento dos sintomas do TCI (Okai et al., 2013). A participação em grupos 

de apoio pode ajudar a lidar com a situação, atenuando os sintomas psicológicos e 



23 
 

 

emocionais. Em alguns casos, um controle rigoroso da gestão financeira por familiares 

pode ser mandatório (Vargas; Cardoso, 2018). 
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3 MARCO CONCEITUAL 

 

O transtorno de controle de impulsos é uma possível complicação do tratamento 

da doença de Parkinson e a terapia dopaminérgica está associada a um aumento no risco 

de desenvolver essa condição. No entanto, nem todos os pacientes em uso desse 

tratamento desenvolverão essa condição e alguns pacientes desenvolverão transtorno de 

impulsos sem o uso dessa medicação. Conhecer os fatores individuais de susceptibilidade 

ao desenvolvimento do transtorno de controle de impulsos é muito importante para um 

manejo adequado dos pacientes com doença de Parkinson. Procuramos estudar quais os 

fatores, além da terapia dopaminérgica, podem estar associados a uma maior 

susceptibilidade ao desenvolvimento dessa condição.   

 

 

 

 

Figura 5. Marco conceitual  
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4 JUSTIFICATIVA  

 

A doença de Parkinson é uma das doenças neurodegenerativas mais frequentes na 

prática clínica e o transtorno do controle de impulsos pode ser uma complicação do 

tratamento medicamentoso ainda mais comum do que se pensava. Por ser uma doença 

crônica e progressiva, o tratamento medicamentoso requer uma série de ajustes de acordo 

com o período de evolução da doença. Embora seja conhecido que o uso de medicações 

dopaminérgicas pode estar associado ao desenvolvimento do transtorno de controle de 

impulsos, nem todos esses pacientes irão desenvolver essa condição.  

Além disso, como dito anteriormente, o transtorno de controle de impulsos pode 

ser mais frequente do que aparenta, uma vez que os pacientes podem subestimar a 

presença e a gravidade dos sintomas ou mesmo podem não reportar espontaneamente por 

vergonha. As consequências do não reconhecimento desses sintomas podem ser drásticas, 

não só para o paciente, mas também para os seus familiares.  

Dessa forma, é muito importante conhecer o perfil dos pacientes em risco para o 

desenvolvimento dessa condição em nosso meio. Sobretudo, conhecendo os fatores além 

da terapia dopaminérgica que determinam aumento no risco de desenvolvimento desse 

transtorno.  
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5 OBJETIVOS 

 

5.1 Objetivo primário 

Analisar a presença do transtorno de controle de impulsos em uma amostra de 

pacientes com doença de Parkinson  

 

5.2 Objetivos secundários 

5.2.1 Avaliar o perfil clínico e demográfico dos pacientes com transtorno de controle de 

impulsos na amostra do estudo; 

5.2.2 Verificar os casos incidentes e os subtipos mais frequentes de transtorno de 

controle de impulsos na amostra; 

5.2.3 Determinar quais os fatores, além da terapia dopaminérgica, estiveram mais 

relacionados com o desenvolvimento do transtorno de controle de impulsos; 

5.2.4 Determinar se o perfil de pacientes com transtorno de controle de impulsos entre 

os que usam e não usam agonistas dopaminérgicos é semelhante. 
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8 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

O presente estudo possui algumas limitações: nossa amostra é pequena e consiste 

em uma pequena parte da população de pacientes com doença de Parkinson da região sul 

do Brasil, o que limita a generalização dos resultados para a população geral de pacientes 

com doença de Parkinson do país. Ainda assim, é um estudo relevante, uma vez que 

existem poucos estudos que avaliam os fatores relacionados ao desenvolvimento do 

transtorno de controle de impulsos em nossa população.  

Concluímos que o uso de agonistas dopaminérgicos é o principal fator de risco 

associado ao desenvolvimento de transtorno de controle de impulsos também em nosso 

meio. Em nosso estudo, não foi possível evidenciar a influência de outros fatores, além 

da terapia dopaminérgica, no desenvolvimento do transtorno de controle de impulsos. 

Além disso, procuramos avaliar se haveria características clínicas distintas entre 

os pacientes com transtorno de controle de impulsos que fazem uso de agonistas 

dopaminérgicos e os que não fazem. A única diferença encontrada foi em relação ao 

UPDRS IV, no entanto, isso se deve provavelmente ao próprio tratamento, uma vez que 

o uso de agonistas dopaminérgicos faz parte da estratégia terapêutica para o tratamento 

das discinesias. 
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9 PERSPECTIVAS FUTURAS 

 

 

Futuramente, estudos longitudinais e com tamanho amostral maior serão uma 

oportunidade de preencher essas lacunas no entendimento do TCI em nosso meio. Além 

disso, podemos esperar avanços no campo da farmacogenética possibilitando maior 

individualização na escolha da terapia para cada paciente.  
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ANEXO 1 - ESCALA UNIFICADA DE AVALIAÇÃO NA DOENÇA DE 

PARKINSON (MDS-UPDRS) 
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ANEXO 2 - AVALIAÇÃO COGNITIVA MONTREAL (MoCA) 
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ANEXO 3 – QUESTIONÁRIO PARA AVALIAÇÃO DE DISTÚRBIOS 

IMPULSIVO-COMPULSIVO NA DOENÇA DE PARKINSON - Current Short 

(QUIP-CS) 
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ANEXO 4 - Teste de Fluência Verbal (FAS) 
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ANEXO 5 - STROBE Statement - checklist of items that should be included in 

reports of observational studies 

 

 Item 

No Recommendations 

pages 

Title and abstract 1 (a) Indicate the study’s design with a commonly used 

term in the title or the abstract 

33 

(b) Provide in the abstract an informative and balanced 

summary of what was done and what was found 

5 

Introduction  

Background/rationale 2 Explain the scientific background and rationale for the 

investigation being reported 

10 and 25 

Objectives 3 State specific objectives, including any prespecified 

hypotheses 

26 

Methods  

Study design 4 Present key elements of study design early in the paper 33 

Setting 5 Describe the setting, locations, and relevant dates, 

including periods of recruitment, exposure, follow-up, 

and data collection 

33 - 34 

Participants 6 (a) Cohort study—Give the eligibility criteria, and the 

sources and methods of selection of participants. 

Describe methods of follow-up 

Case-control study—Give the eligibility criteria, and 

the sources and methods of case ascertainment and 

control selection. Give the rationale for the choice of 

cases and controls 

Cross-sectional study—Give the eligibility criteria, 

and the sources and methods of selection of 

participants 

33 

(b) Cohort study—For matched studies, give matching 

criteria and number of exposed and unexposed 

Case-control study—For matched studies, give 

matching criteria and the number of controls per case 

Not 

applicable. 

Variables 7 Clearly define all outcomes, exposures, predictors, 

potential confounders, and effect modifiers. Give 

diagnostic criteria, if applicable 

33-34 

Data sources/ 

measurement 

8*  For each variable of interest, give sources of data and 

details of methods of assessment (measurement). 

Describe comparability of assessment methods if there 

is more than one group 

33-34 

Bias 9 Describe any efforts to address potential sources of 

bias 

42 

Study size 10 Explain how the study size was arrived at 33 

Quantitative variables 11 Explain how quantitative variables were handled in the 

analyses. If applicable, describe which groupings were 

chosen and why 

34 

Statistical methods 12 (a) Describe all statistical methods, including those 

used to control for confounding 

34 

(b) Describe any methods used to examine subgroups 

and interactions 

34 

(c) Explain how missing data were addressed Not 

applicable 

(d) Cohort study—If applicable, explain how loss to 

follow-up was addressed 

Case-control study—If applicable, explain how 

matching of cases and controls was addressed 

Cross-sectional study—If applicable, describe 

analytical methods taking account of sampling strategy  

34 
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(e) Describe any sensitivity analyses  Not 

applicable 

Results  

Participants 13* (a) Report numbers of individuals at each stage of study—eg 

numbers potentially eligible, examined for eligibility, 

confirmed eligible, included in the study, completing follow-

up, and analysed 

34-38 

(b) Give reasons for non-participation at each stage Not 

applicable. 

(c) Consider use of a flow diagram Not 

required. 

Descriptive data 14* (a) Give characteristics of study participants (eg demographic, 

clinical, social) and information on exposures and potential 

confounders 

34-38 

(b) Indicate number of participants with missing data for each 

variable of interest 

Not 

required 

(c) Cohort study—Summarise follow-up time (eg, average and 

total amount)  

Not 

applicable 

Outcome data 15* Cohort study—Report numbers of outcome events or summary 

measures over time 

 

Case-control study—Report numbers in each exposure 

category, or summary measures of exposure 

 

Cross-sectional study—Report numbers of outcome events or 

summary measures 

34-38 

Main results 16 (a) Give unadjusted estimates and, if applicable, confounder-

adjusted estimates and their precision (eg, 95% confidence 

interval). Make clear which confounders were adjusted for and 

why they were included 

34-38 

(b) Report category boundaries when continuous variables were 

categorized 

34-38 

(c) If relevant, consider translating estimates of relative risk into 

absolute risk for a meaningful time period.  

Not 

applicable. 

Other analyses 17 Report other analyses done—eg analyses of subgroups and 

interactions, and sensitivity analyses 

Not 

applicable. 

Discussion  

Key results 18 Summarise key results with reference to study objectives 38-41 

Limitations 19 Discuss limitations of the study, taking into account sources of 

potential bias or imprecision. Discuss both direction and 

magnitude of any potential bias 

42 

Interpretation 20 Give a cautious overall interpretation of results considering 

objectives, limitations, multiplicity of analyses, results from 

similar studies, and other relevant evidence 

42 

Generalisability 21 Discuss the generalisability (external validity) of the study 

results 

42 

Other information  

Funding 22 Give the source of funding and the role of the funders for the 

present study and, if applicable, for the original study on which 

the present article is based 

33 
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APÊNDICE 1 – FICHA DE AVALIAÇÃO CLÍNICA E SOCIODEMOGRÁFICA 
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APÊNDICE 2 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 
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