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Este livro € uma contribuicdo essencial para a compreensdo das complexidades que
envolvem as doencas neuroldgicas e psiquiatricas. Organizado de forma clara e acessivel, ele
aborda uma ampla gama de condicdes que afetam o sistema nervoso central e a saide mental,
com foco nas interacGes entre fatores bioldgicos, psicoldgicos e sociais.

O conteudo foi cuidadosamente estruturado para oferecer uma visdo abrangente das
principais patologias, desde distdrbios neurol6gicos degenerativos, como Alzheimer e
Parkinson, até transtornos psiquiatricos, como depressdo, esquizofrenia e transtornos de
ansiedade. Cada capitulo explora as ultimas descobertas cientificas, tratamentos e perspectivas
terapéuticas, proporcionando tanto uma base tedrica solida quanto insights praticos para
profissionais de salde, pesquisadores e estudantes da area.

Além de discutir as doencas em si, o livro também destaca a importancia da prevencao,
do diagndstico precoce e da reabilitacdo, aspectos cruciais para a melhoria da qualidade de vida
dos pacientes.

"Doengas Neuroldgicas e Psiquiatricas" € um recurso valioso para quem busca aprofundar
o conhecimento sobre as questdes de sadde neuroldgica e mental, com um olhar atento para 0s
avancos da medicina moderna e os desafios emergentes na &rea.
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RESUMO




OBJETIVO: O presente estudo busca oferecer uma andlise abrangente e aprofundada dos
aspectos clinicos, fisiopatologicos, diagnosticos e terapéuticos da Esclerose Mdltipla (EM),
apresentando as novas descobertas e inovagdes de tratamento. METODOLOGIA: revisdo
narrativa de literatura, com a reunido de informacdes atualizadas e relevantes sobre esclerose
maltipla, com énfase na sua epidemiologia, fatores genéticos, fisiopatologia, manifestagdes
clinicas, diagndsticos diferenciais e tratamento. RESULTADOS/DISCUSSAO: A EM é uma
doencga autoimune que afeta afeta o sistema nervoso central, caracterizada por desmielinizagdo
e neurodegeneracdo progressiva, predominantemente mulheres, envolvendo um processo de
inflamagdo mediada por citocinas pro-inflamatorias. No inicio do curso da EM, a
remielinizacdo parcial pode ocorrer devido a capacidade residual dos oligodendrdcitos de
reparar a mielina danificada. Contudo, com o passar do tempo, essa capacidade de reparo se
torna insuficiente, e a degeneracdo axonal torna-se uma caracteristica central da doenca,
contribuindo para a incapacidade neurolégica progressiva. O diagnostico é baseado em critérios
clinicos e exames de imagem, sendo a ressonancia magnética uma ferramenta crucial. O
tratamento mostrou-se eficaz na reducdo de surtos e da progressao da doenca, com destaque
para imunomoduladores e terapias biologicas. Intervencbes multidisciplinares também
demonstraram impacto positivo na qualidade de vida dos pacientes. CONCLUSAO: A
Esclerose Multipla é uma doenca autoimune que afeta predominantemente mulheres e esta
associada a fatores genéticos e ambientais, como a exposi¢do a luz solar. O diagnostico é
realizado com base em avaliacGes clinicas e exames de imagem, enguanto o tratamento foca no
controle da inflamacdo e na desaceleragdo da progressdo da doenca, por meio do uso de
imunomoduladores e terapias bioldgicas.

PALAVRAS-CHAVE: Esclerose Multipla; Epidemiologia; Fisiopatologia; Diagndstico;
Terapéutica.

ABSTRACT

OBJECTIVE: This study aims to provide a comprehensive and in-depth analysis of the
clinical, pathophysiological, diagnostic and therapeutic aspects of Multiple Sclerosis (MS),
presenting new discoveries and treatment innovations. METHODOLOGY:: A narrative review
of the literature, gathering up-to-date and relevant information on multiple sclerosis, with
emphasis on its epidemiology, genetic factors, pathophysiology, clinical manifestations,
differential diagnoses and treatment. RESUL TS/DISCUSSION: MS is an autoimmune disease
that affects the central nervous system, characterized by progressive demyelination and
neurodegeneration, predominantly in women, involving an inflammatory process mediated by
pro-inflammatory cytokines. Early in the course of MS, partial remyelination may occur due to
the residual capacity of oligodendrocytes to repair damaged myelin. However, over time, this
repair capacity becomes insufficient, and axonal degeneration becomes a central feature of the
disease, contributing to progressive neurological disability. Diagnosis is based on clinical
criteria and imaging tests, with magnetic resonance imaging being a crucial tool. Treatment has
been shown to be effective in reducing flare-ups and disease progression, with emphasis on
immunomodulators and biological therapies. Multidisciplinary interventions have also
demonstrated a positive impact on patients' quality of life. CONCLUSION: Multiple Sclerosis
is an autoimmune disease that predominantly affects women and is associated with genetic and
environmental factors, such as sun exposure. Diagnosis is based on clinical evaluations and
imaging studies, while treatment focuses on controlling inflammation and slowing disease
progression through the use of immunomodulators and biological therapies.

KEYWORDS: Multiple Sclerosis; Epidemiology; Pathophysiology; Diagnosis; Therapy.




1. INTRODUCAO

A Esclerose Mdltipla (EM) configura-se como a afec¢éo incapacitante nao traumatica

mais frequente entre os jovens adultos, com idade entre 20 e 40 anos, manifestando-se como
uma condicdo neuroldgica cronica, inflamatéria e autoimune, caracterizada pela
desmielinizacdo e pela degeneracdo axonal no sistema nervoso central (SNC) (MOREIRA,;
TELLES; BARONE JUNIOR, 2022).

Essa patologia revela uma incidéncia significativamente maior entre o sexo feminino
e apresenta uma distribuicdo geogréfica heterogénea, com uma notavel prevaléncia em latitudes
mais elevadas. Embora a etiologia da EM ainda se mantenha envolta em incertezas, supde-se
gue sua patogénese seja multifatorial, resultante de uma complexa interrelacdo entre
predisposicGes genéticas e fatores ambientais, dentre as quais, destacam-se a infeccao pelo virus
Epstein-Barr, a deficiéncia de vitamina D, o tabagismo e a obesidade. Tais elementos colaboram
para a ativacao disfuncional do sistema imunoldgico, culminando em agressdes direcionadas a
mielina, uma estrutura de suma importancia para a conducdo nervosa agil e eficiente (BOTTI
etal., 2024; CARVALHO et al., 2022; MOREIRA; TELLES; BARONE JUNIOR, 2022).

Historicamente, a esclerose multipla tem sido concebida como uma enfermidade
fundamentalmente mediada por células T, as quais estimulam uma resposta autoimune dirigida
contra os oligodendrécitos, que sdo as células encarregadas da producdo da mielina no SNC.
No entanto, 0s recentes avangos no entendimento da patogénese dessa patologia desafiaram
essa visdo convencional, ressaltando o papel preponderante das células B (SOUZA et al., 2023).

Estas células, juntamente com seus anticorpos, sdo comumente identificadas nas
lesbes perivasculares que caracterizam a doenca, onde exercem a funcdo de células
apresentadoras de antigenos, promovendo a ativacdo das células T. Outrossim, as células B
demonstram um perfil pro-inflamatério, marcado pela secrecédo elevada de interleucina-6 e fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a)), enquanto os niveis de interleucina-10, de carater regulador da
resposta imune, permanecem diminuidos (CARVALHO et al., 2022). Esse panorama sublinha
a relevancia das células B, ndo apenas na génese de lesdes inflamatdrias cronicas, mas também
na manutencdo da atividade patologica da esclerose multipla. (CARVALHO et al., 2022;
MOREIRA; TELLES; BARONE JUNIOR, 2022; SOUZA et al., 2023)

Além disso, a esclerose multipla é comumente classificada em quatro principais
formas clinicas, que incluem a Sindrome Clinicamente Isolada (SCI), a Esclerose Multipla

Remitente-Recorrente (EMRR), a Esclerose Multipla Progressiva Primaria (EMPP) e a




Esclerose Mdltipla Progressiva Secundaria (EMSP) (CARVALHO et al., 2022; SOUZA et al.
2023). Dentre essas, a forma remitente-recorrente é a mais prevalente, representando cerca de

87% dos casos iniciais, sendo caracterizada por episddios agudos de inflamacéo, seguidos por
periodos de remissdo, durante os quais os sintomas podem diminuir parcial ou completamente.
(SOUZA et al., 2023)

Os surtos agudos de EM, especialmente na fase remitente-recorrente, sdo tipicamente
marcados pela infiltracdo de células imunes autorreativas no SNC, resultando em
desmielinizacdo perivascular, gliose e eventual perda axonal. A disfuncéo resultante afeta uma
ampla gama de fung¢des neuroldgicas, manifestando-se clinicamente por sintomas como fadiga,
disturbios sensoriais, fraqueza muscular, alterac6es visuais, disfuncdo cognitiva e disfuncGes
dos sistemas urinario e intestinal. Assim sendo, a progressdo da doenca é frequentemente
acompanhada por um aumento na incapacidade funcional e comprometimento neurologico
permanente, particularmente nas formas progressivas da doenca (BOTTI et al.,, 2024;
CARVALHO et al., 2022; SOUZA et al., 2023).

O entendimento da patogénese da esclerose multipla tem avancado significativamente,
0 que, por sua vez, tem impulsionado o desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas.
Nesse contexto, tratamentos imunomoduladores e imunossupressores vém se mostrando
eficazes tanto na reducdo da frequéncia quanto na gravidade dos surtos, além de conseguirem
retardar a progressao da doenca (SOUZA et al., 2023).

No entanto, apesar desses progressos, a cura definitiva ainda permanece fora de
alcance. Em razdo disso, 0 manejo da esclerose multipla continua sendo um desafio
multidimensional, exigindo uma abordagem integrada que envolva ndo apenas neurologistas,
mas também fisioterapeutas, psicologos e outros profissionais de salde, para garantir um
cuidado mais abrangente e eficaz. (MOREIRA; TELLES; BARONE JUNIOR, 2022)

Em vista do exposto, o presente capitulo visa, portanto, oferecer uma andlise
abrangente e aprofundada dos aspectos clinicos, fisiopatolégicos, diagndsticos e terapéuticos
da esclerose multipla, apresentando as novas descobertas e inovacgdes de tratamento. Assim,
espera-se que este capitulo contribua significativamente para a assimilacdo desses elementos,
gue por sua vez, tornam-se imprescindiveis para o desenvolvimento de estratégias de manejo

que visam mitigar os impactos funcionais e sociais inerentes a essa complexa doenga.

2. MATERIAIS E METODOS




Este capitulo resultou de uma revisdo narrativa de literatura, cuja finalidade é reunir

informagOes atualizadas e relevantes sobre esclerose mdaltipla, com énfase na sua
epidemiologia, fatores genéticos, fisiopatologia, manifestacbes clinicas, diagndsticos
diferenciais e tratamento. Para isso, foram selecionados artigos cientificos nas seguintes bases
de dados: PUbMED ( National Library of Medicine) e SciELO (Scientific Electronic Library
Online).

Os critérios de inclusdo englobaram artigos publicados nos ultimos 6 anos (2018-2024)
que abordassem os avancos clinicos e terapéuticos. Foram excluidos artigos com evidéncias
desatualizadas ou cujas conclusdes fossem amplamente contestadas pela comunidade cientifica
e publicacdes anteriores a 2018, exceto os considerados classicos ou de importancia historica
para compreender marcos da evolucgdo sobre o conhecimento da esclerose mdltipla.

Ademais, o capitulo foi enriquecido com informac6es de recentes estudos clinicos e
revisfes sistematicas que proporcionassem visdes sobre os tratamentos emergentes e a gestdo
multidisciplinar da enfermidade. A avaliacéo critica da literatura englobou a comparacéo entre
diversas estratégias terapéuticas e suas consequéncias para a qualidade de vida dos pacientes,
concentrando-se no contexto brasileiro. Esta abordagem possibilitou um conhecimento
abrangente e moderno dos aspectos centrais da esclerose multipla, com uma analise critica dos

desafios e das possibilidades futuras no tratamento e na gestdo da enfermidade.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

e Epidemiologia e fatores genéticos

Sob o ponto de vista epidemioldgico, a doenca tem uma distribuicdo global, com
variacOes importantes entre diferentes regides e populagdes. De acordo com a Federacgdo
Internacional de Esclerose Mdltipla (MSIF) nos dltimos 5 anos o numero de portadores de
Esclerose Multipla aumentou significativamente. Estima-se que cerca de 2,8 milhGes de pessoas
vivem com a doenga em todo o0 mundo, tendo um aumento registrado de 2,3 milhGes em 2013
para 2,8 milhGes em 2023.

As regides de maior prevaléncia da EM estdo concentradas na Europa, América do
Norte e Oceania, onde as taxas podem atingir até 200 casos por 100.000 habitantes, como na
Escocia, que registra algumas das maiores prevaléncias globais. Esse padrdo de alta prevaléncia
em latitudes mais distantes do equador sugere um gradiente latitudinal, em que o risco de EM
aumenta conforme a distancia do equador, possivelmente relacionado a fatores como niveis

mais baixos de exposicdo a luz solar, deficiéncia de vitamina D e suscetibilidade genética




predominante nessas populagdes (PEREZ-CARMONA; FERNANDEZ-JOVER; SEMPERE,
2019).

Em contrapartida, regides localizadas em areas tropicais e subtropicais, como partes
da Africa, Sudeste Asiatico e América Latina, apresentam prevaléncias muito menores, muitas
vezes abaixo de 5 a 20 casos por 100.000 habitantes. Por exemplo, estudos apontam que em
algumas regides da Africa subsaariana, a prevaléncia de EM pode ser inferior a 1 caso por
100.000 habitantes, sugerindo a influéncia de fatores protetores ambientais ou genéticos nessas
populacdes (ZHANG et al., 2020). Esse contraste geografico reforca a ideia de que tanto fatores
ambientais, como a radiacao ultravioleta e a exposi¢do a patdgenos, quanto fatores genéticos
especificos de certas etnias, desempenham papéis significativos na distribuicdo da EM.

Além disso, 0 aumento das taxas de prevaléncia global nas ultimas décadas chama a
atencdo. Estudos indicam que, além de uma maior conscientizacdo e melhorias nos métodos
diagndsticos, o crescimento da urbanizacéo e a transicdo para estilos de vida mais ocidentais,
incluindo mudancas na dieta e na exposicao a diferentes agentes infecciosos na infancia, podem
estar contribuindo para 0 aumento da incidéncia em varias regides do mundo. Por exemplo, um
estudo mostrou um aumento de aproximadamente 10% na prevaléncia de EM em um periodo
de 10 anos na América Latina, refletindo tanto avangos diagndsticos quanto possiveis mudangas
ambientais e comportamentais que influenciam o risco de desenvolvimento da doenca (ROJAS
etal., 2018).

No Brasil, a prevaléncia é de aproximadamente 15 casos por 100.000 habitantes, sendo
predominantemente diagnosticada em adultos jovens, com maior incidéncia entre 18 e 55 anos.
O pico dos primeiros sintomas tende a ocorrer em torno dos 30 anos, e o diagnostico geralmente
é estabelecido até os 45 anos de idade (CASSIANO et al., 2022; MARQUES et al., 2020).

A Esclerose Multipla afeta significativamente mais mulheres do que homens. Tal fato
foi corroborado através de estudos conduzidos por Marques et al. (2020) na regido Sul do
Brasil, os quais indicam uma prevaléncia de 68% a 73% de pacientes do sexo feminino, em
comparagao com 27% a 32% de pacientes do sexo masculino. Tais dados s&o consistentes com
outras pesquisas, que destacam uma relagdo de aproximadamente 2 a 3 mulheres para cada
homem diagnosticado com EM. Dado esse aspecto, essa disparidade pode estar relacionada a
fatores hormonais, como o estrogénio, que pode modular a resposta imunoldgica e aumentar a
suscetibilidade das mulheres a doengas autoimunes (PINA et al., 2024).

Outro dado relevante é a distribuicdo geografica da EM no Brasil. A regido Sudeste
apresentou 0 maior nimero de internacGes por EM entre 2012 e 2022, com 68,31% das

hospitalizagGes, enquanto a regido Norte registrou o menor numero (COELHO et al., 2023).




Em face a essa realidade, esse desequilibrio pode ser parcialmente explicado pela melhor

infraestrutura de salde e maior acesso a diagnodsticos e tratamentos nas regifes mais
desenvolvidas, como o Sudeste. Ainda, 0 aumento progressivo de internacfes nessa area sugere
também um maior reconhecimento da doenca, o que reflete um padrdo de subnotificacdo em
areas com menor acesso a saude, como o Norte.

Quanto aos aspectos genéticos, a EM é considerada uma doenca de etiologia
multifatorial, com forte componente genético. Sendo importante ressaltar que a principal regido
associada a suscetibilidade a EM é o Complexo Principal de Histocompatibilidade de Classe Il
(MHC Classe Il), com destaque para alelos especificos do gene HLA-DRB1, especialmente
HLA-DRB1*1501, que estudos demonstraram que estes estdo fortemente associados a
suscetibilidade a EM em diversas populacdes. Assim, enquanto na América do Norte e Europa,
esse alelo foi identificado como um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento da
doenca (SACRAMENTO et al., 2018), no Brasil, o HLA-DRB1*1501 também foi
correlacionado com a EM, especialmente em individuos brancos do Rio de Janeiro. No entanto,
além do HLA-DRB1, outros genes, como 0s que controlam a funcéo imunolégica (por exemplo,
IL-7R e IL-2R), também estdo envolvidos (BOTTI et al., 2024). Além disso, a miscigenagédo
da populacdo brasileira parece influenciar a variabilidade genética e, consequentemente, a
suscetibilidade & doenca.

Estudos conduzidos com uma populacdo miscigenada de Salvador (BA) apontaram
uma prevaléncia significativa de HLA-DRB1*15 (20,5%), seguido de HLA-DRB1*13 (15%)
e HLA-DRB1*04 (12,5%), entre os individuos com EM. Alelos como HLA-DRB1*13 e HLA-
DRB1*15 foram mais prevalentes em pacientes com formas mais benignas da doenca, enquanto
HLA-DRB1*12 e HLA-DRB1*14 estavam mais associados as formas progressivas
(SACRAMENTO et al., 2018). Esses achados reforcam a hipétese de que as variacdes alélicas
podem influenciar tanto o curso clinico da EM quanto o grau de incapacidade decorrente.

Porém, mesmo com essa base genética, a presenca dos alelos de risco ndo garante o
desenvolvimento da doenga, 0 que aponta para a contribuicdo de fatores ambientais e
epigenéticos. A epigenética refere-se a modificacdes na expressao génica sem alteracdo da
sequéncia do DNA, sendo mediada por processos como metilacdo do DNA, modificagdo de
histonas e regulacdo por microRNAS. Esses mecanismos regulam como 0s genes Sao expressos,
podendo ativa-los ou silencia-los de acordo com as necessidades celulares e ambientais. Logo,
no contexto da Esclerose Multipla, ressalta-se que a interacdo entre fatores genéticos e
ambientais, como a exposicao a luz solar, niveis de vitamina D, infec¢des virais (por exemplo,

0 virus de Epstein-Barr) e fatores socioecondmicos, também desempenham um papel crucial




na distribuicdo e na expressdo da EM, sendo que podem induzir alteragfes epigenéticas que

afetam a regulacdo imunoldgica, ja que a metilacdo do DNA em regides promotoras de genes
pode inibir sua expressao, enquanto a desmetilacdo pode ativar genes inflamatorios (BOTTI et
al., 2024). Como exemplo da influéncia desses fatores tém-se a maior prevaléncia de EM em
regides mais desenvolvidas, como a América do Norte e Europa, comparadas a areas menos
industrializadas, como a Africa e a Asia, ainda, também verificou-se que regides de maiores
latitudes, onde a exposicao solar é diminuida, menores sdo 0s niveis séricos de vitamina D e
concomitantemente maior ¢ a prevaléncia de EM, evidenciando a associacdo entre residir em
altas latitudes e o surgimento precoce da EM (CARVALHO et al., 2022).

e Fisiopatologia e manifestacdes clinicas:

A Esclerose Multipla é uma doenca autoimune cronica que afeta o SNC, caracterizada
pela destruicdo seletiva da mielina, a bainha que envolve 0s axdnios neuronais e permite a
conducéo rapida dos impulsos elétricos (SILVEIRA; COUTINHO; SOBRINHO, 2020). A
fisiopatologia da EM envolve um processo de inflamacdo autoimune, no qual células
imunologicas, principalmente linfocitos T autorreativos, infiltram-se no SNC através da quebra
da barreira hematoencefalica que torna-se mais permeavel devido ao processo inflamatério
(CORDEIRO JUNIOR et al., 2024). A inflamagdo resultante é mediada por citocinas pro-
inflamatorias, tais como interferon-gama, interleucinas (IL-17), e o fator de necrose tumoral
alfa (TNF-a), que contribuem para o ataque a mielina.

Na fase inicial, a ativacdo de células T ocorre em resposta a antigenos desconhecidos,
possivelmente derivados de patdgenos ou autoantigenos do SNC. Uma vez ativadas, as células
T CD4+ migram para 0 SNC e liberam citocinas que atraem outros elementos inflamatorios,
como macrofagos e células B (DIGHRIRI et al., 2023). Esses macrofagos séo responséveis pela
fagocitose da mielina, levando a desmielinizacdo. As células B também desempenham um
papel importante na fisiopatologia da EM, tanto pela producdo de anticorpos contra
componentes da mielina quanto pela sua atuagcdo como células apresentadoras de antigenos
(SOUZA et al.,, 2023). Esse ataque multifacetado resulta em lesdes desmielinizantes
disseminadas no cérebro e na medula espinhal.

O processo de desmielinizacdo na EM leva a formacdo de placas ou cicatrizes
(esclerose) nos locais onde a mielina foi destruida. Essas areas podem ser observadas nas
substancias branca e cinzenta do SNC e na medula espinal. (DIGHRIRI et al., 2023). As lesdes
sdo caracterizadas ndo apenas pela perda de mielina, mas também pela destruicdo de

oligodendrdcitos, as células responsaveis pela sintese e manutencdo da mielina. Além disso,




ocorre uma resposta inflamatoria aguda, com a presenca de linfocitos e macréfagos no local da

lesdo (MAZZIOTTI et al., 2024) Essa inflamacdo ativa leva a disfun¢do na conducdo nervosa,
causando a maioria dos sintomas clinicos iniciais da doenca.

A medida que a doenca avanca, a inflamagao cronica e repetida induz danos axonais
progressivos, resultando em neurodegeneracdo (MAZZIOTTI et al., 2024) . No inicio do curso
da EM, a remielinizacdo parcial pode ocorrer devido a capacidade residual dos oligodendrocitos
de reparar a mielina danificada. Contudo, com o passar do tempo, essa capacidade de reparo se
torna insuficiente, e a degeneracdo axonal torna-se uma caracteristica central da doenca,
contribuindo para a incapacidade neuroldgica progressiva (SIMKINS; DUNCAN;
BOURDETTE, 2021). O dano axonal estd associado a perda irreversivel de funcéo,
especialmente nas formas progressivas de EM.

A neurodegeneracdo observada na EM ¢é impulsionada ndo apenas pela
desmielinizacdo, mas também por processos intrinsecos do proprio axénio, incluindo o influxo
excessivo de ions, como calcio, devido a falta de protecdo da mielina (WITTE et al., 2019).
Esse influxo excessivo leva a disfuncdo mitocondrial e a morte celular. A ativacdo microglial
crbnica, comum nas areas de desmielinizacdo, também contribui para o ambiente
neurodegenerativo, gerando estresse oxidativo e liberando fatores toxicos que amplificam o
dano tecidual. Dessa forma, a neurodegeneracao secundaria a inflamacao é uma caracteristica
definidora da progresséo da EM.

As manifestacdes clinicas da EM refletem essa destruicdo multifocal da mielina no
SNC, com sintomas variando de acordo com a localizacdo das lesfes. A neurite Optica, um
sintoma precoce comum, resulta de inflamacdo no nervo éptico e leva a perda visual e dor
ocular (BAILEIRO et al., 2024). Outro sintoma frequente destacado pelos autores € a fraqueza
muscular, resultante de lesbes nas vias motoras. As lesdes no cerebelo ou suas conexdes podem
levar a ataxia e disfuncdo na coordenacao motora, enquanto o envolvimento da medula espinhal
pode causar espasticidade, paraparesia e disfun¢des sensoriais.

A disfuncdo sensorial na EM é geralmente representada por parestesias, que podem
ser transitorias ou permanentes, dependendo da extensdo do dano a mielina. Além disso, o
envolvimento das vias sensoriais espinotalamicas pode resultar em altera¢des na percepcao da
dor, incluindo dor neuropatica (SOLARO et al., 2018). Outro sintoma importante € a fadiga,
qgue se manifesta como uma exaustdo desproporcional ao nivel de atividade fisica e esta
relacionada a desmielinizacdo difusa e & neuroinflamacdo no SNC. A variabilidade e a
multiplicidade dos sintomas refletem a natureza disseminada e heterogénea da inflamacéo e da

desmielinizacdo, dano e perda axonal no SNC.




e Diagndsticos diferenciais

O diagndstico diferencial da Esclerose Multipla é fundamental para evitar tratamentos
inadequados e permitir 0 manejo apropriado de doencas que compartilham caracteristicas
clinicas e radioldgicas com a EM. A exclusdo de outras condi¢des requer uma avaliagdo clinica
detalhada, aliada a exames laboratoriais e, sobretudo, & ressonéncia magnética (RM), que
desempenha um papel crucial no processo diagndstico.

De acordo com Santos (2019), a ressonancia magnética é uma ferramenta
imprescindivel no diagnostico de EM, visto que permite a visualizagdo das lesdes
desmielinizantes caracteristicas da doenca, especialmente na substancia branca do cérebro e da
medula espinhal. No entanto, muitas outras condi¢cGes podem apresentar achados de imagem
semelhantes, tornando necessario o uso de critérios especificos, como os critérios de McDonald,
para confirmar a disseminagdo no tempo e no espago das lesdes. Entre as doencas mais comuns
que devem ser diferenciadas da EM estdo a neuromielite 6ptica (NMO), que €é caracterizada por
lesbes mais extensas na medula espinhal e pela presenca de anticorpos anti-aquaporina-4
(AQP4), os quais ndo sdo encontrados em pacientes com EM.

Além disso, é necessario considerar outras condi¢Ges autoimunes e inflamatérias,
como o ldpus eritematoso sistémico (LES), que também pode apresentar manifestacGes
neuroldgicas. No entanto, no LES, as lesdes cerebrais tendem a estar associadas a manifestacoes
sistémicas como artrite, erupcdes cutaneas e presenca de autoanticorpos especificos, o que
auxilia no diagnéstico diferencial ( CRUZ et al., 2022).

Outro aspecto relevante no diagnostico diferencial sdo as doencas infecciosas, como a
sifilis neurolégica e a doenca de Lyme, que podem resultar em lesbes inflamatérias na
substancia branca cerebral, similares as observadas na EM. A avaliacdo soroldgica para essas
infeccdes é fundamental em pacientes com lesdes atipicas para EM ou com histéria clinica
sugestiva de infeccéo.

Por fim, Santos (2019) destaca a importancia de excluir condigdes metabolicas, como
a deficiéncia de vitamina B12, que pode causar desmielinizacdo no sistema nervoso central,
mimetizando os achados de imagem e os sintomas da EM. O tratamento precoce dessa

deficiéncia € crucial para evitar danos neuroldgicos permanentes.

e Tratamento
Tendo em vista que a Esclerose Multipla ¢ uma doenga neurodegenerativa

desmielinizante ainda sem cura, as opcdes terapéuticas envolvem a modificagdo do curso da




doencga e a manutencdo da qualidade de vida por meio do controle de sintomas. Em funcéo de

sua etiologia ainda ndo compreendida, o desenvolvimento de farmacos que atuem na
etiopatogenia da doenca é um desafio. (NERY, 2022)

As opcOes de tratamento farmacoldgico sdo muito amplas, o que fornece maior
flexibilidade ao profissional de satide na escolha da medicacao, com o objetivo de individualizar
o tratamento a depender das necessidades e resposta de cada paciente (NERY, 2022). Segundo
0 Consenso Brasileiro para o tratamento de Esclerose Multipla, a escolha terapéutica deve levar
em consideracdo fatores como fenotipo, fatores prognosticos, atividade, status de progressédo da
doenca, gravidade, comorbidades, perfil de seguranca, tolerabilidade, preferéncia do paciente,
conveniéncia, custo e disponibilidade. (MARQUES, 2018).

Dentre as opc¢0es terapéuticas, destacam-se:

O interferon-p 1b que atua na diminui¢do da inflamagdo do sistema nervoso central,
através do aumento da producdo de citocinas anti-inflamatdrias e reducdo de citocinas pro-
inflamatdrias, o que diminui a presenca de surtos e lesdes encefalicas (SILVA; CAIRES, 2022).
Outra medicacdo disponivel € o acetato de glatiramer que atua na imunomodulacdo das células
T, reduzindo os danos causados a bainha de mielina, além de inibir a proliferacdo de células T
patogénicas

Ademais, ha a teriflunomida que tem acdo imunossupressora ao reduzir o nimero de
linfocitos B e T ativos capazes de migrar para o sistema nervoso central. O controle dos surtos
deve ser realizado utilizando altas doses de corticosterdides como a prednisolona (BRASIL,
2023).0 mecanismo de acdo do Fumarato de dimetila ainda ndo é muito bem compreendido,
mas acredita-se que ele diminua a apresentacdo de antigenos, reduzindo a resposta inflamatoria.
Ademais, observou-se que ha diminuicdo do numero de linfécitos TCD8 + mediante a
administracdo deste medicamento (BRASIL, 2023).

Outrossim, uma meta-analise demonstrou a eficicia da terapia com anticorpos
monoclonais - como alemtuzumab, ofatumumab e ublituximab - quando comparados com
placebo e todas as medicacdes estudadas apresentaram reducdo da taxa de recidivas. (SAMJOO
et al., 2023). Vale ressaltar que hd medicamentos que promovem a remieliniza¢do do neurdnio,
como o siponimode e fingolimode, sendo necesséario, no entanto, mais estudos clinicos para
entender 0s riscos associados ao uso dessas medicacdes (LEVADA et al., 2024).

Por fim, a avaliacdo multidisciplinar com fisioterapeutas, terapéutas ocupacionais,

enfermeiros e nutricionistas permite abordagens ndo farmacol6gicas como nas praticas de




fisioterapia, na avaliacdo nutricional seguida de alimentacdo adequada, exercicios aerobicos,
terapia cognitivo-comportamental e mindfulness. (ZIMEK; MARTINA; MARES, 2023).

5. CONCLUSAO OU CONSIDERACOES FINAIS

Em conclusdo, a Esclerose Multipla é uma doenca autoimune que afeta principalmente
mulheres e tem fatores genéticos e ambientais, como a exposi¢do solar, associados ao seu
desenvolvimento. O diagndstico € feito com base em exames clinicos e de imagem, e o
tratamento visa controlar a inflamacdo e retardar a progressdo da doenca, com o uso de
imunomoduladores e terapias biologicas. A abordagem multidisciplinar torna-se, portanto,
essencial para melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Dessa forma, o estudo contribuiu
significativamente na disseminacao de informacdes sobre essa patologia e o entendimento da

mesma.
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