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Resumo
Embora durante décadas se tenha atri-

buído uma etiopatogenia psicogénea às
distonias primárias, investigações recentes
nesta área têm vindo a demonstrar a existên-
cia de alterações neurofisiológicas a vários ní-
veis do Sistema Nervoso Central, sugerindo
uma disfunção dos gânglios da base, com con-
sequente incapacidade de inibir planos moto-
res inadequados e diminuição da selectivida-
de da contracção muscular.

Com os progressos das neurociências, so-
bretudo da neuro-imagiologia, tem vindo a
ser igualmente aprofundada a compreensão
da fisiopatologia da perturbação obsessivo-
compulsiva – um dos modelos fisiopatológicos
propostos inscreve também esta perturbação
num espectro neuropsiquiátrico de disfunção
dos gânglios da base e das suas conexões corti-
cais.

É assim plausível a associação entre pa-
tologia obsessivo-compulsiva e distonias pri-
márias. No entanto, os estudos efectuados até

à data, frequentemente baseados em amostra-
gens diminutas e metodologias inadequadas,
têm produzido resultados contraditórios, o que
torna mandatório a realização de novos estu-
dos nesta área.

Palavras-chave: Distonias primárias;
Perturbação obsessivo-compulsiva; Gânglios
da base; Neuropsiquiatria.

INTRODUÇÃO

Define-se distonia como um síndrome carac-
terizado por uma contracção muscular mantida,
causando frequentemente movimentos repeti-
tivos e de torção, ou posturas anómalas. As dis-
tonias são habitualmente classificadas consoan-
te a idade de início, o padrão de distribuição cor-
poral e a etiologia. No que se refere à etiologia,
as distonias têm sido classicamente divididas en-
tre distonias primárias e secundárias. As distoni-
as primárias ou idiopáticas são caracterizadas por
se apresentarem como manifestação neurológi-
ca isolada, em doentes nos quais foram excluí-
das causas sintomáticas de distonia. As distonias
primárias podem ser familiares ou esporádicas.
As primeiras têm origem num defeito genético
cuja localização é já conhecida em muitos casos
– têm habitualmente início na infância/juven-
tude, começam por um segmento corporal, nor-
malmente um membro, generalizando progres-
sivamente. As distonias esporádicas iniciam-se
mais frequentemente na idade adulta e perma-
necem focais ou segmentares: são exemplos des-
te tipo de distonia a cãibra do escrivão, o torticollis
ou o blefaroespasmo.

Mais recentemente, Fahn e col. propuse-
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ram uma nova classificação etiológica, dividindo
as distonias em quatro grupos: distonias primári-
as e secundárias, ambas de acordo com as defini-
ções já referidas, acrescentando um grupo de dis-
tonias heredodegenerativas, isto é, asso-ciadas a
doenças degenerativas do Sistema Nervoso Cen-
tral (SNC), como a Doença de Haller-vorden-
Spatz, a Doença de Machado-Joseph e a Doença
de Wilson; e um grupo de "distonia-plus" (sín-
dromas em que à distonia se associam outras alte-
rações neurológicas, mas que não têm uma etiolo-
gia heredodegenerativa conhecida, como é o caso
da distonia com parkinsonismo)1.

A fisiopatologia das distonias tem-se mos-
trado difícil de investigar, especialmente se
compararmos com os avanços já operados em
relação a outras doenças do movimento, como
a doença de Parkinson ou a doença de
Huntington. Esta dificuldade acentua-se signi-
ficativamente no caso das distonias primárias,
já que não se identifica uma causa/agente ac-
tuando sobre os gânglios da base ou sobre quais-
quer outras estruturas cerebrais.

A dificuldade em evidenciar alterações es-
truturais do SNC, aliada ao facto de se observar
frequentemente um agravamento da sintoma-
tologia distónica coincidindo com períodos de
perturbação emocional, contribuíram para que
as distonias primárias fossem interpretadas
como sendo de etiologia estritamente
psicogénea2-5. Contudo, a observação de múlti-
plas alterações neurofisiológicas pôs em dúvida
a sua origem psicogénea e trouxe para primeiro
plano a importância de factores de natureza
orgânica na etiopatogenia deste síndrome. Fo-
ram encontradas alterações nos reflexos medu-
lares e do tronco cerebral6-10, sugerindo uma
hiper-excitabilidade destes reflexos; foram de-
tectados defeitos da integração sensitiva, por
exemplo, desinibição sensitivomotora, de-
monstrada em estudos de potenciais evoca-
dos; e em macacos foi notada alteração da área
de representação cortical sensitiva após esforço
muscular repetitivo da mão11-12. Em estudos fun-
cionais da actividade metabólica cerebral regio-
nal foram encontradas diferenças em várias áre-
as corticais, entre indivíduos saudáveis e doen-
tes com distonia primária13-15, embora os dife-
rentes estudos não tenham sido completamen-

te concordantes quanto às regiões afectadas. Fi-
nalmente, em estudos com Estimulação Mag-
nética Transcraniana foram detectadas altera-
ções compatíveis com maior excitabilidade nas
áreas de representação cortical corresponden-
tes aos segmentos corporais envolvidos na
distonia16.

Apesar da importância destes achados, pare-
ce contudo pouco provável que aquelas altera-
ções, referidas a funções sensitivas ou a reflexos
medulares ou a áreas corticais, sejam por si as
únicas responsáveis pelo aparecimento de sinto-
mas distónicos. Sabemos por analogia com as
distonias secundárias, que lesões dos gânglios da
base, nomeadamente do putámen, caudado e
tálamo, podem ser causa de distonia17. Esta evi-
dência é corroborada, do ponto de vista funcio-
nal, por estudos que sugerem alterações do me-
tabolismo neuronal nos gânglios da base em
doentes com distonias primárias18.

Numa tentativa de integrar todos estes as-
pectos, têm sido postulados vários modelos ex-
plicativos dos fenómenos fisiopatológicos envol-
vidos na génese das distonias primárias. Um
modelo aceite actualmente descreve um circui-
to em ansa fechada envolvendo as seguintes es-
truturas: córtex motor – estriado – globo pálido
– tálamo – córtex motor. Este circuito teria como
função a regulação do acto motor, através da ac-
tivação do plano motor adequado e inactivação
simultânea de planos motores inadequados ao
movimento pretendido (surround inhibition)19.

Descrevem-se duas vias, uma directa, em
que o estriado comunica directamente com o
pálido interno, e uma indirecta, passando pelo
pálido externo e núcleo subtalâmico antes de
comunicar com o pálido interno (Fig. 1). A via
directa teria um efeito inibitório sobre o pálido
interno, e uma acção final excitatória sobre o
córtex cerebral; e, através do núcleo pedúnculo
pôntico sobre estruturas do tronco cerebral. A
via indirecta teria um efeito excitatório sobre o
pálido interno e acção final inibitória sobre as
mesmas estruturas. É de referir que, a nível do
estriado, nomeadamente do putámen, a via in-
directa seria mediada por receptores D2, ao pas-
so que a via directa seria mediada, ao mesmo
nível, por receptores D1. A distonia seria provo-
cada por desequílibrio na influência das vias
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directa e indirecta, com predomínio do efeito ex-
citatório, quer por diminuição da acção da via
indirecta, quer por aumento da actividade da via
directa20. Esta alteração seria responsável pela di-
minuição da capacidade em inibir planos moto-
res não adequados ao acto motor pretendido, o
que explicaria a contracção muscular excessiva e
alguns fenómenos que são considerados caracte-
rísticos das distonias, como a contracção simultâ-
nea de músculos agonistas e antagonistas (co-
contracção) e contracção de músculos não habi-
tualmente envolvidos no movimento (overflow).

Este modelo, usado também para outras do-
enças do movimento, explica bem alguns acha-
dos da investigação, nomeadamente a diminui-
ção de receptores D2 no estriado em doentes
com distonia primária19, e os casos em que a sin-
tomatologia distónica se associa a uma atrofia

selectiva do pálido externo e do núcleo
subtalâmico 21.

Postulada desta forma a natureza orgânica
da distonia primária, permanece todavia neces-
sário questionar eventuais relações/associações
entre esta perturbação do movimento e patolo-
gia psiquiátrica. Em primeiro lugar pela necessi-
dade de encontrar critérios que permitam e faci-
litem o diagnóstico diferencial entre as verda-
deiras distonias e as distonias ditas psicogéneas,
uma vez que a distinção entre os dois quadros
pode revelar-se extremamente problemática do
ponto de vista clínico22. Em segundo lugar, pela
elevada prevalência de sintomatologia psiquiá-
trica em certas doenças do movimento, nas quais
existem alterações fisiopatológicas comprovadas
dos gânglios da base: é conhecida a associação
entre doença de Parkinson e perturbações afec-
tivas e da ansiedade, assim como entre doença
de Huntington e perturbações afectivas,
psicóticas e obsessivo-compulsiva. Outros
exemplos são a Doença de Wilson, a doença de
Fahr e a Paralisia Supranuclear Progressiva. O
síndrome de Gilles de la Tourette, é um síndro-
me neuropsiquiátrico, caracterizado por uma as-
sociação de tiques motores/fonatórios e altera-
ções psiquiátrico-comportamentais marcadas,
nas quais se inclui frequentemente a perturba-
ção obsessivo-compulsiva (POC), e em relação
ao qual existe evidência de alterações estrutu-
rais e funcionais dos gânglios da base23-24.

Por último, pela evidência acumulada acer-
ca de uma possível associação entre determina-
das perturbações psiquiátricas e disfunção dos
gânglios da base, na qual merece particular des-
taque a perturbação obsessivo-compulsiva.

POC – ASPECTOS CLÍNICOS E CON-
TRIBUIÇÕES DAS NEUROCIÊNCIAS

A POC é uma entidade nosológica conheci-
da e descrita pela medicina ocidental desde há
muito, com uma prevalência pontual de 1-1,5%
(semelhante em ambos os sexos), iniciando-se
habitualmente no princípio da segunda década
de vida. Relativamente à evolução natural da
doença não tratada, cerca de 50% dos casos evo-
luem de forma crónica e persistente, 36%
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Figura 1 – Esquema simplificado das vias cortico-sub-
corticais directa e indirecta.
Abreviaturas: D1 e D2 – receptores de Dopamina dos tipos 1
e 2; NS – Núcleo subtalâmico de Luys; SNc – substantia ni-
gra pars compacta; SNr – substantia nigra pars reticulata. A
via directa, com duas projecções activadoras e duas inibidoras
e uma activadora, tem um cômputo final de activação da uni-
dade funcional substância nigra pars reticulata/pálido inter-
no e consequentemente de inibição talâmica e diminuição da
actividade cortical.
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dispersos fornecidos tanto pela epidemiologia
como pelas modernas tecnologias de neuro-
imagem vieram aumentar significativamente
os conhecimentos acerca do substrato neuro-
estrutural, neurofisiológico e neuroquímico da
POC. Estes dados têm resultado essencialmen-
te de dois tipos de trabalhos25,29,34-36:

a)estudos de prevalência ou relatos de apa-
recimento de sintomas obsessivo-compul-
sivos (SOC) ou POC em indivíduos afecta-
dos por doença neurológica de substrato
neuro-anatómico e fisiopatológico parcial
ou totalmente conhecido;

b)estudos neuropsicológicos e imagiológicos
estruturais/funcionais em indivíduos com
POC.

Quanto aos primeiros, repartem-se funda-
mentalmente em dois grupos: estudos em indi-
víduos afectados por doenças do movimento
(doença de Parkinson, Coreia de Sydenham, do-
ença de Huntington, síndrome de Gilles de La
Tourette) e estudos em doentes portadores de
lesões focais do encéfalo, ou vítimas de trauma-
tismos do SNC.

A frequente ocorrência de POC e SOC em
doentes com parkinsonismo pós-encefalítico foi
algo que chamou a atenção de vários autores
logo no início do séc. XX37. Mais recentemente,
vários estudos têm constatado uma maior pre-
valência de SOC e POC em indivíduos com do-
ença de Parkinson, nomeadamente nas formas
de maior duração, gravidade e predomínio
hemicorporal esquerdo35,38-40.

Também no que respeita à Coreia de
Sydenham se constatou uma maior prevalência
de SOC em crianças e adolescentes com história
pregressa desta doença, quando comparados
com indivíduos com antecedentes de Febre Reu-
mática, mas sem sintomatologia coreiforme41-42.
O aparecimento transitório de SOC, por vezes
com critérios suficientes para um diagnóstico
sindromático de POC, durante a fase aguda de
Coreia de Sydenham, está igualmente referen-
ciado na literatura: os SOC surgem habitual-
mente um pouco antes do aparecimento dos
movimentos involuntários, atingem a sua má-
xima intensidade juntamente com estes e desa-
parecem antes da resolução da coreia35,43. Mais
recentemente, Swedo e colaboradores descreve-

apresentam uma evolução crónica com remis-
sões parciais e cerca de 14% cursam de um
modo fásico, com períodos de estado alternan-
do com remissões completas25-27.

A psicopatologia da POC condensa-se fun-
damentalmente em alterações do pensamento e
da afectividade28. Fenomenologicamente, a ob-
sessão constitui o epicentro da POC e caracteri-
za-se pela ocorrência de elementos formais do
pensamento (ideias, impulsos, representações,
temores, dúvidas, ruminações) recorrentes/per-
sistentes, com carácter imperioso e irresistível,
vividos pelo indivíduo como inapropriados e
intrusivos, e providos de uma tonalidade afecti-
va negativa. Os pensamentos, imagens ou im-
pulsos obsessivos acompanham-se por parte do
indivíduo de esforços infrutíferos de opôr resis-
tência à sua ocorrência ou de os suprimir do seu
campo de consciência, o que se constitui em fon-
te de intensa ansiedade, sendo esta perspectiva-
da como epifenómeno e não como a alteração
psicopatológica nuclear da doença.

O indivíduo com POC reconhece as obses-
sões como um produto da sua própria mente,
não as atribuindo, como ocorre em determina-
das patologias psicóticas, a uma agência exter-
na. Na maior parte dos casos os pensamentos
obsessivos acompanham-se de comportamen-
tos repetitivos (compulsões), frequentemente
com contornos ritualizados, os quais podem
consistir em actos motores (e.g., rituais de lava-
gem) ou puramente mentais (e.g., contar, re-
zar)25,28-33. No que respeita ao conteúdo, as ob-
sessões e compulsões podem referir-se aos mais
variados temas, sendo porém inquestionável o
predomínio transcultural da higiene, sexualida-
de, agressividade e ordem, o que, como será
abordado mais adiante, poderá eventualmente
assumir algum significado na procura dos meca-
nismos fisiopatológicos desta perturbação25,28-29.

Do ponto de vista dos modelos etiopatogé-
nicos, a constatação de que a POC é passível de
abordagem farmacológica efectiva com inibido-
res da recaptação sináptica de serotonina veio
desencadear uma busca activa de uma causali-
dade biológica para esta perturbação, em detri-
mento dos modelos clássicos de orientação psi-
codinâmica e cognitivo-comportamental.

Nos últimos anos, uma série de dados
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ram a ocorrência de sintomatologia OC aguda
em crianças infectadas por streptococcus β -
hemolíticos do grupo A mas sem febre reumá-
tica ou coreia44. Na amostra de doentes descrita
por estes autores o episódio inaugural de SOC
surgia muito precocemente (entre os 7 e os 8
anos) e era seguido por múltiplas recorrências
agudas desencadeadas por reinfecções estrepto-
cócicas. Os autores sugerem tratar-se de um sín-
drome neuropsiquiátrico com uma etiologia
auto-imune semelhante à da coreia de
Sydenham: a infecção estreptocócica original in-
duziria em indivíduos geneticamente vulnerá-
veis uma resposta imune "cruzada" com produ-
ção de anticorpos anti-neuronais particularmen-
te lesivos dos gânglios da base, em particular do
estriado42,44-46.

Existem poucos estudos dedicados especifi-
camente à prevalência de patologia obsessivo-
compulsiva na doença de Huntington, embora
se encontrem na literatura várias referências à
ocorrência de SOC em indivíduos afectados por
esta situação clínica35,47-49.

O síndrome de Gilles de La Tourette (SGT),
de etiologia ainda não esclarecida, parece estar
também intimamente relacionado com a POC:
não só já foi demonstrada uma maior frequên-
cia de SOC e POC em indivíduos afectados por
esta perturbação, como se verificou que numa
população de pares de gémeos em que um dos
elementos sofria de SGT, 83% dos indivíduos
afectados apresentavam SOC50. Nos pares em
que pelo menos um dos indivíduos apresentava
SOC, a concordância para estes últimos era de
52% nos pares monozigóticos e de 15% nos
dizigóticos, sugerindo assim um substrato
genotípico comum a ambas as patologias50. Esta
hipótese é ainda reforçada pela constatação de
que a POC é mais prevalente entre familiares
em 1º grau de indivíduos com SGT do que na
população geral; concomitantemente, parece
haver entre os indivíduos com POC uma maior
prevalência de tics, enquanto que nos doentes
com SGT/tics mais POC esta última surge mais
precocemente e parece responder melhor à te-
rapêutica com neurolépticos do que com inibi-
dores da recaptação de serotonina25,35-36,50-54.

Vários estudos têm sido dedicados à associa-
ção entre psicopatologia obsessivo-compulsiva e

lesões focais adquiridas do encéfalo34-36,38,55. Os
casos de POC adquirida secundária a lesões ce-
rebrais focais tendem a surgir tardiamente, ha-
bitualmente de um modo abrupto e bem locali-
zável no tempo, acompanhando-se quase sem-
pre de uma história familiar negativa para a do-
ença.

Berthier et al.56 descrevem treze doentes com
POC adquirida secundariamente a lesões cere-
brais focais de natureza variada (neo-formati-
va, infecciosa, vascular, traumática, degenera-
tiva), envolvendo exclusivamente o córtex
(temporal anterior ou mesial, pré-frontal dorso-
-lateral, orbital lateral e cingulado anterior), os
gânglios da base (putamen ou caudado), ou am-
bos: a psicopatologia obsessivo-compulsiva nes-
tes doentes estava sobretudo associada a lesões
esquerdas ou predominantemente esquerdas, e
a comorbilidade com tics motores/vocais corre-
lacionava-se positivamente com a precocidade
lesional.

Existem ainda numerosos relatos isolados de
POC ou SOC adquiridos associados a lesões bila-
terais do caudado ou do pallidum, provocadas
por intoxicação com monóxido de carbono,
atrofia pós-anóxica do caudado e putamen es-
querdos ou do pallidum e enfarto bilateral do
caudado35,57-58.

O conjunto destes estudos aponta, pois, para
uma possível associação entre POC secundária e
disfunção dos núcleos da base (local, ou envol-
vendo as suas conexões recíprocas com as regi-
ões frontal e temporal do córtex cerebral): esta-
belecendo uma ponte com a primeira parte des-
te artigo, parece-nos da maior relevância o facto
de os estudos disponíveis sobre distonias sinto-
máticas associadas a lesões focais do encéfalo re-
portarem um envolvimento predominante das
mesmas estruturas basais (lenticulum, caudado,
tálamo) que se encontram envolvidas nos do-
entes com POC secundária acima referidos59.

Passemos agora aos estudos imagiológicos
estruturais/funcionais e neuropsicológicos efec-
tuados em indivíduos com POC.

Os estudos imagiológicos estruturais levados
a cabo em doentes com POC primária, utilizan-
do técnicas de tomografia axial computorizada
(TAC) e ressonância magnética nuclear (RMN),
têm produzido resultados algo inconsistentes e
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difíceis de interpretar54. Se alguns estudos apon-
tam para uma perda da normal assimetria dos
núcleos caudados (o esquerdo é habitualmente
maior que o direito) ou para um aumento bila-
teral do volume dos caudados com predomínio
do aumento volumétrico da cabeça do caudado
direito, outros estudos referem pelo contrário
uma diminuição bilateral do caudado com au-
mento do volume ventricular, ou uma diminui-
ção do volume dos núcleos lenticulares com
caudados normais, sendo ainda de assinalar al-
gumas referências ocasionais a alterações mor-
fológicas da circunvolução anterior do cingulum
25,34-36,54,60-63.

Já os estudos funcionais têm, nos últimos
anos, contribuído com um enorme repertório de
informação consistente e, como tal, mais
esclarecedora. A maior parte dos estudos, utili-
zando técnicas de tomografia por emissão de
positrões (PET) ou de tomografia computoriza-
da por emissão de único positrão (SPECT), de-
monstraram um aumento significativo do me-
tabolismo da glucose ou do fluxo sanguíneo no
núcleo caudado e no córtex pré-frontal de indi-
víduos com POC, comparativamente ao verifi-
cado em controlos saudáveis54,64-68.

Foi também demonstrada uma diminuição
do metabolismo glucídico do caudado e um au-
mento do metabolismo do córtex órbito-frontal
em doentes com POC após tratamento farmaco-
lógico (clomipramina, inibidores específicos da
recaptação da serotonina) ou comportamen-
tal67,69-73. Revelaram-se ainda conclusivos alguns
estudos de provocação, que demonstraram um
aumento da actividade metabólica no caudado,
tálamo, córtex pré-frontal inferior e córtex
cingulado anterior, após exposição ao objecto da
obsessão (e.g., luvas sujas)74-75. Por fim merecem
especial referência os trabalhos de Rauch e seus
colaboradores que, aplicando técnicas de PET e
RMN funcional a amostras de indivíduos saudá-
veis durante a execução de tarefas de memória
procedimental, constataram activação do cór-
tex pré-motor, caudado e putamen inferior di-
reitos e "desactivação" do tálamo homolateral
durante a execução das tarefas. Os mesmos pro-
cedimentos aplicados a doentes com POC reve-
laram, nestes indivíduos, ausência de activação
do estriado e de "desactivação" do tálamo e acti-

vação (ausente na primeira amostra) da região
para-hipocâmpica direita54.

Os estudos neuropsicológicos em doentes
com POC constituem uma outra forma de ava-
liar as alterações neuro-funcionais associadas a
esta patologia, fornecendo um conjunto de da-
dos que vêm em larga escala complementar e
corroborar a informação acumulada pelos estu-
dos neuro-imagiológicos.

A maior parte dos estudos neuropsicológicos
publicados aponta para um padrão razoavel-
mente consistente de défice de funções não ver-
bais, como sejam, a capacidade de reconheci-
mento visuo-espacial, a memória visual e a ca-
pacidade de focar selectivamente a atenção em
estímulos relevantes76 – todas estas alterações
apontam para uma possível disfunção têmporo-
-parietal do hemisfério não-dominante, o que
estaria de acordo com a diminuição do fluxo
sanguíneo no córtex têmporo-parietal direito de
doentes com POC constatada em alguns estudos
com PET36,75.

Parece ser também característica uma difi-
culdade significativa em gerar estratégias cogni-
tivas alternativas em provas de função executi-
va (geralmente a Wisconsin Card Sorting Test), o
que sugere a existência de uma eventual disfun-
ção de áreas funcionais pré-frontais e/ou das
suas conexões com as estruturas sub-corti-
cais36,54,77-79. Martinot e colaboradores lograram
ainda demonstrar no seu estudo uma associa-
ção, em doentes com POC, entre um metabolis-
mo glucídico diminuído no córtex pré-frontal
lateral e dificuldade em suprimir respostas auto-
máticas inadequadas no teste de Stroop80.

MODELOS NEUROBIOLÓGICOS NA
POC

Da informação acumulada podem-se extrair
essencialmente dois modelos fisiopatológicos
para a POC: o modelo "cortical", que propõe
uma disfunção primariamente frontal, e o mo-
delo "subcortical", que postula uma origem pri-
mariamente localizada nos gânglios da base ou
suas conexões corticais25,29.

O córtex pré-frontal (CPF), situado adiante
das áreas pré-motoras frontais (6 e 8 de
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Brodmann), é a mais recente aquisição filoge-
nética do SNC humano, sendo considerado a
sede do pensamento lógico hierarquicamente
organizado, assim como das funções de contro-
lo e regulação da conduta, incluindo a sua or-
ganização temporal (programação e antecipa-
ção).

Segundo Fuster81, é no CPF que se dá a inte-
gração entre informações sensoriais e límbicas e
a antecipação de condutas motoras, devendo-se
diferenciar um CPF ventral, responsável pela ini-
bição de respostas condutuais inapropriadas
(funcionando assim como um "auditor inter-
no") e um CPF dorsal, sede da sequenciação de
condutas motoras complexas. É ainda atribuída
ao CPF, nomeadamente à região do córtex
órbito-frontal (COF), a produção de indicado-
res internos de conduta e a génese de condutas
mentais ou motoras não rotineiras ou seja,
numa perspectiva clássica, da volição e da moti-
vação34,82-84.

O "modelo cortical" da neurobiologia da POC,
com base no estado actual dos conhecimentos
acerca das funções do lobo frontal e nos dados
revelados pelos múltiplos estudos imagiológicos
estruturais e funcionais acima expostos, postula a
existência de uma hiperactividade órbito-frontal no
doente OC, responsável pela produção de indica-
dores condutais internos alheios à vontade do in-
divíduo e independentes do condicionamento
pela informação contextual de origem sensorial e
límbica. Alternativamente, o excesso de indica-
dores internos egodistónicos teria a sua origem
no CPF dorsal (preparação para o acto motor
compulsivo), evocaria intensa resposta inibitória
órbito-frontal (resistência) e levaria, eventual-
mente, à activação pré-motora e motora (acto
motor compulsivo)29,36.

A este propósito, merece natural referência
o caso descrito por Damásio et al.85, referente a
um doente operado a um meningioma órbito-
-frontal bilateral, no qual a perda do COF coin-
cidiu com o aparecimento de obsessões multi-
-temáticas e comportamentos compulsivos, aos
quais o doente não opunha qualquer resistência
– os autores concluíram que neste doente a per-
da da integração órbito-frontal de impulsos bá-
sicos hipotalâmicos e de informações límbicas e
pré-frontais dorso-laterais (contingências ambi-

entais e regras adquiridas de conduta) resultou
numa perda da motivação e da resolução auto-
mática de situações sociais. Por outras palavras,
o doente não só se tornou incapaz de gerar indi-
cadores condutais internos, como deixou de ser
capaz de suprimir condutas automáticas
desadequadas impostas por indicadores externos.

Os estudos neuropsicológicos em doentes
OC parecem vir também corroborar estas ideias
ao evidenciarem com alguma consistência difi-
culdades na resolução activa de problemas e na
elaboração de estratégias alternativas perante
mudanças de "set" cognitivo, assim como difi-
culdade na supressão de respostas automáticas
(p. ex., no teste de Stroop).

Gastó29, baseando-se nos trabalhos de
Posner, que postula a existência na região pré-
-frontal de uma área responsável pela produ-
ção e atenção semânticas distinta das áreas que
se activam em resposta a estímulos motores e
visuais (atenção para a acção), propõe a exis-
tência, na POC, de uma dissociação neurofisio-
lógica entre uma atenção semântica hiperacti-
va (responsável pelas cognições obsessivas) e
uma atenção para a acção inibida (responsável
pela hipoprosexia visuo-espacial e pela lenti-
dão motora).

O "modelo cortical" atribui assim a patologia
OC a um verdadeiro "síndrome disexecutivo"
pré-frontal primário29, no qual a hiperactividade
cingulada anterior, tão frequentemente referida
em estudos estruturais e funcionais, assumiria um
carácter secundário, relacionado com a sintoma-
tologia ansiosa comum a outras patologias psiqui-
átricas36,81. A disfunção frontal consistiria não
numa hipofrontalidade global, mas sim num pa-
drão de reorganização funcional, em que deter-
minadas áreas se tornam autónoma e selectiva-
mente mais activas em detrimento de outras.

Não podemos a este propósito deixar de re-
ferir os trabalhos de Greenberg et al.86, que
constataram hiperexcitabilidade cortical e dé-
ficit dos mecanismos inibidores intra-corticais
na região pré-frontal de doentes OC – é inte-
ressante a concordância destes achados com o
modelo cibernético discutido por Gastó29, se-
gundo o qual ocorreria na POC uma focalização
da actividade cortical em determinados módulos
neuro-funcionais reverberantes, devido a uma
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tivação cortical, constitui um circuito reverbe-
rante de reforço positivo, produtor de múltiplas
cópias de uma mesma informação e permitindo
a execução de tarefas motoras ou cognitivo-mo-
toras complexas de um modo automático, rápi-
do e com um mínimo de esforço conscien-
te25,29,54,87,90.

Este circuito poderá constituir o substrato
neurobiológico da memória implícita, visuo-es-
pacial e de procedimentos, hipocampo-indepen-
dente: em circunstâncias "normais", o circuito di-
recto activa e reforça comportamentos pré-apren-
didos em resposta a estímulos específicos, em de-
trimento de respostas indesejadas a estímulos
inespecíficos, desadequados ao contexto sensori-
al e aperceptivo; a via indirecta, por seu lado, terá
por função interromper a actividade na via direc-
ta face a uma mudança de contexto permitindo a
activação, a nível pré-frontal, de um programa
alternativo, adequado às novas circunstâncias29.

Destaque-se, neste modelo de organização
anátomo-funcional córtico-subcortical, o papel
crucial do estriado como centro responsável, em
cada momento, pelo equilíbrio rigoroso entre as
vias directa e indirecta de cada circuito (e de cada
um dos inumeráveis subcircuitos possíveis). A ní-
vel micro-estrutural o estriado é constituído por
pequenos ilhéus de neurónios acetilcolinestera-
se-negativos e ricos em substância P (sP) e
encefalina (Enk), os chamados estriossomas, em-
bebidos numa matriz de neurónios acetilcolines-
terase-positivos. Entre os estriossomas e a SN pars
compacta (SNc) existem conexões recíprocas,
sendo os neurónios estrio-nigrais, GABAérgicos,
inibidores dos neurónios dopaminérgicos nigro-
-estriados. Estes últimos, via receptores dopami-
nérgicos D1, são activadores dos neurónios
estriossomais sP+ (que se projectam sobre a SN
pars reticulata/GPinterno, incorporando assim a via
directa) e, via receptores D2, inibidores dos neu-
rónios estriossomais Enk+ (que se projectam so-
bre o GPexterno, incorporando a via indirecta).
O tónus dopaminérgico nigro-estriado é assim ac-
tivador da via directa e inibidor da via indirecta,
enquanto o tónus da via estrio-nigral reduz a ac-
tividade do sistema88. De grande relevância no
que toca à POC, é nos estriossomas do estriado
ventral, que recebem aferências corticais de ori-
gem predominantemente órbito-frontal e cingu-

falência da inibição colateral entre módulos
neuro-funcionais vizinhos e a uma disfunção de
um sistema de inibição contínua, dependente do
equilíbrio entre a actividade de projecções
neocorticais de neurónios noradrenérgicos, com
sede no Locus Coeruleus (activadores), e de neuró-
nios serotoninérgicos, com sede nos núcleos da
rafe mesencefálica (inibidores).

O "modelo subcortical" da neurobiologia da POC,
mais propriamente córtico-subcortical, tem as suas
raízes teóricas nos trabalhos de Alexander et al.87-88,
que postulam a existência de cinco circuitos fronto-
basais paralelos e segregados:

1,2 – os circuitos oculo-motor e motor, se-
melhantes, com origem no córtex motor suple-
mentar, projectando-se sucessivamente no
putamen-globus pallidus/substancia nigra (GP/
/SN)-tálamo (núcleo ventrolateral);

3 – o circuito dorsolateral pré-frontal, com
origem no córtex pré-frontal dorsolateral, pro-
jectando-se no caudado dorsolateral-GP/SN-
tálamo (núcleos ventroanterior e dorsomedial);

4 – o circuito órbito-frontal, com origem no
córtex órbito-frontal lateral, projectando-se no
caudado ventromedial-GP/SN-tálamo (núcleos
ventroanterior e dorsomedial);

5 – o circuito cingulado anterior, com origem
no córtex da porção anterior do cíngulo e orbito-
-frontal medial, projectando-se no núcleo
accumbens-GP/SN-tálamo (núcleo dorsomedial).

Todas as cinco vias terminam em projecções
tálamo-corticais activadoras (glutamatérgicas) da
área cortical de partida. Segundo Cummings89, os
circuitos estão somatotopicamente organizados e
segregados e lesões em pontos diferentes dentro
de um mesmo circuito produzem alterações clí-
nicas similares. Em cada um destes circuitos as
vias cortico-caudadas e talamo-corticais seriam
activadoras (glutamatérgicas) e as vias estriato-
palidais/nígricas e palido/nigro-talâmicas inibido-
ras (GABAérgicas).

Existe concordância entre estes circuitos pa-
ralelos e os circuitos reguladores da actividade
motora dos gânglios da base, já descritos. A or-
ganização anátomo-funcional intrínseca de cada
um destes circuitos é também ela paralela, en-
globando uma via directa e outra indirecta88 (Fig.
1). A via directa, submetida ao controlo da via
indirecta (inibitória) e com um papel final de ac-
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lada anterior, que se verifica a maior concentra-
ção de receptores D1.

Segundo o modelo proposto por Baxter70,90,
na POC ocorreria um funcionamento deficitário
da via indirecta por falência do "filtro" caudado,
permitindo, assim, a libertação e reverberação
auto-sustentada de programas pré-preparados
(pre-packaged), independentemente do contexto
sensorial e aperceptivo; a disfunção caudada
obrigaria ainda a um esforço consciente suple-
mentar na manutenção do comportamento ade-
quado ao estímulo relevante. No plano micro-
-estrutural a falência do caudado dever-se-ia a
desenvolvimento anómalo, degeneração ou dis-
função do seu compartimento estriossomal afec-
tando predominanemente, no caso da POC, o
caudado ventro-medial. Poder-se-ia especular
a partir deste modelo que o consequente au-
mento do tónus dopaminérgico nigro-
-estriossomal origine no estriado um fenómeno
de "down-regulation" dos receptores D2, fenó-
meno constatado experimentalmente em ratos
após destruição selectiva da matriz estriatal91 e
que explicaria o achado aparentemente para-
doxal de uma menor concentração destes re-
ceptores no estriado de doentes distónicos.

Baseando-se nos estudos em animais por
Rapoport et al., Baxter70 propõe ainda que na POC
ocorreria desinibição de comportamentos pré-
-preparados filogeneticamente arcaicos, tais
como a agressividade, o grooming, a sexualidade e
a territorialidade (presumivelmente sediados no
COF), que assim chegariam à consciência na for-
ma das obsessões e compulsões características
desta doença: esta teoria, altamente especulativa
e tributária dos modelos etológicos do comporta-
mento humano, permitiria assim compreender a
regularidade transcultural dos conteúdos temáti-
cos dos fenómenos obsessivos70,90,92-93.

De grande relevo para a investigação dos
eventuais mecanismos comuns entre POC e
distonias primárias, o mesmo modelo propõe
finalmente uma tripartição anátomo-funcional
dos síndromes relacionados com os gânglios da
base: na origem dos quadros eminentemente
cognitivo-emocionais, estariam a disfunção do
caudado ventro-medial e do núcleo accumbens,
em conexão com o COF e o cingulum, respecti-
vamente; os síndromes predominantemente "hi-

permétricos" (blefaroespasmo, distonias
cranianas, etc.) estariam relacionados com a dis-
função do putamen, em conexão com o córtex
pré-motor e área motora suplementar; os qua-
dros OC com sintomas motores ou característi-
cas "tourretóides" dever-se-iam por fim à disfun-
ção do conjunto das estruturas anteriores29,90.

INVESTIGAÇÃO E DIFICULDADES
METODOLÓGICAS

A soma das diversas investigações realizadas
na área das distonias e da POC parece apontar
para uma concordância cada vez mais evidente
no que concerne às áreas cerebrais comprome-
tidas nestas entidades clínicas, nomeadamente
os gânglios da base, e possivelmente os circuitos
que os ligam ao córtex cerebral.

A maior parte dos estudos referentes à ocor-
rência de psicopatologia nas distonias primári-
as tem explorado a associação inespecífica en-
tre os sintomas distónicos e quadros depressivos
e/ou ansiosos, frequentemente reactivos à dis-
função social e à alteração da imagem corporal
provocadas pela doença94-98.

São menos consensuais, porém, os trabalhos
que tentam encontrar uma base etiológica co-
mum aos dois géneros de patologia. Estudos ba-
seados na avaliação psicopatológica de doentes
com cãibra do escrivão, comparativamente a
um grupo de controlo de indivíduos saudáveis,
utilizando questionários dirigidos para as pertur-
bações de ansiedade, pretenderam mostrar que
não existe relação entre as duas doenças99. In-
vestigação de tipo caso-controlo, destinada a
avaliar os factores de risco para distonias de iní-
cio na idade adulta, excluiu, entre outros facto-
res, a ansiedade e a depressão100-101. Num outro
trabalho, no qual foram utilizados instrumentos
de avaliação psiquiátrica e testes de função mo-
tora, não se encontraram quaisquer associações
entre as alterações da função motora e os resul-
tados da avaliação psiquiátrica, nem diferenças
significativas entre o grupo de doentes
distónicos e o grupo de controlo102.

Outros estudos levaram em conta o viés que
pode surgir ao avaliar-se patologias como a de-
pressão ou a ansiedade, nas quais o factor de re-
actividade não é desprezível. Um destes trabalhos
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estudou um grupo de doentes com blefaroespa-
mo, utilizando um grupo de controlo constituído
por doentes com espasmo hemifacial (não tendo
relação com patologia dos gânglios da base, o es-
pasmo hemifacial reproduz a sintomatologia do
blefaroespasmo, e consequentemente a incapaci-
dade funcional e as alterações psicológicas dela
resultantes). Foram utilizados instrumentos de
avaliação psicológica e questionários para avalia-
ção da gravidade da distonia (incluindo os aspec-
tos sociais, pessoais e familiares da doença), não
tendo sido encontradas diferenças significativas
entre os dois grupos103.

Um estudo mais recente, utilizando tam-
bém doentes com blefaroespamo e doentes
com espasmo hemifacial, mas servindo-se de
escalas dirigidas especificamente para a per-
turbação obsessivo-compulsiva, chegou a resul-
tados diferentes, tendo encontrado mais sinto-
matologia obsessivo-compulsiva no grupo de
doentes com blefaroespamo, em relação ao gru-
po de doentes com espasmo hemifacial104. Re-
sultados semelhantes foram obtidos noutro es-
tudo, também dirigido à perturbação obsessi-
vo-compulsiva, feito em doentes com cãibra
do escrivão e utilizando como grupo de contro-
lo doentes com síndrome do túnel cárpico,
radiculopatia, PDIC e Miastenia Gravis105.

Doenças de causa genética, como a Distonia-
-Parkinsonismo de Início Rápido e a Distonia
Mioclónica, parecem estar também associadas a
maior frequência de sintomas obsessivo-compulsi-
vos, sendo que em relação a esta última é sugerida
uma alteração genética comum106-107. Finalmente,
estudos por Estimulação Magnética Transcraniana,
feitos em doentes com perturbação obsessivo-com-
pulsiva, mostram alterações semelhantes àquelas
que foram encontradas nos estudos feitos em doen-
tes com cãibra do escrivão, nomeadamente um au-
mento da excitabilidade cortical86.

Estes dados, embora controversos, apontam
para a existência de uma provável associação
entre as distonias primárias e a perturbação ob-
sessivo-compulsiva. A concordância de mecanis-
mos etiopatogénicos, nomeadamente a disfun-
ção dos gânglios da base, demonstrados em am-
bas as patologias, sugere a possibilidade de uma
base estrutural semelhante. No entanto, a escas-
sez de trabalhos nesta área, assim como o baixo

número de doentes habitualmente avaliados,
constituem obstáculos a um maior conhecimen-
to acerca da fisiopatologia destas duas entidades,
assim como dos seus eventuais aspectos em co-
mum, o que justifica plenamente um incre-
mento da investigação, tanto na vertente clíni-
ca como na das neurociências básicas.

Abstract
For decades primary dystonias have been

attributed a psychological origin. More recently,
neurophysiological changes have been demonstrated
in various structures of the central nervous system.
These changes have been mainly attributed to a
dysfunction of the basal ganglia, compromising both
the inhibition of inadequate motor programs and the
selectivity of muscular contraction. Recent progress in
neuroscience, especially in neuroimaging, has also
greatly contributed to the understanding of Obsessive-
-Compulsive Disorder and its physiopathology. One
theory regards this disorder as part of a neuropsy-
chiatric spectrum of the basal ganglia and their corti-
cal connections. This would predict an association
between obsessive-compulsive psycho-pathology and
primary dystonias. Studies so far have produced
contradicting results and are based on small samples
and inadequate methodology. Further investigation is
needed.

Key-words: Primary dystonias; Obsessive-
compulsive disorder; Basal ganglia; Neuropsychiatry.
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