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RESUMO

A Doenca de Parkinson (DP) € uma doenca neurodeigmeprogressiva caracterizada por
manifestacbes motoras e cognitivas que compromsigmificativamente a funcionalidade e
a qualidade de vida dos individuos acometidos. é&Negstexto, a estimulacéo transcutanea do
nervo vago (tVNS), especialmente em suas modalgadeicular (taVNS) e cervical
(tcVNS), tem sido investigada como estratégia cemphtar de neuromodulacéo. O objetivo
deste estudo foi analisar os efeitos da tVNS sabitm¢do motora e cognitiva em individuos
com Doenca de Parkinson. Trata-se de uma revidégrativa da literatura realizada nas
bases PubMed/MEDLINE e Cochrane Library, utilizamdscritores relacionados a Doenga
de Parkinson, estimulacdo vagal e ensaios clim@odomizados. Foram incluidos estudos
publicados nos ultimos cinco anos, em lingua irgkesom texto completo disponivel. Apos
aplicacao dos critérios de elegibilidade, quatrsa@s clinicos randomizados compuseram a
sintese final. Os resultados demonstraram melhogsa pdrametros da marcha, incluindo
velocidade, comprimento e variabilidade do pasi&m ale efeitos positivos sobre a atividade
cortical e modulacdo neurofisiolégica. A tcVNS ammtou boa seguranca, tolerabilidade e
viabilidade clinica, embora os efeitos cognitivasda sejam limitados. Conclui-se que a
tVNS representa uma abordagem promissora comoideefjuvante na reabilitacdo de
individuos com DP, porém ainda sdo necessariosd@sticom maior padronizacéo
metodoldgica e amostras mais robustas.

Palavras-chave:Neuromodulag&o. Nervo Vago. Doenca de Parkinson.
ABSTRACT

Parkinson’s disease (PD) is a progressive neurogegtve disorder characterized by motor
and cognitive impairments that significantly afféahctionality and quality of life. In this
context, transcutaneous vagus nerve stimulatiofN®) particularly auricular (taVNS) and
cervical (tcVNS) modalities, has emerged as a cemphtary neuromodulation strategy. This
study aimed to analyze the effects of tVNS on maiod cognitive function in individuals
with Parkinson’s disease. This integrative literatueview was conducted using the
PubMed/MEDLINE and Cochrane Library databases, yappl descriptors related to
Parkinson’s disease, vagus nerve stimulation, ardlamized controlled trials. Studies
published within the last five years, written indlish, and with full-text availability were
included. After applying eligibility criteria, fouandomized controlled trials were selected for
the final synthesis. The findings demonstrated owpments in gait parameters, including
gait speed, stride length, and gait variabilitynwedtl as positive effects on cortical activity and
neurophysiological modulation. tcVNS showed goodetya tolerability, and clinical
feasibility, although cognitive effects remain lted. In conclusion, tVNS appears to be a
promising adjunctive therapeutic strategy in théatslitation of individuals with PD;
however, further studies with larger sample sizes standardized stimulation protocols are
still required.

Keywords: Neuromodulation. Vagus Nerve. Parkinson’s Disease.
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1 INTRODUCAO

A Doenca de Parkinson (DP) € uma enfermidade negetkerativa progressiva do
sistema nervoso central, caracterizada pela deggwrdos neurdnios dopaminérgicos da
substancia negra, resultando em sintomas motoo@sp ¢remor, rigidez e bradicinesia, e
sintomas ndo motores, incluindo disturbios do sdepressdo e comprometimento cognitivo
(KWON, 2022). Esses sintomas impactavam signifieatiente a qualidade de vida dos
pacientes e representavam um desafio terapéutitdnao para a equipe multiprofissional,
incluindo a fisioterapia.

Embora o tratamento farmacologico com levodopa eniatas dopaminérgicos
permanecesse 0 padrdo ouro, sua eficacia tendimiaud ao longo do tempo, e efeitos
adversos como discinesias e flutuacdes motoraawam-se mais frequentes (VAN MIDDEL
et al, 2024). Assim, terapias complementares e naosivas receberam destaque na
literatura recente, buscando promover efeitos npeatetores e restaurar a fungdo motora por
meio da neuromodulacéo.

Dentre essas estratégias, sobressairam-se a estimdlétrica do nervo vageNS —
Vagus Nerve Stimulatignparticularmente em suas formas nao invasivaspa estimulacao
auricular transcutanea (taVNS) e a estimulacada@riranscutanea (tcVNS). A técnica atua
ajustando os circuitos cerebrais ligados ao cantnobtor e a neuroplasticidade, podendo
afetar os niveis de neurotransmissores e fatorg®tnéficos, como o BDNFBrain-Derived
Neurotrophic Factor Fator Neurotréfico Derivado do Cérebro) (MONDALal, 2024).

Estudos recentes demonstraram resultados pronmsss&m®m um ensaio clinico
randomizado, duplo-cego, a aplicacdo da taVNS e slias consecutivos melhorou
significativamente a velocidade e o compriment@asso, além de reduzir a variabilidade da
marcha em pacientes com Parkinson (ZHABIGal., 2023). Da mesma forma, um estudo
piloto indicou que a estimulacao auricular do nerago foi segura, bem tolerada e capaz de
induzir alteragdes funcionais no cortex motor, eis&tas a melhora no desempenho da
marcha (SIGURDSSOBRt al, 2023).

Portanto, o objetivo desse estudo é avaliar odosfala estimulacdo elétrica ndo
invasiva do nervo vago (taVNS e tcVNS) sobre a diongiotora e cognitiva em individuos
com Doencga de Parkinson, analisando seu potermiab @stratégia terapéutica adjuvante na

melhoria de desfechos clinicos.
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2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa da literattwagduzida com abordagem descritiva
e analitica. A construcédo da pergunta de pesquésdedinicdo da estratégia de busca foram
baseadas no modelo PICO (Populacao, Intervencaop&acao e Desfecho). Os elementos
da estratégia PICO foram definidos da seguinte dorrRopulacdo (P): individuos
diagnosticados com Doenca de Parkinson; Interve(itdestimulacao elétrica ndo invasiva
do nervo vago, incluindo estimulacédo auricular scatdnea (taVNS) e estimulagéo cervical
transcutanea (tcVNS); Comparacdo (C): placebo, shatmulation ou tratamento
convencional; Desfecho (O): melhora da fungcdo nagtdesempenho da marcha, fungao
cognitiva, neuroplasticidade, seguranca e tolacsuie.

A busca dos estudos foi realizada nas bases de Batddled/MEDLINEe Cochrane
Library (CENTRAL) A estratégia de busca foi elaborada com baseesuritbres controlados
do Medical Subject Headings (MeSH) termos livres, incluinddParkinson Disease”,
“Parkinson’s Disease”, “Vagus Nerve Stimulation”, Transcutaneous Vagus Nerve
Stimulation”, “Auricular Vagus Nerve Stimulation®taVNS”, “tcVNS”, “Motor Function”,
“Gait”, “Cognition” e “Randomized Controlled Trial”, combinados por meio dos operadores
booleanoAND e OR

A estratégia utilizada nBubMedfoi: (“Parkinson Disease”[Mesh] OR “Parkinson’s
Disease”) AND (“Vagus Nerve Stimulation’[Mesh] ORtranscutaneous vagus nerve
stimulation” OR taVNS OR tcVNS OR *“auricular vagusrve stimulation”) AND (“motor
function” OR gait OR cognition) AND (randomized ttied trial[Publication Type] OR
randomized OR placebo)Na Cochrane Library utilizou-se a seguinte estratégia:
(“Parkinson Disease” OR “Parkinson’s Disease”) AN‘transcutaneous vagus nerve
stimulation” OR taVNS OR tcVNS OR “auricular vagwesve stimulation”)

Foram incluidos estudos do tipo ensaio clinico rodeio randomizadorgndomized
controlled trialg, envolvendo individuos adultos diagnosticados d&@menca de Parkinson,
publicados nos ultimos cinco anos, redigidos eguidninglesa e com disponibilidade de texto
completo. Foram excluidos artigos de revisdo, néditas, estudos observacionais sem
intervencdo, protocolos de pesquisa, relatos de, ceéries de casos, cartas ao editor,
editoriais, erratas, estudos experimentais em asjinamalises secundarias derivadas dos
mesmos ensaios clinicos e publicacdes duplicades anbases de dados.

Inicialmente, os estudos foram submetidos a triagemmeio da leitura dos titulos e

resumos, sendo excluidos aqueles que nao atendiancraérios de elegibilidade. Em
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seguida, os estudos potencialmente relevantes favairados por meio da leitura completa,
sendo incluidos na andlise final aqueles que atandeaos critérios previamente
estabelecidos.

Os desfechos primarios avaliados foram a melhofardg@io motora e dos parametros
da marcha, incluindo velocidade da marcha, comprimmdo passo, equilibrio e reducdo da
variabilidade da marcha. Como desfechos secunddiooam considerados desempenho
cognitivo, alteracbes neurofisiologicas relaciorsadaneuroplasticidade cortical, seguranca,
tolerabilidade e ocorréncia de eventos adversaxiasios a estimulacdo vagal ndo invasiva.

Os dados extraidos dos estudos incluidos foramnimaydos e analisados de forma
descritiva e comparativa, sendo posteriormentesaptados em formato tabular. Ao final do
processo de triagem, os estudos que atenderantigiw®s de elegibilidade foram incluidos
na sintese final, conforme demonstrado no fluxogram selecdo dos estudos (Fluxograma
1).
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Fluxograma 1. Processo de identificacdo, triagemlegibilidade e inclusdo dos estudos,
conforme recomendagdes PRISMA.

Artigos identificados:
Registros identificados no PubMed (n=9)
Registros identificados na Cochrane/EMBASE (n=45)

Total de registros identificados (n=54)

Identificacdo

Excluidos por ndo preencherem os
) critérios de inclusdo (duplicidade,

subandlises repetidas, correcbes
v editoriais) (n=14)

Artigos selecionados (n=40)

Triagem

Artigos excluidos a partir das

caracteristicas metodologica

) (ensaios clinicos controlados

randomizados, Ultimos 5 anos)
(n=28)

Artigos em texto completo
avaliados para elegibilidade (n=12)

Elegibilidade

Artigos em texto completos
> excluidos apés leitura do titulo e
resumo (n=8)

Artigos incluidos na sintese
qualitativa (n=4)

Inclusdo
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente, foram identificados 54 artigos porionda busca por descritores nas
bases de dados PubMed/MEDLINE e Cochrane LibraposAexclusdo dos estudos por
duplicidade, subanalises repetidas e editoriaisl4hsestaram 40 artigos potencialmente
relacionados ao tema. Ao aplicar as caracteristicsdologicas foram excluidos 28 estudos
gue ndo eram dos ultimos 5 anos, ensaios clinmosatados randomizados e fora da faixa
etaria, tornando-se elegiveis 12 estudos. A andbisditulos e resumos resultou na exclusao
de 8 publicacdes, totalizando 4 artigos seleciosigoara leitura na integra que foram
considerados relevantes e incluidos na versdodmatvisédo (Tabela I).

A analise comparativa dos estudos selecionadogmusil que a Doenca de Parkinson
(DP) deve ser compreendida como uma condicdo negeoeérativa multifacetada, cuja
abordagem terapéutica exige integracéo entre difssestratégias. Inicialmente, ao comparar
os estudos de BLOEM (2021) e CHHET®Ial. (2023), observa-se convergéncia quanto a
caracterizacdo da DP como uma doenca complexapwomiestacdes motoras e ndo motoras
amplas. Ambos destacam o impacto do envelhecimenfmlacional no aumento da
prevaléncia da doenca, porém CHHEBRAI. (2023) ampliam essa discussao ao enfatizar os
desafios especificos nas populacdes idosas, idduimaior fragilidade, multimorbidades e
necessidade de abordagens individualizadas. Esspacacao evidencia uma evolucdo na
literatura, que passa de uma descricdo clinica aap@ta uma analise mais direcionada a
subgrupos populacionais.

No que se refere aos aspectos cognitivos, a coggmaemntre KWONet al. (2022) e os
estudos clinicos mais recentes revela uma impertawnexdo entre fisiopatologia e
intervencdo. KWONet al. (2022) demonstram que a disfuncdo cognitiva esté@erhente
associada tanto aos sintomas motores quanto aos mdimres, sugerindo um
comprometimento global dos circuitos neurais. Emtrapartida, estudos como ZHAN&
al. (2024) avancam ao demonstrar que a estimulagésctriinea do nervo vago (tVNS) pode
modular a atividade cortical durante tarefas cogaste reduzir sintomas de ansiedade. Dessa
forma, enquanto KWONt al. (2022) contribuem para a compreensdo do probl2mMANG
et al. (2024) apresentam evidéncias de uma possivel&olggapéutica, evidenciando uma
progressao do conhecimento cientifico da descagatervencéo.
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Tabela 1: Principais achados e dados retirados dastigos.

Autor/ano  Populacgéo Intervencéo Comparador Desfechos Concluséo
(N) (dose/duracao)

Zhang et 22 pacientes taVNS auricular Estimulacdo  Comprimento do A taVNS melhorou

al., 2023 com Doenca esquerda; 20 Hz; Sham sem passo, velocidade parametros da marcha
de Parkinson largura de pulso  liberacdo de  da marcha, e reduziu
+14 500us; 30 min, corrente variabilidade da hiperativacdo cortical
controles 2x/dia por 7 dias marcha, atividade sensoriomotora,
saudaveis cortical por sugerindo melhora da

fNIRS, UPDRS- integracao sensorio-
11, equilibrio e motora em pacientes

marcha com Parkinson.
Marano et 10 pacientes taVNS aplicada no Estimulacdo  Poténcia beta A taVNS reduziu
al., 2024 com DP tragus esquerdo; Sham no subtalamica, poténcia beta no
submetidos a 25 Hz; 4 blocos de |6bulo da TUG digital, nucleo subtaldmico
DBS 120 s; condicéo orelha velocidade da contralateral e
subtalamica MED-off/DBS- marcha, melhorou velocidade
OFF variabilidade do da marcha e

passo e UPDRS- variabilidade do

1] passo, sugerindo
modulacao
neurofisioldgica
associada a melhora

motora.
van 30 pacientes taVNS25 e Estimulacdo  Velocidade da A taVNS apresentou
Midden et com DP taVNS100 sham no marcha, efeitos dependentes
al., 2024 avancada aplicadas na cimba l6bulo da comprimento do da frequéncia.
(Hoehn & da concha orelha passo, velocidade taVNS100 aumentou
Yahr 2,5-4) auricular esquerda do balanco do velocidade do
durante testes de braco, pardmetros balanco do braco e
marcha; protocolo de APA e comprimento do
crossover duracéo de giros passo; taVNS25
randomizado aumentou velocidade

da marcha e reduziu
duracéo dos giros.

Sigurdsson 33 pacientes tcVNS cervical Dispositivo Seguranca, O tcVNS demonstrou
etal., 2025 com DP (16 domiciliar; 2 sham idéntico adesao, boa viabilidade,
ativo; 17 estimulos, 2x/dia sem ativacdo tolerabilidade, seguranca e
sham) por 12 semanas; 25vagal efetiva  variabilidade do aceitabilidade. Houve
Hz; 8 min/dia passo, cognicdo, pequenas melhorias
atencao e funcdo ndo significativas na
executiva variabilidade do

passo, sugerindo
potencial terapéutico
gue necessita de
estudos maiores.

N, nimero absoluto; DP: Doenga de Parkinson; taV&&imulacdo transcutanea auricular do nervo vago;
tcVNS: estimulacdo transcutanea cervical do nemgoy Hz: hertzus: microssegundos; DBS: estimulacio
cerebral profunda; MED-off: periodo sem medicacapaininérgica; DBS-OFF: estimulacdo cerebral pradund
desligada; TUG: Timed Up Go Test; UPDRS-III: Unifiearkinson’s Disease Rating Scale — Parte I1IRfSI
espectroscopia funcional no infravermelho proxim®A: ajuste postural antecipatério; sham: estindidac
simulada/placebo.
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Uma comparagéo central pode ser estabelecida estestudos de ZHANG@t al.
(2023) e VAN MIDDELet al. (2024), ambos focados nos efeitos da taVNS solonaraha
em pacientes com DP. ZHANG@t al. (2023) demonstraram melhora significativa na
velocidade da marcha e na atividade cortical apaidieacéo da técnica, sugerindo um efeito
positivo imediato sobre o controle motor. Por outtdo, VAN MIDDEL et al. (2024)
aprofundaram essa analise ao investigar diferdrégaéncias de estimulacao (25 Hz e 100
Hz), evidenciando que os efeitos terapéuticos podanar de acordo com 0s parametros
utilizados. Essa diferenca metodologica revela omtgcritico: embora haja consenso sobre
os beneficios da taVNS, ainda ndo ha padronizag® pfotocolos, o que limita a
comparabilidade entre os estudos e a aplicabilidadiea.

Complementando essa andlise, o estudo de MARANQ@I. (2024) oferece uma
perspectiva neurofisiologica ao demonstrar quetianeacédo vagal é capaz de modular a
atividade do nucleo subtalamico, reduzindo a paadhcontralateral e melhorando a marcha.
Ao comparar esse achado com os resultados climiecoZHANG et al. (2023) e VAN
MIDDEL et al. (2024), observa-se uma relacdo direta entre ogosfallinicos e o0s
mecanismos neurais subjacentes. Enquanto os ediinioss evidenciam melhora funcional,
MARANO et al. (2024) explicam o possivel mecanismo dessa mellfortalecendo a
plausibilidade biol6gica da intervencéo.

Outro ponto relevante emerge da comparacdo enBERIDSSONEet al. (2023) e os
estudos focados em eficacia clinica. Enquanto amaailos estudos enfatiza os beneficios da
taVNS, SIGURDSSONMt al. (2023) direcionam sua analise para a segurangerakilidade
da técnica, demonstrando que se trata de uma émigie bem tolerada e com baixo risco de
efeitos adversos. Essa abordagem é fundamenta, gpeiabilidade clinica de qualquer
intervencdo depende ndo apenas de sua eficaciatamdgem de seu perfil de seguranca.
Assim, esse estudo complementa os demais ao forsggerte para a implementacao prética
da técnica.

Enquanto o tratamento farmacolégico, especialmenite Levodopa, continua sendo
essencial, suas limitacdes, como flutuacdes motudiscinesias, reforcam a necessidade de
terapias complementares. Nesse sentido, a taVNf@ somo uma estratégia promissora que
pode ser integrada a reabilitacdo, especialmerdadguassociada a fisioterapia. Entretanto,
apesar da convergéncia positiva dos resultadognmgaracdo entre os estudos evidencia
limitacbes importantes. A heterogeneidade dos potds de estimulacdo, incluindo

diferencas na frequéncia, intensidade, duragaocal Ide aplicacdo, constitui um dos
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principais desafios para a padronizacdo da té¢RISESAZADE et al, 2025; VAN MIDDEL
et al., 2024). Além disso, muitos estudos apresentam aasostduzidas e curto periodo de
acompanhamento, o que limita a generalizacao duslas.

Por fim, a integracéo entre neuromodulacédo e ésipia emerge como um ponto de
destague na analise comparativa. Os estudos sugguena associacdo entre taVNS e
exercicios terapéuticos pode potencializar os asfeda reabilitacdo, promovendo maior
aprendizado motor, melhora do controle posturalaehg funcional. Essa abordagem
integrada reforca o papel do fisioterapeuta naapdio de técnicas inovadoras e na conducao
de intervencdes baseadas em evidéncias.

Em sintese, a andalise comparativa dos estudos dénmogue, embora existam
diferencas metodologicas e lacunas na padronizdg&gprotocolos, ha uma convergéncia
consistente quanto aos beneficios da estimulacaem vago na Doenca de Parkinson. A
combinacdo de evidéncias clinicas o potencial daidé@ como intervengdo complementar,
indicando um cenario promissor para sua incorporagd pratica clinica, desde que

acompanhada por maior rigor cientifico e padroréimagetodoldgica.

4 CONCLUSOES

A estimulagédo transcutdnea do nervo vago, espemméma estimulagdo auricular
(taVNS), demonstrou resultados promissores comatégta terapéutica complementar na
Doenca de Parkinson. Os estudos analisados evadancmelhora em parametros da marcha,
como velocidade, comprimento e variabilidade dospaalém de efeitos positivos sobre a
modulacdo cortical e atividade neurofisiolégica ac@nada ao controle motor.
Adicionalmente, a técnica apresentou bom perfiseguranca, tolerabilidade e viabilidade
clinica. Entretanto, a heterogeneidade dos pratecde estimulacdo, o reduzido tamanho
amostral e o curto periodo de acompanhamento fim&ayeneralizacdo dos achados. Dessa
forma, embora a taVNS e a tcVNS apresentem polepara integracdo aos programas de
reabilitacdo fisioterapéutica, especialmente noteeda da neuromodulacdo associada ao
treinamento motor, sd0 necessarios ensaios clinfapslomizados com maior rigor
metodologico e padronizacdo dos protocolos paraatiolar sua aplicabilidade clinica na
Doenca de Parkinson.
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