COMO ATENDER A UM PACIENTE COM TREMORES

HISTORIA CLINICA

ANTECEDENTES PESSOAIS:

12. Caracterize idade e a data aproximada de aparecimento
dos tremores (duragdo do problema)
a. Tremores sdo mais comuns em adultos e idosos, e sdo
bem menos comuns em criangas

22, Como foi a instalagdo e a evolugao dos tremores?

a. A instalagdo foi subita, subaguda (dias ou semanas) ou
insidiosa? Um tremor de instalagdo aguda ou subaguda
merece atengao especial: etiologia vascular?
Encefalopatia metabdlica? Tremor induzido pelo uso de
medicagbes? (Surgiram logo apds iniciar ou aumentar o
uso de um medicamento), Surgiram logo apds
interromper o uso de um medicamento
(benzodiazepinicos) ou uso de alcool, ou café ou tabaco?
b. Hd progressdo ou oscilagio na gravidade dos
tremores? O tremor essencial costuma progredir em
gravidade ao longo do tempo

32, Os tremores pioram com alguma coisa?
a. Com exercicios, ansiedade, alguma posicdo especial, ou
tarefa especifica (escrever)?
Sempre peca ao paciente para demonstrar a posi¢éo ou a
atividade que provoca ou piora o tremor.
b. S6 aparecem em posi¢Ges ou atividades especificas?

42, Os tremores melhoram com alguma coisa?
a.Com o uso de dlcool? Com o uso de algum
medicamento? Ao ativar a mao para fazer algo?

52, Que locais do corpo sao acometidos pelo tremor
segundo o paciente?
a. Face? Boca? Pescogo? Olhos? Membros superiores ou
inferiores? Tronco? Voz?
b. Sensacdo de tremor interno nao visivel?

62. Ha algum outro sintoma neurolégico associado?
a. Sintomas prodrémicos ou iniciais da doenca de
Parkinson: transtorno comportamental do sono REM,
alteragdes da marcha, lentiddo motora, rigidez,
micrografia, constipagdo intestinal, perda do olfato,
depressdo, desequilibrio, apatia, neuropatia periférica,
etc.

72. Os tremores causam algum impacto funcional e/ou
social na vida do paciente?
a. Atrapalham escrever, usar copo, xicara ou talher, etc.?
b. Causam constrangimento?
c. Lembre-se que é muito importante determinar a perda
funcional causada pelos tremores. Isso vai indicar o
quanto deveremos ser agressivos no tratamento
sintomdtico do problema

82, Ha outras doengas associadas?
a. Tem outras doengas associadas como cardiopatia,
asma, etc.? HA outros problemas neurolégicos ou
psiquiatricos? Usa alguma medicagdo?

ANTECEDENTES FAMILIARES

92, Tem histéria familiar de tremores ou parkinsonismo ou
distonia, ou doenga semelhante na familia?

EXAME FiSICO

102. GERAL: PA, FC, ritmo e ausculta cardiaca, ausculta
pulmonar, ausculta cervical (sopro carotideo), pulsos,
exame abdominal, edema.

112. Neuroldgico: exame geral e com foco na pesquisa da
presenga de sinais parkinsonianos (rigidez, bradicinesia,
alteragbes da marcha), sinais de espasticidade, ataxia e
distonia

129, Caracterizar o tremor segundo suas caracteristicas de
ativacdao em cada area corporal em:
a. Tremor de repouso,
b. Tremor postural,
c. Tremor cinético simples,
d. Tremor de intengado,
e. Tremor tarefa-especifica,
f. Tremor posicdo especifica,
g. Tremor isométrico
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132, Graduar a gravidade do tremor nas diversas regies
corporais afetadas

Classificagdo da gravidade do tremor segundo a escala de
Fanh, Tolosa, Marin

Escore Descrigao

0. Auséncia de tremores,

Tremor discreto (amplitude <1cm)

Tremor leve (amplitude de 1-2cm)

1

2

3. Tremor moderado (amplitude de 2-4cm)

4 Tremor acentuado (amplitude maior que 4cm)

142, Pedir ao paciente para escrever o seu home e para
desenhar uma espiral

152, Perguntar pelo impacto do tremor em varias atividades
do dia a dia e o impacto social (constrangimento)




EXAMES COMPLEMENTARES

Tremor fisiolégico: critérios de diagndstico

162. Exames gerais: TSH, funcdo hepatica e renal

172. Exame de neuroimagem: solicitar apenas em situagdes
especiais quando o diagndstico clinico for incerto

182. Avaliagao neurofisioldgica do tremor:
a. Solicitar excepcionalmente quando houver duvida em
diferenciar tremor de mioclonias
b. Quando a suspeita for tremor ortostatico para
confirmas a frequéncia de 14-18Hz tipica do problema

1) Uma sindrome de tremores de agdo bilaterais, que
acometem os membros superiores
2) Que é reversivel quando a causa é eliminada: drogas
estimulantes, melhora da ansiedade, etc.
Tratamento do tremor fisiolégico
e  Retirar fator causador
e  Propranolol: nas doses de 80-240mg/dia

CLASSIFICACAO ETIOLOGICA DOS TREMORES

Tremor essencial: critérios de diagndstico

POSSIVEIS ETIOLOGIA PARA OS TREMORES

Doengas neurodegenerativas: doenca de Parkinson, atrofia de
multiplos sistemas, etc

Doengas genéticas: tremor essencial, neuroferritinopatias, ataxias
espinocerebelares, doenca de Fahr, neuropatias hereditarias,
doenga de Wilson, sindrome de Lesch-Nyhan, sindrome do
tremor/ataxia fragil associada ao X, etc.

Doengas infecciosas e outras doengas inflamatdrias: esclerose
multipla, encefalite letdrgica, panencefalite esclerosante subaguda,
HIV, doenga de anticorpos antineuronais, etc

Disturbios enddcrinos e metabdlicos: insuficiéncia nefrética ou
hepatica, hipertireoidismo, hipoglicemia.

3) Uma sindrome de tremores de agdo bilaterais, que
acometem os membros superiores
4) Com ou sem tremores em outras localizagbes corporais
5) Com duracgdo de pelo menos 3 anos
6) Sem a presenca de outros sintomas neuroldgicos,
como distonia, ataxia, parkinsonismo

Tratamento do tremor essencial
e Propranolol: nas doses de 80-240mg/dia
e Primidona: nas doses de 100-400mg/dia
e Topiramato: nas dose de 25-100mg/dia

Tremores parkinsonianos

Neuropatias e atrofias musculares espinhais: sindrome de
Kennedy, sindrome de Guillain-Barre, neuropatias induzidas por
gamopatia monoclonal

Toxinas: intoxicagdo por mercurio, chumbo, tolueno, etc.

Drogas: valproato, carbamazepina, fenitoina, tetrabenazina,
antidepressivos, simpatomiméticos, broncodilatadores, litio,
neurolépticos, metoclopramida, amiodarona, levotiroxina,
suspensao subita de uso de benzodiazepinicos, alcool, outras
drogas, uso de quimioterapicos como: vincristina, cisplatina,
paclitaxel, doxorrubicina, citosina arabinosideo, ifosfamida,
tacrolimus, 5-fluorouracil, metotrexato,

- Tremor de repouso tipico

- Tremores de agdo isolados, ou associados ao tremor de
repouso

- sinais parkinsonianos presentes

Tremores cerebelares

- Tremor de intengdo e eventualmente postural
- Presenca de sinais de ataxia

Outras: neoplasias cerebrais, lesGes cerebrais diversas, ansiedade e
estresse, fadiga, arrefecimento, etc.

Tremores distonico
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- Tremor postural unilateral ou muito assimétrico
- Presenga de distonia

Tremor de Holmes

- Tremor de repouso, de intengdo e eventualmente também
postural

Tremor de ortostatico

- Tremor generalizado de alta frequéncia (13-18Hz)
perceptivel em tronco e membros inferiores quando o
paciente estd em pé.

Tremor associado a neuropatias periféricas

- Tremor postural de membros superiores associado a
neuropatias raras hereditarias ou inflamatérias
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Como atender um paciente com tremores

Tremores sdo movimentos involuntarios facilmente distinguiveis, e sdo definidos como
“movimentos oscilatérios e ritmicos” que acometem algum segmento corporal. Eles sdo mais
frequentemente observados e reconhecidos nos membros superiores, mas podem se manifestar em
outras regides corporais como: cabega, mandibula, lingua, pernas, laringe, etc. (Saifee 2019).

Os tremores sdo considerados como o tipo de disturbio do movimento mais comum. Um
estudo epidemiolégico brasileiro realizado na cidade de Bambui (MG) mostrou que 17,4% das pessoas
com mais de 63 anos de idade apresentavam tremor. As causas mais comuns foram: tremor essencial
(prevaléncia de 7,4%), tremor parkinsoniano (prevaléncia de 5,6%), e tremor fisiolégico exacerbado
(prevaléncia de 2,8%) (Barbosa, Caramelli et al. 2013).

Outros fenédmenos clinicos podem imitar um tremor. O clénus é um movimento ritmico e
repetitivo que pode ser espontaneo, mas quase sempre é provocado pelo estiramento subito e mantido
de musculos com espasticidade (como ao realizar uma dorsiflexdo subita e mantida do pé), e ndo é um
tremor. Algumas mioclonias, que sdo movimentos subitos e bruscos “como um choque”, podem se
apresentar de forma ritmica e repetitiva, e a observagao clinica podem parecer muito com um tremor. A
diferenciagdo pode ser dificil em alguns casos, e pode ser necessario realizar um estudo neurofisiolégico
do movimento involuntdrio para definir o diagndstico. O flapping é um fend6meno de quedas bruscas
repetidas de maos estendidas, que imita um “bater de asas” e parece tremor, mas sdao mioclonias
negativas (asterixis) associadas a presenca de encefalopatias metabdlixas como na encefalopatia
hepdtica. Epilepsia com crises parciais motoras continuas (epilepsia parcial continua) podem se
manifestar com contragdes ritmicas e repetitivas da musculatura da hemiface e/ou do membro superior
ipsilateral, que e também ndo sdo tremores.

Recentemente, especialistas propuseram uma nova classificacdo e uma forma sistematizada
para abordar um paciente com tremores (Bhatia, Bain et al. 2018). Nés vamos acompanhar essa
recomendac¢do, e por isso, devemos iniciar nossa avaliacgdo de um paciente com tremores pela
caracterizacdo clinica do tremor, e em seguida, pela definicdo da sua possivel etiologia. Raramente sdo

necessarios exames subsididrios para a classificagdo correta dos tremores.

A CARACTERIZAGAO CLINICA GERAL DOS TREMORES

A caracterizagdao clinica dos tremores é fundamental para determinarmos informagées
relevantes para o diagndstico e manejo dos tremores. Entre outros, € muito importante determinar:

1) aidade de inicio dos tremores,

2) a forma de instalagdo e a evolugdo dos sintomas,

3) o efeito do alcool e de outros fatores (ansiedade, exercicios, etc.) sobre o tremor,

4) a localizagéo corporal e a gravidade dos tremores,

5) a presenca de outros sintomas neurolégicos associados ao tremor, e

6) o impacto funcional e social que o tremor provoca.

Os tremores podem se manifestar em todas as faixas etarias, mas sdo muito mais frequentes
em adultos, e especialmente em idosos. Ao determinarmos a idade aproximada de inicio dos tremores é
possivel considerarmos diferentes etiologias. Um tremor de instalagdo na infancia é mais raro e requer
atencdo porque pode ter varias etiologias distintas, mas alguns pacientes com tremor essencial podem
manifestar tremores ja em idades bem precoces

Definir a duracdo dos sintomas também é um aspecto clinico relevante. Um tremor de



instalagcdo recente merece em principio uma atengdo maior que um tremor estavel e de longa duragdo

A maioria dos tremores se instala insidiosamente como nos casos do tremor essencial e dos
tremores na doenga de Parkinson. O inicio abrupto ou recente de um tremor pode sugerir uma origem
vascular, ou uma causa especifica, como o um tremor induzido pelo inicio do uso de um determinado
medicamento. O uso de drogas adrenérgicas, utilizadas para tratar crises de asma, pode causar
tremores imediatamente. Outras medicagdes como antidepressivos, neurolépticos ou
anticonvulsivantes geralmente causam tremores com instalacdo subaguda e gradual dos tremores em
dias ou semanas. A evolucdo dos tremores ao longo do tempo deve ser determinada, como: se o tremor
oscila em intensidade espontaneamente, ou na dependéncia de certos fatores como em momentos de
ansiedade, estresse, fadiga, atividade fisica, ingestdo de café/estimulantes ou alcool. Cerca de 70% dos
pacientes com tremor essencial notam melhora transitéria dos tremores apds a ingestdo de alcool.
Alguns pacientes podem apresentar tremores como sintoma de abstinéncia apds interrupgdo de
sedativos ou drogas como benzodiazepinicos, alcool, nicotina.

E importante ouvir os pacientes sobre sua percep¢do da localizacdo dos tremores. Mas é
comum que eles foquem sua queixa na area corporal mais trémula, ou na regido corporal em que o
tremor lhe cause maior constrangimento, e podem ndo descrever tremores presentes em outras areas.
Por isso, o exame fisico é fundamental para determinar a exata localizagdo corporal dos tremores. Em
algumas circunstancias, como na doenga de Parkinson, os pacientes poderdo se queixar de um “tremor
interno” que ndo é visivel ao examinador. O exame fisico também é importante para precisar a
gravidade, ou amplitude, dos tremores.

A presencga de outras queixas neuroldgicas associadas pode ajudar no diagndstico, como por
exemplo na presenca de sintomas sugestivos de doencga de Parkinson como: perda do olfato, altera¢des
do sono sugestivas de transtorno comportamental do sono REM, altera¢des da marcha, lentiddo
motora, rigidez, micrografia, constipagdo intestinal, perda do olfato, depressdo, desequilibrio, apatia,
etc.

A maioria dos pacientes com tremores que procura por atendimento médico faz isso porque
esta preocupado com algum diagndstico temivel, como a doenga de Parkinson, ou porque os tremores o
constrangem ou atrapalham o seu dia-a-dia. A imensa maioria das pessoas com tremores na populacao
ndo procuram por atendimento médico. Definir o impacto funcional dos tremores na vida do paciente é
fundamental para dirigir as intervengdes terapéuticas sintomaticas que serdo ou ndo implementadas.
De maneira geral, quanto maior o impacto funcional do tremor, mais insistente e agressivo deve ser o
tratamento sintomatico para o problema. Como a maioria dos tremores acomete os membros
superiores, é facil imaginar as consequéncias funcionais sobre as mais diversas atividades manuais,
como: escrever, usar talheres, beber liquidos em um copo ou xicara, maquiar-se, etc. Alguns tremores
podem ser evidentes, mas podem ndo causar problemas funcionais significativos. Outros podem ser
discretos, mas podem causar constrangimento e afetar a vida social do paciente.

Em um paciente com tremores precisamos registrar os medicamentos em uso, ja que varios
deles podem causar ou agravar os tremores. Também é relevante identificar a existéncia de doencas
concomitantes como diabetes e outras doengas sistémicas como cardiopatia, asma, etc. Alguns dos
medicamentos utilizados para tratar certos tremores podem ser contraindicados em pacientes com
esses problemas.

Uma histdria familiar positiva de tremores pode sugerir o diagnéstico de tremor essencial, mas

esse também é um relato comum em pacientes com doenca de Parkinson.



A CARACTERIZAGAO CLINICA ESPECIFICA DOS TREMORES

A caracterizagdo especifica dos tremores é realizada durante a realizagao do exame fisico, que
serve para definir:

1) as caracteristicas e condigGes de ativagdo do tremor,

2) agravidade dos tremores (amplitude),

3) alocalizagdo corporal dos tremores

4) a presencga ou ndo de outras anormalidades neuroldgicas como: sinais de parkinsonismo,

ataxia, espasticidade, distonia, etc.

1) Definir as caracteristicas e condi¢oes de ativa¢gao do tremor

Do ponto de vista semioldgico, o mais importante é caracterizar o tremor segundo a “condigao
de ativacdo” do tremor, ou seja, determinar em quais condi¢des o tremor se manifesta ou aparece: se
durante o repouso, ou durante a agdo muscular (Bhatia, Bain et al. 2018).

O tremor de repouso é ativado, ou aparece, quando o segmento corporal acometido esta em
repouso ou relaxado, ou seja, quando a musculatura ndo estd voluntariamente ativada. O tremor de
repouso nas maos geralmente aparece, quando o paciente esta sentado e as maos estdo apoiadas e
relaxadas sobre as coxas, ou quando o paciente esta andando. Nessas condi¢Ges as maos estdo
naturalmente relaxadas, sem apresentar contragdes musculares ativas para realizar movimentos ou
para manter a postura contra a a¢do da gravidade.

O tremor de agdo é ativado, ou aparece, quando o segmento corporal acometido estd ativo,
quando ha contragdo voluntaria da musculatura para manter uma postura contra a gravidade (tremor
postural) ou para realizar um movimento (tremor cinético). Nas maos, o tremor postural aparece
quando as maos e os bracos estdo esticados para a frente, enquanto observamos o tremor cinético
durante a realizacdo de movimentos. Ha 2 tipos de tremor cinético: o tremor cinético simples e o tremor
de inteng¢do. O tremor cinético simples é observado durante a realizagdo de movimentos simples como
ao fletir e estender os punhos repetidamente com as maos esticadas. O tremor de intengdo é
observado em provas especificas, como na prova index-nariz, e se caracteriza por tremor que aumenta
de amplitude assim que o dedo se aproxima de atingir o alvo.

Existem outros tremores de agdo menos comuns, como: o tremor tarefa-especifica, que
aparece durante a realizagdo de uma atividade especifica como ao escrever; o tremor posigao-
especifica, que aparece ao manter-se uma postura ou posi¢do especifica com a mao; e o tremor
isométrico, que aparece durante a realizagdo de uma contragdo voluntaria mantida e estaciondria,

como ao fechar e apertar as proprias maos com forga.
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O tremor de repouso é tipicamente um tremor parkinsoniano, e a sua presenca indica a
possibilidade do paciente apresenta os outros sinais que caracterizam a sindrome parkinsoniana. A
presenga de um tremor de repouso isolado pode ocorrer em fases muito iniciais da doenga de
Parkinson, mas pode também ocorrer em alguns casos de tremor essencial, distonia, e tremor rubral.
Embora o tremor de repouso isolado ndo caracterize a presencga de parkinsonismo, ele ainda assim é
chamado de tremor parkinsoniano.

O tremor de repouso caracteristicamente desaparece quando o paciente realiza alguma acgéo,
por isso, ele pode causar constrangimento social, mas ndo causa problemas funcionais significativos. Na
doencga de Parkinson o tremor de repouso costuma ser unilateral ou é bastante assimétrico. Ele também
pode ocorrer nos membros inferiores ou em outras localizagdes, como nos membros inferiores. E
importante destacar que pacientes com doencga de Parkinson podem apresentar tremores de agdo além
do tremor de repouso, e esses ndo servem para caracterizar a sindrome parkinsoniana.

O tremor postural é a forma de apresentagao clinica mais comum dos tremores, e pode ter
diversas etiologias. Tremores induzidos por drogas, distlrbios metabdlicos e o tremor essencial sdo as
causas mais frequentes.

O tremor de intengdo é tipicamente um tremor que sugere a presenca de alguma disfungao
cerebelar, ou ataxia. Dessa forma, diante de um tremor desse tipo é necessdrio verificar a presenca de
outros sinais cerebelares no exame fisico. Quando um tremor de intengao ocorre isoladamente, sem
outros sinais nitidos de ataxia, é bem provavel tratar-se de um tremor essencial. Disturbios cerebelares
ou de vias cerebelares podem produzir também tremores posturais, mas normalmente produzem

outros sinais de ataxia.

2) Determinar a gravidade dos tremores.

Ao exame fisico é possivel classificar a intensidade ou a gravidade dos tremores, que é feita
através da aplicacdo de escalas clinicas que usam como principal referéncia a amplitude do tremor. Ha
varias escalas, e uma das mais utilizadas é a escala de Fahn, Tolosa e Marin, que gradua a intensidade
dos tremores em cada regido corporal usando uma caracterizagdo simples baseada na amplitude do
tremor (Fahn S 1993).

Escore Descricao

0. Auséncia de tremores,

Tremor discreto (amplitude <1cm)

Tremor leve (amplitude de 1-2cm)

Tremor moderado (amplitude de 2-4cm)

W N e

Tremor acentuado (amplitude maior que 4cm)

Nessa escala pontuamos a amplitude do tremor em cada regido corporal acometida e em cada
condicdo de ativagdo do tremor: repouso, postura, intengao.
Outra forma de determinar a gravidade dos tremores é através da avaliagdo do impacto funcional que
ele causa em atividades que envolvem o segmento corporal afetado. Por exemplo, em tremores nos
membros superiores, pedimos ao paciente para escrever o seu nome e para desenhar uma espiral,
assim podemos verificar o impacto dos tremores na escrita. Também podemos pedir para que segure

um copo com agua com uma das maos, e depois o leve a boca, enquanto observamos se derruba agua.



Podemos também pedir para que entorne agua de um copo para o outro para fazermos a mesma

observagao.

3) Determinar a localizagdo corporal dos tremores

O exame fisico deve procurar todas as areas corporais acometidas pelo tremor. Algumas areas
afetadas podem passar desapercebidas pelos pacientes. A observagdo deve incluir os membros
superiores, a cabega, boca ou mandibula, voz, tronco e membros inferiores. Num exame habitual
observamos a presenca de tremores na cabeca, boca e voz do paciente enquanto fazemos a anamnese.
Observamos se ha tremores nas maos do paciente enquanto ele anda, e se ha tremores no tronco e/ou
membros inferiores enquanto o paciente estd parado e em pé. Com o paciente sentado, com os
antebracos repousando sobre as coxas, observamos a presenca de tremor de repouso nas maos. Nesse
momento, podemos pedir para que o paciente feche os olhos e conte até 10, o que pode ativar um
tremor de repouso subclinico. Depois pedimos para que o paciente estique os seus bragos para a frente
e observamos a presenca de tremor postural nos membros superiores. Em seguida pedimos para ele
fazer movimentos lentos de flexdo e extensao dos punhos para verificarmos a presenga do tremor
cinético simples. Para finalizar. Pedimos para ele realizar a manobra index-nariz e observamos pela
presenca de tremor cinético simples e de intengdo. Uma manobra alternativa é pedir para o paciente
tocar alternadamente o nariz e um alvo posto a sua frente pelo examinador, como o cabo do martelo de
reflexos. Os tremores da cabeca e da mandibula sdo observados com o paciente sentado (tremor
postural) e deitado (tremor de repouso). O tremor de voz é examinado pedindo ao paciente para falar
um “aaaaaaaaa....” prolongado. O tremor do tronco deve ser observado com o paciente deitado e em
pé. Os tremores dos membros inferiores devem ser observados com o paciente sentado, relaxad, com
os pés pendurados na maca, depois com as pernas e pés esticados e durante a realizagdo da manobra

calcanhar-joelho.

4) Determinar a presenca de outras anormalidades neuroldgicas

Na maioria das vezes o tremor é um sintoma isolado, e a sua caracterizagdo clinica é suficiente
para o diagndstico clinico. Entretanto, outras vezes, os tremores fazem parte de um quadro clinico mais
complexo, que inclui a existéncia de outras anormalidades neuroldgicas combinadas ao quadro clinico,
como: sinais de parkinsonismo, ataxia, espasticidade, distonia, etc. Por isso, um exame neuroldgico mais
detalhado deve sempre ser realizado em pacientes com tremores, incluindo a pesquisa de: sinais
parkinsonianos (bradicinesia e rigidez muscular), a observacdo de anormalidades na marcha, a pesquisa
por sinais de ataxia (dismetria, disdiadococinesia) e neuropatia periférica, a o observagao da presenca
de movimentos disténicos, etc. A presenca desses achados clinicos adicionais, ou combinados aos

tremores, ao exame fisico sdo fundamentais para o diagndstico.

A avaliagdo complementar dos tremores

Apenas em alguns casos muito especificos a avaliagdo complementar dos tremores vai ser
importante para o diagndstico. Nessa avaliagdo nés podemos utilizar acelerémetros ou um aparelho de
eletromiografia para registrar a frequéncia dos tremores e a atividade muscular dos musculos
envolvidos. Normalmente os tremores sdo produzidos por contragcbes em grupos de musculos
antagonistas, por exemplo, musculos flexores e extensores do punho. Ao registrarmos essas contragdes

percebemos que as contragBes musculares no tremor podem ser sincronas (simultdneas) ou assincronas



(alternantes). A maioria dos tremores patoldgicos tem frequéncias entre 4-8Hz, enquanto que o tremor
fisiologico tem frequéncias entre 8 e 12Hz. Infelizmente, na maioria das vezes a determinagdo da
frequéncia e do padrao predominante de contragdo muscular de um tremor ndo costuma ajudar na
definicdo da sua etiologia. Uma indicagdo importante para indicagdo desses exames complementares
seria na diferenciagdo entre mioclonias e tremores, e na definicdo do diagndstico de tremor ortostatico,
que produz um tremor caracteristico nas pernas com frequéncias entre 14 e 18 Hz

Alguns exames complementares sdo importantes de solicitar em um paciente com tremores,
como exames da fungdo tireoideana (TSH e T4 livre), funcdo hepatica e renal, que sdo as causas
sistémicas mais comuns de tremor. Exames complementares especificos, como de neuroimagem e
outros, sé serdo solicitados em situagOes especiais. Devem ser solicitados em situagGes em que o

diagnéstico clinico é duvidoso, e especialmente em pacientes com tremores unilaterais.
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Figura mostra registros eletromiogrdficos de tremores, mostrando a ativa¢do sincrona (A) e alternante

de musculos antagonistas (Sabra and Hallett 1984). Veja que é possivel identificar claramente as

contragées musculares em cada musculo na eletromiografia.



A CLASSIFICAGAO ETIOLOGICA DOS TREMORES

Depois da caracterizagdo clinica dos tremores partimos para a definicdo da sua provavel
etiologia. Os tremores tém varias possiveis etiologias entre varias doengas neuroldgicas de origem
genética, neurodegenerativa, inflamatdria, neoplasica, vascular, etc. Mas podemos dizer que a maioria
dos casos de tremor num cendario de atendimento médico primario ou secunddrio vai estar entre 4
principais etiologias: tremor fisiolégico amplificado, tremor induzido por drogas, tremor essencial,

tremor parkinsoniano.

POSSIVEIS ETIOLOGIA PARA OS TREMORES

Doengas neurodegenerativas: doenca de Parkinson, atrofia de multiplos sistemas, etc

Doencgas genéticas: tremor essencial, neuroferritinopatias, ataxias espinocerebelares, doencga de Fahr,
neuropatias hereditarias, doenga de Wilson, sindrome de Lesch-Nyhan, sindrome do tremor/ataxia

fragil associada ao X, etc.

Doengas infecciosas e outras doengas inflamatdrias: esclerose multipla, encefalite letargica,

panencefalite esclerosante subaguda, HIV, doenga de anticorpos antineuronais, etc

Disturbios enddcrinos e metabdlicos: insuficiéncia nefrética ou hepatica, hipertireoidismo,

hipoglicemia.

Neuropatias e atrofias musculares espinhais: sindrome de Kennedy, sindrome de Guillain-Barre,

neuropatias induzidas por gamopatia monoclonal

Toxinas: intoxicagcdo por mercurio, chumbo, tolueno, etc.

Drogas: valproato, carbamazepina, fenitoina, tetrabenazina, antidepressivos, simpatomiméticos,
broncodilatadores, litio, neurolépticos, metoclopramida, amiodarona, levotiroxina, suspensao subita de
uso de benzodiazepinicos, alcool, outras drogas, uso de quimioterapicos como: vincristina, cisplatina,

paclitaxel, doxorrubicina, citosina arabinosideo, ifosfamida, tacrolimus, 5-fluorouracil, metotrexato,

Outras: neoplasias cerebrais, lesGes cerebrais diversas, ansiedade e estresse, fadiga, arrefecimento, etc




No fluxograma baixo apresentamos uma sistematica da classificagdo dos tremores nos

membros superiores e suas provaveis e principais etiologias.
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TREMORES MAIS COMUNS

Tremor fisioldgico

Trata-se de um tremor de agao de muita baixa amplitude e alta frequéncia e que normalmente
ndo costuma ser perceptivel a olho nu. Esse tremor esta presente nos membros superiores, quando
estdo estendidos para a frente, de todas as pessoas, e pode ser detectado por instrumentos sensiveis,
como acelerébmetros. Por isso é chamado de tremor fisioldgico. Ele decorre de oscilagdes mecanicas
passivas por causa de irregularidades na ativagdo das unidades motoras nos musculos e até de
perturbagGes causadas pela pulsagdo arterial. Ele fica entdo visivel, quando as respostas dos fusos
neuromusculares estdo exacerbadas por algum fator como: ansiedade, uso de estimulantes, algumas
drogas, fadiga muscular, etc., isso gera uma sincronizagdo na atividade motora e amplifica o tremor
fisioldgico, tornando-o visivel. Uma caracteristica importante do tremor fisioldgico é que ele depende
das propriedades mecanicas do membro, especialmente da sua inércia e da rigidez da articulagdo. Por
isso, o tremor fisiolégico registrado no antebrago tem uma frequéncia de 3-5Hz, no punho tem 7-10Hz e
nos dedos tem 17-30Hz. Como o tremor depende dessas propriedades mecanicas, se for adicionado um
peso ao membro durante a manuten¢do de uma postura, tornando-o “mais rigido”, o tremor muda de
frequéncia (a frequéncia do tremor se reduz). Por causa dessa sensibilidade a interferéncia de um fator
externo (peso aplicado no membro), o tremor fisiolégico é considerado como um tremor de origem
periférica, apesar da participagdao do arco reflexo monosinaptico, que é um reflexo central, na sua
fisiopatologia

O tremor fisiologico amplificado é normalmente um tremor postural de baixa amplitude e alta
frequéncia, que acomete especialmente os membros superiores. Ele normalmente ndo causa grandes
impactos funcionais. Entre as causas principais que amplificam o tremor fisiolégico poderiamos
destacar: a ansiedade, a fadiga, o hipertireodismo, o uso de algumas drogas estimulantes como
agonistas B-adrenérgicos, cafeina, etc. O tremor que aparece em episddios de hipoglicemia também é
um tremor fisioldgico amplificado. Distlrbios metabdlicos também podem causar esse tremor, assim
como a abstinéncia alcodlica ou de tranquilizantes, especialmente de benzodiazepinicos, e o uso de
outras drogas. O tremor fisioldgico é totalmente revertido quando a causa é eliminada.

O diagndstico é feito na presenca de tremores de acdo em membros superiores, de alta
frequéncia nas maos (>7Hz), de predominio postural e associado a um potencial fator desencadeante.

Nos casos de tremor fisiolégico é fundamental determinar qual é o fator desencadeante e
elimina-lo ou controla-lo. Nos casos muito eventuais em que o tremor fisiolégico amplificado causa
significativas repercussdes funcionais e ndo é possivel eliminar a causa, é possivel reduzir o tremor com
0 uso de betabloqueadores, como o propranolol. Isso porque a ativagdo de receptores beta-
adrenérgicos nos fusos neuromusculares contribui para a sincronizacdo da sua atividade e para a

amplificagdo do tremor fisioldgico.

Tremores induzido por drogas

Varios medicamentos podem induzir o aparecimento de tremores, geralmente nos membros
superiores, e que geralmente se apresentam com distribuicdo corporal simétrica. Drogas que causam
parkinsonismo podem induzir tremores de repouso. A maioria das outras drogas costumam provocar
tremores de acdo posturais ou cinéticos simples. O diagndstico é feito quando na presenca de tremores
ha o uso concomitante de medica¢gdes que podem provoca-lo. Por isso, a informagdo mais util na

histéria clinica é o relato da associagdo entre o inicio do uso, ou 0 aumento da dose do medicamento, e



0 aparecimento dos tremores. Algumas vezes os tremores podem surgir apds um longo periodo de uso
da medicagdo, como ocorre no caso do uso da amiodarona. De qualquer forma, o fato do paciente ndo
relatar associacdo entre o uso da droga e o aparecimento do tremor ndo exclui completamente o
diagnéstico.

Normalmente a redugdo da dose, ou a suspensdo do medicamento responsavel leva a
diminuicdo ou ao desaparecimento dos tremores em poucas semanas. Mas, em alguns casos, como nos
tremores induzidos pela flunarizina e cinarizina, pode demorar um longo periodo até a remissdo dos
tremores. Além disso, certas drogas como o litio e a fenitoina podem induzir lesdes cerebelares, e por
isso, mesmo com a suspensdo do uso, os tremores podem persistir.

E importante sempre considerar a hipétese de tremor induzido ou agravado por medicacdes
em pacientes com tremores. Por isso é fundamental sempre listar todas as drogas em uso e identificar
aquelas que poderiam causar causam o problema. Pacientes portadores de TE podem ter seus sintomas
exacerbados por essa medicagGes tremorgénicas, e a interrupgdo do seu uso pode pelo menos diminuir
a intensidade dos tremores.

A fisiopatologia dos tremores induzidos por drogas certamente é muito varidvel, mas na
maioria das vezes o tremor tem caracteristicas de um tremor fisiolégico amplificado. Por isso, muitas
vezes o uso de beta-bloqueadores pode ajudar na redu¢do do sintoma.

O tratamento ideal é a identificacdo e a suspensdo do uso do medicamento responsavel.

Algumas drogas que mais comumente podem causar tremores

Agonistas B-adrenérgicos (broncodilatadores)

Metilxantinas

Antidepressivos (triciclicos, ISRS, INSRS)

Litio

Acido Valpréico, carbamazepina, fenitoina

Neurolépticos, metoclopramida

Amiodarona, procainamida, mexiletina

Abstinéncia de alcool ou outras drogas, inclui benzodiazepinicos

Antineoplasicos: vincristina, cisplatina, doxorubicina, tacrolimus, metotrexato, etc

Cinarizina, Flunarizina

Tremor essencial

O tremor essencial (TE) afeta cerca de 1% da populagdo geral e 4% a 5% das pessoas com mais
de 65 anos de idade (Shanker 2019). Apesar de ser frequentemente considerado como um “tremor
benigno”, ele pode causar problemas funcionais significativos em alguns pacientes. A idade de inicio dos
tremores tem uma distribuicdo bimodal, em alguns casos eles se iniciam na idade de adulto jovem, em
torno dos 25 anos de idade, enquanto em outros casos eles se iniciam apds os 45 anos de idade.

|n

“Tremor senil” era o termo utilizado antigamente para designar o TE de inicio em idosos.
Os tremores acometem mais frequentemente os membros superiores, mas podem também

afetar outras regides corporais como a cabeca, a voz, etc. Tremores na boca ou mandibula sdo raros. Os



tremores sdo bilaterais e tendem a ser simétricos, mas pode haver alguma assimetria. Os tremores sdo
tipicamente de agdo, e costumam ser observado durante a manutengdo da postura (tremor postural) e
durante a realizagdo de movimentos (tremor cinético simples e/ou de intengdo). Eles se instalam
insidiosamente, e tendem a piorar de intensidade com o tempo, e isso ocorre de maneira mais evidente
nos idosos. O esforgo fisico e a ansiedade aumentam transitoriamente o tremor, assim como o uso de
drogas estimulantes como a cafeina. Por outro lado, em cerca de 70% dos casos a ingestdao de bebida
alcodlica reduz transitoriamente os tremores. Embora ndo seja uma caracteristica patognomonica ou
essencial, essa observagdo pode ser Gtil na definicdo do diagndstico. Alguns pacientes, especialmente os
mais idosos ou com longa duragdo dos sintomas, podem apresentar um leve tremor de repouso e pode
ser que o tremor de acdo seja predominantemente de intengdo, mas ndo ha sinais nitidos de
parkinsonismo ou ataxia. Normalmente o TE é uma sindrome de tremor isolado, ou seja, ndo ha outras
manifestagdes neuroldgicas associadas ao quadro. Entretanto, uma parcela de pacientes pode
apresentar algumas alteragdes neuroldgicas discretas e de significado incerto, como alteragdes
cerebelares sutis expressas por dificuldades na marcha pé-ante-pé e discretos sinais de dismetria;
outros, como dissemos podem apresentar um discreto tremor de repouso. Esses casos de TE com
alteragdes neuroldgicas incertas sdo agora denominadas TE-plus (Bhatia, Bain et al. 2018). Os pacientes
com TE parecem ter maior risco para desenvolverem perda auditiva com o envelhecimento.

A etiologia exata do TE ndo é conhecida, mas ha evidéncias suficientes para afirmar que se
trata de uma doenca hereditaria, embora nenhum gene ou mutacdo especifica tenha sido associada a
doenca. Cerca de 50% dos pacientes com TE tém histéria familiar positiva, e ha 60% de concordancia na
ocorréncia do tremor em irm3os gémeos monozigéticos. A heranga do TE parece ser poligénica.

A fisiopatologia do TE também ndo é completamente conhecida, mas certamente esta
associada a anormalidades envolvendo circuitos neurais cerebelares. A maioria dos estudos indica que
nao ha alteragdes patoldgicas cerebrais nos pacientes com TE, mas estudos recentes tém apontado a
possibilidade de ocorrerem alteracGes sutis em células do cerebelo, embora até o momento ndo haja
consenso sobre isso.

O diagndstico do TE é clinico e se baseia no reconhecimento das manifestagdes clinicas
caracteristicas e na exclusdo de outras causas para o tremor. As principais causas alternativas a serem
descartadas sdo aquelas que causam tremor fisiolégico amplificado e os tremores induzidos por
medicamentos ou drogas. Também é muito importante diferenciar o TE da doenga de Parkinson. Isso
porque é muito comum ocorrerem confusdes de diagndstico entre esses 2 problemas. Isso ocorre
porque embora o tremor de repouso seja caracteristico da doenca de Parkinson, ele pode estar
presente em alguns pacientes com TE. Além disso, alguns pacientes com doenca de Parkinson podem
apresentar tremores de acdo em membros superiores além do tremor de repouso caracteristico.

Existem vdrios critérios clinicos para diagndstico de TE na literatura, os mais recentes definem o
TE como (Bhatia, Bain et al. 2018):

1) Uma sindrome de tremores de acdo bilaterais, que acometem os membros superiores

2) Com ou sem tremores em outras localizagGes corporais

3) Com duragado de pelo menos 3 anos

4) Sem a presencga de outros sintomas neuroldgicos*

*Se houver sinais neuroldgicos sutis de significado incerto o diagndstico sera de TE-plus

Os pacientes com TE que procuram atendimento médico para os tremores geralmente sofrem

impacto deles nas atividades do dia-a-dia.



O tratamento do TE é sintomatico e consiste na educagdo do paciente sobre o seu problema,
incluindo orientacdo para a redugdo da ingest3o diaria de cafeina, controle da ansiedade, etc. E muito
importante esclarecé-lo em relagdo ao progndstico relativamente benigno do quadro.

O tratamento sintomatico pode ser feito com a indicacdo de drogas que diminuem o tremor. As
drogas efetivas utilizadas sdo:

¢ Propranolol: nas doses de 80-240mg/dia

¢ Primidona: nas doses de 100-400mg/dia

¢ Topiramato: nas dose de 25-100mg/dia

Essas drogas podem ser usadas isoladamente ou em combinagdo, na dependéncia da
necessidade de cada caso. Ndo se indica o uso do alcool para o controle dos tremores por varios
motivos. Um deles, é que embora haja melhora imediata, ela é transitoria e de curta duragdo, e é
seguida por um periodo de rebote com piora transitdria dos tremores. O propranolol também tem um
efeito de inicio muito rapido sobre os tremores, e pode ser utilizada esporadicamente, pouco antes de
eventos em que o paciente teme pela presenga ou aumento do tremor.

Casos graves de TE que nao sdao controlados com os medicamentos acima, podem ser tratados
cirurgicamente. O tratamento habitual é a inativacdo so nucleo ventral intermédio (Vim) do tdlamo
contralateral. Isso pode ser realizado através de procedimento cirdrgico estereotaxico com ablagdo do
nucleo por lesdo térmica, ou entdo pelo implante de estimulador cerebral profundo (DBS: deep brain
stimulation). Alternativas recentes incluem a realizacdo da lesdo talamica sem a realizacdo de cirurgia,
com aplicagdo focalizada através do cranio, por métodos estereotaxicos, de radiacdo ou ultrassom.
Essas intervengdes sao muito eficientes para reduzir os tremores dos membros superiores, e sdo
realizadas geralmente unilateralmente, com o objetivo de produzir melhora funcional na mao

dominante.

Tremores no parkinsonismo

O tremor tipico que caracteriza o parkinsonismo é o tremor de repouso, que se manifesta
geralmente na mdo, e que se caracteriza por movimentos ritmicos e repetitivos de anteposi¢cdo do
polegar aos outros dedos, simulando o ato de “rolar pilulas” ou “contar dinheiro”. Esse tremor de
repouso desaparece quando o membro superior é posto em agdo para manter uma postura ou realizar
alguma atividade motora. Entretanto, no parkinsonismo, e espacialmente na doenga de Parkinson
podem também ocorrer tremores de acdo. Esses tremores sdo geralmente posturais e acometem os
membros superiores. Dessa forma, a presenca desses tremores posturais pode confundir e levar ao
diagndstico equivocado de TE. Por outro lado a presenca de um tremor de repouso em um paciente
com TE pode levar ao diagndstico incorreto de doenca de Parkinson, se o examinador ndo souber
pesquisar os outros sinais de parkinsonismo. Além disso, alguns pacientes com doenca de Parkinson
podem apresentar tremores de agdo sem a presenca do tipico tremor de repouso. Por esses motivos,
ocorrem frequentemente erros de diagndstico diferencial entre doenga de Parkinson e tremor essencial.

Geralmente os tremores parkinsonianos sdo assimétricos ou unilaterais, mas em alguns casos
podem simétricos. Um tremor tipico parkinsoniano é o tremor re-emergente, em que um tremor de
repouso na mdo desaparece momentaneamente quando o paciente estende as maos para a frente, e
reaparece como um tremor postural logo apds um breve intervalo. Na doencga de Parkinson os pacientes
podem eventualmente apresentar tremor cefalico e mandibular. O tratamento do tremor parkinsoniano

€ 0 mesmo que o utilizado para tratar o parkinsonismo.



TREMORES MAIS RAROS

Tremores cerebelares

Os tremores cerebelares sdo resultado de patologias que acometem o cerebelo e suas vias, por
isso tem inUmeras potenciais etiologias especificas e normalmente se manifestam juntamente a outros
sinais neuroldgicos de disfungdo cerebelar, ou seja, de ataxia. Os tremores cerebelares sdo tipicamente
tremores de intengdo nos membros superiores, mas algumas vezes estdo associados a presenga de
tremores posturais. No tremor de intengdo, a oscilagdo do membro se acentua quando a mdo ou o dedo
se aproxima de tocar o alvo. Alguns pacientes com TE apresentam um tremor de intengdo, mas
normalmente ndo apresentam sinais evidentes de ataxia cerebelar. Por outro lado, os pacientes com
tremor de origem cerebelar manifestam sinais nitidos de ataxia cerebelar como: incoordenacgdo,
disdiadococinesia, dismetria, nistagmo, alteragdes na marcha e do equilibrio. Ndo ha um tratamento
muito eficaz para controlar os tremores cerebelares ou a ataxia. Alguns casos especificos, com tremores

muito acentuados podem se beneficiar do tratamento cirdrgico com intervengdo sobre o talamo.

Tremor distonico

Alguns pacientes com distonia podem apresentar tremores, além dos movimentos distonicos
tipicos. Esses tremores podem se manifestar na regido corporal acometida pela distonia ou em outras
parte do corpo, e sdo denominados: tremores disténicos. Isso porque sdo considerados movimentos
involuntarios provocados pela distonia. Quando uma distonia esta claramente presente o diagndstico
nao é dificil. O problema é quando ndo ha uma distonia evidente, ja que em alguns pacientes a distonia
pode ser discreta. O tremor disténico pode se apresentar nos membros superiores, como um tremor
postural, mas pode ser também de repouso, e geralmente é unilateral ou entdo muito assimétrico.
Outras vezes o tremor distonico pode se manifestar como um tremor de voz ou de cabega, ou como um
tremor especifico da escrita. O examinador pode detectar a presenca sutil da distonia, observando a
presenca de posturas distonicas das mdos durante a manutencdo de posturas ou durante e escrita, ou
notando algum discreto desvio cefdlico sugestivo de distonia cervical.

O tratamento do tremor disténico ndo é simples, o tratamento farmacoldgico ndo costuma ser
muito eficiente. Alguns casos especificos como casos de tremor cefdlico podem responder bem ao

tratamento com toxina botulinica.

Tremor de Holmes

E um tremor unilateral em um dos membros superiores, de repouso, de intencdo e
eventualmente também postural. Ele é causado por lesdes adquiridas localizadas no mesencéfalo,
cerebelo ou tidlamo. O tratamento é feito com uso de drogas anticolinérgicas associadas ao uso de

levodopa.

Tremor ortostatico

O tremor ortostatico primario é uma sindrome de tremor generalizado de alta frequéncia (13-
18 Hz) que ocorre quando o paciente estd de pé. Ele é mais perceptivel no tronco e nas pernas. A
confirmacdo do diagndstico é feita com o registro da frequéncia tipica do tremor pelo exame de
eletromiografia (EMG). A fisiopatologia e a etiologia desse tremor ndo sdo bem estabelecidos. O

tratamento é feito com o uso de clonazepam, gabapentina, e alguns casos sdo tratados com implante



bilateral de estimuladores cerebrais profundos (DBS — deep brain stimulation) nos talamos.

Tremor associado a neuropatias periféricas
E um tremor de a¢do observado nos membros superiores de alguns pacientes com neuropatias

hereditarias ou inflamatdrias raras.

Tremor funcional

Sdo tremores referidos pelos pacientes como involuntdrios, mas que ao exame apresentam
caracteristicas que sugerem que sejam na verdade movimentos voluntarios. Numa parte desses casos o
paciente simula a presenga de tremores, geralmente para obter alguma vantagem. Noutra parte a
fisiopatologia é mais complicada, e envolve mecanismos psicoldgicos complexos, e ndo ha vontade

deliberada e consciente de causar os movimentos. O tratamento também é complicado
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