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RESUMO

A doenga de Parkinson (DP) é uma doenga neurodegenerativa com manifestagdes clinicas
tipicas que envolvem bradicinesia, tremor de repouso, rigidez e disautonomia. Nos ultimos
anos, dentre os disturbios neuroldgicos, a DP foi a que mais cresceu em prevaléncia, incapa-
cidade e mortes. A termografia infravermelha (Tl) esta se tornando uma relevante ferramenta
proposta para auxiliar no diagnostico de diversas doengas e disturbios. O método envolve a
detecgao de radiagao infravermelha emitida pela pele e fornece o mapeamento de fungdes
fisioldgicas relacionadas com a temperatura da pele. Este estudo objetivou realizar um estudo
de revisado sistematica para responder a seguinte questao investigativa: 0 mapeamento da
temperatura de pele através da termografia infravermelha pode ser util no rastreamento de
DP? Para a coleta de dados foram utilizados os bancos de dados PubMed, Scopus e Cochrane,
PEDro. Os principais resultados apontam que a termografia da mao de um sujeito com DP
difere de sujeitos saudaveis, quando aplicado o Teste de Estresse a Frio, apresentando uma
reducdo térmica menor e uma taxa de recuperacgao térmica mais lenta, isto provavelmente se
deve a disautonomia. Conclui-se que a Tl pode ser uma valiosa ferramenta na investigagao
diagndstica da DP.
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ABSTRACT

Parkinson's disease (PD) is a neurodegenerative disease with typical clinical manifestations
that involve bradykinesia, resting tremor, rigidity and dysautonomia. In recent years, among
the neurological disorders, PD was the one that grew the most in terms of prevalence, disability
and deaths. Infrared thermography (IT) is becoming a relevant proposed tool to aid in the di-
agnosis of various diseases and disorders. The method involves the detection of infrared ra-
diation emitted by the skin and provides the mapping of physiological functions related to skin
temperature. This study aimed to carry out a systematic review study to answer the following
investigative question: can skin temperature mapping through infrared thermography be use-
ful in PD tracking? For data collection, the PubMed, Scopus and Cochrane, PEDro databases
were used. The main results indicate that the thermography of the hand of a subject with PD
differs from healthy subjects, when the Cold Stress Test is applied, presenting a lower thermal
reduction and a slower thermal recovery rate, this is probably due to dysautonomia. It is con-
cluded that IT can be a valuable tool in the diagnostic investigation of PD.
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INTRODUGAO

Os disturbios neurolégicos sao
agora a maior fonte de incapacidade
em todo o mundo’.

A doenga de Parkinson (DP) é o tipo
mais comum de parkinsonismo, um
termo que designa uma série de distur-
bios neurolégicos que tém em comum
a presenc¢a de sintomas semelhantes
aos da doenga de Parkinson, como rigi-
dez, lentidao e tremor2.

Estima-se que 6,1 milhdes de pes-
soas em todo o mundo receberam um
diagnostico de DP em 2016, 2,4 vezes
maior do que em 19902. Nos ultimos
anos, dentre os disturbios neuroldgi-
cos, a DP foi a que mais cresceu em
prevaléncia, incapacidade e mortess.

O diagnostico da doenga de Parkin-
son é baseado no histérico e nos exa-
mes fisicos, mas outros exames po-
dem ajudar no seu diagnostico precoce,
além de distinguir o Parkinson de ou-
tras condi¢des com sintomas seme-
Ihantes®. Para isto, novas técnicas de
imagem estdao sendo desenvolvidas,
assim como novos testes de sangue e
de temperatura de pele®.

Um diagnéstico precoce é decisivo
para maximizar a eficacia dos trata-
mentos, a fim de amenizar os efeitos
devastadores dessa doencga e retardar
a sua progressao’.

As ferramentas atuais de diagnos-
tico sdo frequentemente associadas a
exposi¢cdo a radiagdo, alto custo ou
contraindicagdo. A Tl esta se tornando
uma relevante ferramenta proposta
para auxiliar no diagndstico de diversas
doengcas e disturbios®.

Nas ultimas décadas, um anormal re-
flexo vasomotor na pele devido a uma
disfungcdo autondémica foi descrito na
DP. A disfungdo autonomica (disauto-
nomia) é um sintoma prodrémico em
pacientes com DP causada pelo acu-

mulo da a-sinucleina no sistema ner-
voso central e pode ser diagnosticada
por meio da resposta vasomotora da
pele a estimulos frios’. A disautonomia
pode ser avaliada através da termogra-
fia infravermelha (TI) com o teste de es-
tresse frio®.

A Tl de alta definicao é atualmente
bem validada para rastreamento de do-
encgas relacionadas a disfung¢ao auto-
némica®.

Diante desse contexto, o objetivo
deste trabalho foi realizar um estudo de
revisdo sistematica para responder a
seguinte questao investigativa: o mape-
amento da temperatura de pele através
da termografia infravermelha pode ser
atil no rastreamento de DP?.

METODOLOGIA

A pesquisa se configura como uma
revisdo sistematica e foi realizada em
abril de 2022.Foram utilizados para
essa pesquisa os bancos de dados Pu-
bMed, Scopus e Cochrane, PEDro.

Os operadores de busca utilizados
foram “(skin temperature) OR (thermog-
raphy) OR (mapping, temperature) OR
(temperature mapping) OR (mappings,
temperature) OR (temperature map-
pings) OR (thermal imaging) OR (ther-
mal image) OR (infrared imaging) OR
(infrared images) AND ( parkinson's dis-
ease )". A pesquisa ndo teve restricao
por titulos, resumos, data de publicagao
ou idioma, mas teve restricdo por ter-
mos DECS e MESH. Nao foi utilizado li-
teratura cinzenta.

Foram incluidos estudos que se en-
quadraram nos componentes PICO:
Populagao: Pessoas com DP; Interven-
¢ao: mapeamento térmico da mao por
termografia infravermelha apos teste
de estresse frio; Comparagao: contro-
les saudaveis; Outcomes (Resultados):
Diagnéstico.
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Dois revisores independentes seleci-
onaram titulos e resumos. Os textos
completos foram obtidos se pelo me-
nos um dos pesquisadores indicou que
o estudo nao poderia ser excluido pelo
titulo e resumo. Discrepancias foram
resolvidas por consenso. Foram exclui-
dos artigos com outra populagao e/ ou
diferentes intervengdes.

O processo de selegao dos artigos
seguiu o seguinte protocolo: 1) Andlise
baseada nos titulos dos artigos nas ba-
ses de dados relatadas; 2) Andlise ba-
seada nos resumos; 3) Importacao dos
estudos identificados para o software
ENDNOTE; 4) Eliminagdo dos estudos
duplicados inter bases de dados; 4) Lei-
tura completa dos artigos.

A autora desta pesquisa conduziu a
extragdo de dados. A avaliagdo da qua-
lidade dos estudos foi feita através do
QUADAS-2, levando em consideragao
os seguintes dominios, cobrindo todos
os tipos de viés que podem afetar os re-
sultados: Seleg¢do de pacientes; Teste
indice; Teste de referéncia; Fluxo e tem-
poralidade.

RESULTADOS

Foram encontrados 208 artigos,
sendo 163 achados na base de dados
PubMed, 23 na LILACS e 0 na Cochrane
Library, 22 na Scopus, 0 na PEDro. 45
foram excluidos por duplicacao interba-
ses de dados. Excluidos por leitura de
titulo e resumo um total de 205, sendo
eles por utilizarem outras tecnologias
ou por nao se correlacionarem com a
Doenca de Parkinson. Apos isso, exclu-
indo por leitura completa, restaram 3
estudos, sendo avaliados nos critérios
de qualidade, onde 0 foi excluido, man-
tendo-se 3 estudos para compor essa
revisdo. A Figura 1 apresenta o fluxo-
grama da selegdo dos estudos para a
revisao sistematica, desde a sua identi-
ficagcdo nas bases de dados até a sele-
¢ao final.

Neste estudo, contamos, por fim,
com 3 estudos, num total de 135 parti-
cipantes, indo de 2015 a 2021, con-
tando com pacientes com DP e contro-
les saudaveis. Os dados de andlise dos
estudos estdo descritos na Tabela 1. Ja
a analise do risco de viés é apresentada
na Tabela 2.
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Identificacdo de novos estudos via bases de dados e registros

Arquivos identificados
g Arquivos removidos antes da

@q Bases de dados (n = 5): triagem:

= Pubmed (n = 163) —» Arquivos duplicados (n = 45)

§ LILACS (n = 23) Registros marcgdos como inelegiyeis (n=0)

= Cochrane Library (n = 0) Registros removidos por outros motivos (n = 0)

= Scopus (n = 22)

PeDro (n= 0)
Registros| (n = 208)
Arquivos excluidos
: P com base na leitura
Arqu'(\[?: fgg'dos —> de titulos e abstracts:
l (n=160)
£ Arquivos acessados para Arquivos nao
% recuperagao recuperados
= (n$0) (n=0)
Arquivos acessados para Arquivos
elegibilidade . excluidos:
n=3 (n=0)
Estudos incluidos na revisdo:

(=)
S (n=3)
= Relatérios de estudos incluidos:
Q
£ (n=3)

Figure 1. Fluxograma da selec¢ao dos estudos para a revisao sistematica.
Fonte: Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron I, Hoffmann TC, Mulrow CD, et al. The PRISMA 2020 state-
ment: an updated guideline for reporting systematic reviews. BMJ 2021;372:n71. doi: 10.1136/bmj.n71
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Tabela 1. Resultados dos estudos selecionados nesta revisdo sistematica

Autores /
Estudo

Populacéo

Intervencao/
Comparacao

Resultados

Pacientes com DP apresentaram menor tempera-
tura basal média da méao (p ¥ 0,037) maior dife-
renca entre o dorso do punho e o terceiro dedo (p =

Antonio-Ru- ?1% %(;lélif:_' "12?;?526 dnato 0,036) e entre as maos (p = 0,0001)_ versus contro-
bio et al. tes com DP | méo por ter- les, mdependentemgnte (;ia lateralidade mptora.
(2015)8 esporadica | mografia in- Ambos os testes ewde_nmaram uma capamdadeN
de inicio fravermelha ad§qyada para dlfer_enC|ar entre os grupos: na mao
Abnormal tardio (mais | apés teste de ndo imersa, os pacientes com DP néo apresenta-
thermogra- | de 54 anos)  estresse frio r,am_pad_rao de resfriamento normal ou regulacéo
phy in Park- | 20: e 20 fa- térmica final observada nos controles (F ¥4 5,29; p
inson's dis- n’1iliares controles %4 0,001), e houve uma area sob a curva de 0,897
case saudéveis saudaveis (9?%. Cl1 0,796 e 0,998) para Eestg resfrlamen_to; na
: mao imersa, a recuperacao térmica aos 6 minutos
apos a imersao foi menor nestes pacientes (29 +
17% vs. 55 + 28%, p ¥ 0,002), com uma area sob
a curva de 0,810 (IC 95% 0,662€e0,958)
A diferenca das taxas de recuperacao térmica mais
significativa entre pacientes com DP e CSs foi ob-
servada na quinta falange distal 10 minutos pos-
Purup et al mapeamento | TEF (média RT + SD: 51 + 18% vs. 70 + 23%, p =
(2020) 22 pacien- | térmicoda | g 003). N&o foram observadas diferencas entre os
Skin Tem. | tes com DP m‘go rg?i;tﬁ]r-_ grupos nos valores basais. Ndo foram observadas
perature in el9 indivf- fravgermelha correla}gﬁes entre os parametros térmicos e os da-
Parkinson's dups saua- ap6s teste de dos clmlcos e éutonomlcos. No grupo CSs, houve
Disease veis parea- | ogiresse frio correlacdo positiva e moderada entre os valores de
Measured by dos por recuperacgéo poés-TEF na 32 e 52 falanges e o indice
Infrared idade e controles de massa corporal (IMC) (r = 0,661, p = 0,002). Os
Thermogra- sexo saudaveis pacientes com DP apresentaram reducéo significa-
phy (CSs) tiva nas taxas de recuperagéo térmica em relacéo
ao CSs e os pacientes também apresentaram res-
postas térmicas alteradas em varios locais anatomi-
cos.
Anbalagan et
al. (2021)*
Maos que apresentaram recuperacdo de tempera-
A Non-Inva- mapeamento  tura atrasada foram comparadas entre si e uma TR
sive IRSen- ) ion térmico da  menor apés 6 min foi observado em individuos com
sor Tech- tes com mao por ter- DP (46,24 + 16,13%, 85,18 + 6,09% vs. 89,50 +
nique to Dif- 5 O ][“ngaf'al'r:" 4,89%; p < 0,0001). Houve diferenca significativa
ferentiate tre’m - ar%\;etrég?e c?e entre 0s grupos no tempo de recuperacéo (5,4 £
Parkinson’s sencial epstresse frio 0,6324, 8 + 0,926 vs. 11,8 £ 1,473; p < 0,0001). An-
Disease from (TE) e 20 tes do TEF, a temperatura basal ou normal da DP
Other Neuro- individuos com tremor = apresentou diferenca significativa com TE e CSs (p
logical Disor- o essencial e |~ < 0,0001). Observou-se também que a taxa de re-
ders Using SERLIEE: controles cuperagao dos individuos com DP foi 32% menor
Autonomic saudaveis guando comparado aos saudaveis e 25% menor
Dysfunction qguando comparado aos individuos ET.
as Diagnos-
tic Criterion
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Tabela 2. Avaliagédo do risco de viés pela Escala QUADAS-2.

Escala QUADAS-2

Estudos (0-10)
Antonio-Ru-
bio et al. S § S S S S S S S S 10/10
(2015)®
Purup et al.
(2020)1° S S S S S S S S S S 1010
Anbalagan et
al. (2021)1 S S S S S S S S S S 10/10

Nota: S= Sim; N= Nao; 1= Foi incluida uma amostra de pacientes consecutiva ou aleatéria?; 2= Um

desenho caso-controle foi evitado?; 3= O estudo evitou exclusbes inapropriadas?; 4= Os resultados do

teste indice foram interpretados sem conhecimento dos resultados do teste de referéncia? cegamento

em ECRs; 5= Se um limiar foi usado, o mesmo havia sido pré-especificado?; 6= O teste de referéncia

provavelmente classifica corretamente a condigao clinica alvo?; 7= Os resultados do teste de referéncia

foram interpretados sem conhecimento dos resultados do teste indice?; 8= Houve um intervalo apro-

priado entre o teste indice e o de referéncia?; 9= Todos os pacientes receberam o mesmo teste de

referéncia?; 10= Todos os pacientes foram incluidos na andlise?

fonte:BRISTOL MEDICAL SCHOOL (org.). University of bristol: quadas. quadas. 2022. Disponivel em: https.//www.bris-
tol.ac.uk/population-health-sciences/projects/quadas/quadas-2/.

DISCUSSAO

Antonio-Rubio et al.® realizaram um
estudo piloto transversal com 35 adul-
tos: 15 pacientes com DP e 20 contro-
les saudaveis. Eles investigaram se a
termografia da mao com o TEF pode ter
potencial para rastreamento de disfun-
¢ao autonomica da pele na DP. Termo-
grafias de linha de base de ambas as
maos foram obtidas antes de uma
imersdo em &gua fria (3 + 1°C) por 2
min. A termografia continua foi reali-
zada na mao nao imersa (direita ou
com menor envolvimento motor) du-
rante imersao da mao contralateral por
6 minutos, e da mao contralateral
imersa por 6 minutos pds-imersao. A
regiao de interesse foi a pele dorsal do
terceiro dedo, falange distal. Os pacien-
tes com DP apresentaram menor tem-
peratura basal média da mao (p %
0,037) maior diferenga entre o dorso do
punho e o terceiro dedo (p = 0,036) e en-
tre as maos (p = 0,001) versus contro-
les, independentemente da lateralidade

motora. Ambos os testes evidenciaram
uma capacidade adequada para dife-
renciar entre 0s grupos: na mao nao
imersa, os pacientes com DP nao apre-
sentaram padrao de resfriamento nor-
mal ou superacao térmica final obser-
vada nos controles (F % 529; p %
0,001). Além disso, houve uma area sob
a curva de 0,897 (95% C1 0,796 e 0,998)
para este resfriamento; na mao imersa,
a recuperagao térmica aos 6 minutos
apos a imersao foi menor nestes paci-
entes (29 + 17% vs. 55 + 28%, p %
0,002), com uma darea sob a curva de
0,810 (IC 95% 0,662 e 0,958). Conclui-
ram que pacientes com DP apresenta-
ram respostas térmicas anormais da
pele na termografia com teste de es-
tresse por frio (TEF), sugerindo disfun-
¢ao autondmica cutanea.

Purup et al.’® investigaram diferen-
¢as termograficas na pele entre contro-
les saudaveis (CSs) e pacientes com
DP nas maos, pés e tronco, depois, cor-
relacionaram os achados com sinto-
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mas e sinais de disautonomia. As dife-
rengas entre os grupos em parametros
autonoémicos e questionarios foram ex-
ploradas. Vinte e um pacientes com DP
e 19 controles saudaveis foram exami-
nados porimagens termograficas infra-
vermelhas de localizagbes anatémicas
padronizadas no tronco e extremidades
superiores e inferiores na linha de base
e apos a exposicao ao TEF. As taxas de
recuperacao térmica (RT) foram deter-
minadas com base em termogramas.
Foram realizadas analises de correla-
¢ao entre alteragbes na temperatura da
pele e disfungao autondémica.

A diferenca de RT mais significativa
entre pacientes com DP e CSs foi obser-
vada na quinta falange distal 10 minu-
tos poés-TEF (média RT + SD: 51 + 18%
vs. 70 £ 23%, p = 0,003). Nao foram ob-
servadas diferengcas entre 0s grupos
nos valores basais ou po6s-TEF dos pés.
Nao foram observadas correlagdes en-
tre os parametros térmicos e os dados
clinicos e autonémicos. No grupo CSs,
houve correlagao positiva e moderada
entre os valores de recuperagao pos-
TEF na 32 e 52 falanges e o indice de
massa corporal (IMC) (r = 0,661, p =
0,002). Os pacientes com DP apresen-
taram reducgao significativa no RT em
relacdo ao CSs e os pacientes também
apresentaram respostas térmicas alte-
radas em varios locais anatémicos.
Concluem que a termografia infraver-
melha pode se tornar uma valiosa ferra-
menta na investigagdo da deficiéncia
autondémica na DP.

A pesquisa de Antonio-Rubio et al.®
relatou dados apenas da falange distal
do 3° dedo, que mostrou diminui¢cao da
recuperagao térmica 6 min pds-imer-
sao em pacientes com DP em compa-
ragdo com CSs (RT: 29 + 17% vs. 55 %
28%, p = 0,002). As taxas de recupera-
¢do nos grupos CSs foram semelhan-
tes nos dois estudos (6 minutos pods-

TEF, 3° dedo 49%, 5° dedo 56%), en-
quanto nos casos de DP de Purup'® pa-
reciam mostrar recuperagdo mais ra-
pida (6 minutos pés-TEF, 3° dedo 36%,
5° dedo 41%). Assim, os pacientes com
DP apresentaram uma resposta mais
normal em comparagdo ao grupo de
Atonio-Rubio et al.® Ndo esta claro o
que poderia ter causado essa diferenga,
mas estes pacientes podem estar em
um estagio mais precoce da doenga.

Em ambos, foi observada uma corre-
lacao entre menor temperatura no ter-
ceiro dedo e sintomas piores, suge-
rindo disfungdo autondémica, agre-
gando valor a termografia como marca-
dor de disfungdo autonémica.

O estudo de Anbalagan et al.’ inves-
tiga o uso da Tl como ferramenta para
diagnosticar e diferenciar a DP do tre-
mor essencial (TE) em seu estdagio ini-
cial usando um fendtipo nao motor.
Neste estudo, as investigagdes foram
realizadas com dados coletados de 20
PD, 20 com tremor essencial (TE) e 20
individuos saudaveis. A Tl foi usada
para o TEF para mapear a temperatura
das maos dos sujeitos antes e depois
do teste. A andlise termografica basal
dentro dos grupos e entre os grupos foi
calculada usando a ANOVA. Neste es-
tudo, os pacientes com DP apresenta-
ram uma temperatura média das maos
baixa quando comparados ao TE (p <
0,001) e CSs (p < 0,001). O termdgrafo
registrou continuamente durante 6 mi-
nutos ambas as maos. Maos que apre-
sentaram recuperagao de temperatura
atrasada foram comparadas entre si e
uma TR menor apés 6 minutos foi ob-
servado em individuos com DP (46,24 +
16,13%, 85,18 £6,09% vs. 89,50 + 4,89%;
p < 0,001). Houve diferenga significa-
tiva entre os grupos no tempo de recu-
peracao (5,4 +0,6324,8 £ 0,926 vs. 11,8
+1,473;p < 0,001). Antes do teste de es-
tresse a frio, a temperatura basal ou
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normal da DP apresentou diferencga sig-
nificativa com TE e CSs (p < 0,001). Ob-
servou-se também que a taxa de recu-
peracao dos individuos com DP foi 32%
menor quando comparado aos sauda-
veis e 25% menor quando comparado
aos individuos ET.

Os resultados mostram que a taxa
de recuperagao da temperatura da mao
foi significativamente diferente entre
os grupos. Os dados obtidos no TEF fo-
ram verificados usando a técnica de
correlagao cruzada de Pearson, que
mostrou que poucos parametros da do-
encga, como medicagao e pontuagao de
classificagdo motora, tiveram impacto
na taxa de recuperagao da temperatura
da mao em individuos com DP. As ca-
racteristicas dos trés grupos foram
comparadas e classificadas usando o
algoritmo de agrupamento k-means. A
sensibilidade e especificidade dessas
técnicas foram analisadas usando um
analisador de curva Receiver Operating
Characteristic (ROC). Esses resultados
mostram que Tl pode ser utilizada
como uma ferramenta eficiente no di-
agnéstico e diferenciagdo da DP em
seu estdagio inicial.

Estes estudos apresentam limita-
¢bes como o tamanho da amostra que
foi modesta, resultando em menor po-
der estatistico. Contudo, apresentam
gue pacientes com DP tém uma diminu-
ida resposta de recuperagao térmica ao
TEF das maos, porém, mais estudos de-
vem investigar esta relagao.

CONCLUSAO

Neste estudo, fica claro que, apés o
TEF, a termografia da mao de um su-
jeito com DP difere de sujeitos sauda-
veis, assim como a reducdo térmica €&
menor e a taxa de recuperagdo € mais
lenta nestes individuos, e isto se deve
a disautonomia. Assim, a termografia

da pele e a técnica TEF mostraram-se
testes ndo invasivos, simples e eficazes
nos estagios iniciais da DP. Eles pode-
réo ajudar a diagnosticar a doenga com
precisdo e mais cedo para auxiliar a
equipe médica no planejamento de me-
Ihores tratamentos. Pesquisas posteri-
ores sao necessarias usando uma co-
orte maior para que essa ferramenta
possa ser melhor validada para detec-
cdo da DP em seu estagio inicial, o que
ajudara a retardar a progressao da do-
enca melhorando a qualidade de vida
destes pacientes.
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