O registro por microeletrodo (MER) ainda é
referencia na DBS-STN para Parkinson diante
de métodos guiados por imagem?

Em pessoas com doenga de Parkinson submetidas a estimulagdo cerebral profunda
do ntcleo subtaldmico, o uso de registro por microeletrodo (MER), isolado ou em
configuragdes multiplas, comparado a MER tinico/menos extenso, auséncia de
MER ou abordagens frameless/asleep/guiadas por imagem com iMRI, iCT ou
verificagdo pos-operatoria confidvel, estd associado a diferengas em acurdcia
estereotdxica, posicdo final do eletrodo, necessidade de reposicionamento,

complicagdes e desfechos clinicos?
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Resumo

e

Contexto. A pergunta ptiblica desta revisao é: "O registro por microeletrodo (MER) ainda é referéncia
na DBS-STN para Parkinson diante de métodos guiados por imagem?". A pergunta cotidiana original
registrada na fila foi: "MER muiltiplo melhoram a acuracia e os desfechos da DBS-STN em Parkinson
avancado?". O protocolo preserva esse ponto de partida como trilha de auditoria, mas reformula o

problema em linguagem cientifica mais precisa e menos carregada.

Objetivo. - Populacdo: pessoas com doenca de Parkinson submetidas ou candidatas a DBS-STN. -
Intervencao/exposicao principal: MER como confirmacao funcional intraoperatéria, incluindo MER
unico, MER muiltiplo, mdltiplas trajet6rias/canais/passes ou registros por profundidade. -
Comparadores: - MER muiltiplo versus MER tnico ou menos extenso; - MER versus auséncia de
MER; - MER/awake convencional versus asleep DBS, frameless, image-guided, iMRI, iCT ou
verificacdo por imagem confiavel. - Desfechos primadrios: acurdcia estereotaxica, posicdo final do
eletrodo, erro radial/linear quando disponivel, reposicionamento, mudanca de alvo, hemorragia e
complicagdes cirtrgicas. - Desfechos clinicos: UPDRS ou escalas motoras, redugdo de
LEDD/medicacdo dopaminérgica, qualidade de vida, eventos adversos neurol6gicos ou
neuropsicologicos, parametros de estimulagdo e follow-up. - Desfechos contextuais: tempo cirurgico,
conforto/tolerabilidade, anestesia acordado/dormindo, qualidade do sinal MER, extensdao do STN

identificada, nimero de trajetdrias e era tecnolégica.

Método. Esta versdo foi conduzida como revisao sistematica narrativa. O fluxo operacional registrou
1261 registros brutos, 833 registros apés deduplicacdo, 833 decisdes de triagem, 240 artigos no
manifest, 125 textos extraidos e 240 solicitacdes de artigo pendentes ou registradas.

Resultados. No material cientifico auditado até 26 de maio de 2026, a resposta sobre a superioridade
de multiplos registros por microeletrodo (mMER) em relagao ao registro tinico (SMER), ou sobre a
dispensa segura do MER em favor de cirurgias exclusivamente guiadas por imagem, permanece
inconclusiva. A evidéncia mostra que a imagem de alto campo (3T, 7T, SWI) em centros de alta
experiéncia otimiza a visualizacdo do nuicleo subtalamico (STN) e reduz o nimero de trajetorias
neurofisiolégicas adicionais. Contudo, em coortes observacionais selecionadas, uma fracao das
trajetorias planejadas com navegacao por imagem de alta defini¢do (em torno de 14% em algumas
séries) ainda resulta em ajustes intraoperatdrios detectados pelo MER ou pela macroestimulacdo de
teste — sendo a maioria desses ajustes guiada pelos limiares de efeitos colaterais da macroestimulagao,
e ndo pelo sinal isolado do MER. Adicionalmente, quando o MER é mantido sob protocolos rigidos,
realizar a cirurgia sob anestesia geral (asleep DBS) ou acordado (awake DBS) resulta em desfechos
motores e cognitivos comparaveis em 6 meses, sendo a via asleep associada a menor carga subjetiva
perioperatdria para o paciente. A sintese técnica distingue estudos de contribuicdo principal, estudos de
apoio, material contextual e evidéncia indireta, com peso condicionado por desenho, qualidade,
centralidade, risco metodologico, sensibilidade ética e limites registrados na critica profunda avaliacao
critica.



Conclusao. A conclusdo publica desta versao deve permanecer conservadora e ndo pode ser mais forte
que a resposta curta registrada: No material cientifico auditado até 26 de maio de 2026, a resposta
sobre a superioridade de muiltiplos registros por microeletrodo (mMMER) em relacdo ao registro inico
(sMER), ou sobre a dispensa segura do MER em favor de cirurgias exclusivamente guiadas por
imagem, permanece inconclusiva. A evidéncia mostra que a imagem de alto campo (3T, 7T, SWI) em
centros de alta experiéncia otimiza a visualizacdo do nuicleo subtalamico (STN) e reduz o nimero de
trajetorias neurofisiologicas adicionais. Contudo, em coortes observacionais selecionadas, uma fragao
das trajetdrias planejadas com navegacao por imagem de alta definicdo (em torno de 14% em algumas
séries) ainda resulta em ajustes intraoperatdrios detectados pelo MER ou pela macroestimulacao de
teste — sendo a maioria desses ajustes guiada pelos limiares de efeitos colaterais da macroestimulagao,
e ndo pelo sinal isolado do MER. Adicionalmente, quando o MER é mantido sob protocolos rigidos,
realizar a cirurgia sob anestesia geral (asleep DBS) ou acordado (awake DBS) resulta em desfechos
motores e cognitivos comparaveis em 6 meses, sendo a via asleep associada a menor carga subjetiva

perioperatdria para o paciente.

Limitacoes. A avaliacdo de qualidade desta versao é preliminar programatica, ha solicitagdes de texto
completo ainda pendentes ou registradas e bases comerciais ou especializadas podem permanecer
como limitacdo de cobertura. A camada avaliagdo critica cobre 114 artigos nesta versao, mas nao
elimina a necessidade de revisao viva, novas buscas e releitura quando houver novo texto completo,
correcao de metadados, retratacdo ou mudanga relevante de evidéncia.
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ScienceLayers.

Introducao

O SciencelLayers preserva a pergunta cotidiana original como trilha de auditoria, mas usa a pergunta
publica sugerida como framing editorial quando a formulagdo bruta trouxer pressupostos, dicotomias,
ambiguidade ou linguagem pouco cientifica. A resposta nao deve ser forcada para um sim/ndao quando
a literatura exige gradacao por populacdo, exposicao, desenho, desfecho, qualidade e contexto.

Meétodo

Desenho da revisao

e Populacgao: pessoas com doenca de Parkinson submetidas ou candidatas a DBS-STN.



¢ Intervencao/exposicao principal: MER como confirmagdo funcional intraoperatoéria, incluindo

MER unico, MER multiplo, multiplas trajetorias/canais/passes ou registros por profundidade.
e Comparadores:
e MER muiltiplo versus MER tinico ou menos extenso;
o MER versus auséncia de MER;

e MER/awake convencional versus asleep DBS, frameless, image-guided, iMRI, iCT ou verificacdo
por imagem confiavel.

¢ Desfechos primarios: acuracia estereotaxica, posicao final do eletrodo, erro radial/linear quando

disponivel, reposicionamento, mudanga de alvo, hemorragia e complicagoes cirurgicas.

e Desfechos clinicos: UPDRS ou escalas motoras, reducdo de LEDD/medicacao dopaminérgica,
qualidade de vida, eventos adversos neurologicos ou neuropsicol6gicos, parametros de estimulacao
e follow-up.

¢ Desfechos contextuais: tempo cirdrgico, conforto/tolerabilidade, anestesia acordado/dormindo,

qualidade do sinal MER, extensdo do STN identificada, nimero de trajetérias e era tecnologica.

Nao havera recorte temporal inicial. Processar do mais recente para o mais antigo quando a base
permitir. Estudos antigos nao serdo excluidos apenas por idade, mas devem ser codificados por era
tecnologica: qualidade de imagem, uso de frame/frameless, navegacao, geracao de leads, padrao de
verificacdo pds-operatoria, centro/cirurgido e curva de aprendizado.

Buscar em inglés, portugués e espanhol sem filtro duro de idioma quando a interface permitir.

¢ Estudos humanos com doenca de Parkinson e DBS-STN, com subgrupo STN separavel quando

houver multiplos alvos.

¢ Ensaios, coortes, caso-controle, estudos antes-depois com comparador claro e séries comparativas

que informem MER, imagem, frameless, asleep/awake ou acuracia.

o RevisoOes sistematicas, metanalises e revisoes narrativas centrais como usado como contexto

auditado, especialmente quando orientam defini¢des, comparadores ou snowballing.

e Estudos técnicos/metodologicos com dados humanos quando informarem targeting, acuracia,

imagem, MER, anestesia ou validagdo intraoperatoria.

e Registros de ensaio apenas como trilha metodolégica até haver publicacao/resultados associados.

¢ Estudos animais, cadaveres, simulagdes puras ou modelos laboratoriais sem dados humanos

clinicos.
e DBS para outros alvos sem subgrupo STN separavel.
e DBS para outra condi¢do sem subgrupo Parkinson separavel.
¢ Trabalhos em que MER ndo seja registro por microeletrodo usado em DBS.

e Artigos de opinido, editoriais e comentarios sem dados ou contribui¢dao metodol6gica relevante,
salvo contexto explicitamente justificado.



Estudos cujo texto completo correto nao possa ser validado por DOI, PMID, titulo ou metadado

suficiente.

Bases prioritarias:

PubMed/MEDLINE;

Embase, se houver acesso ou exportagdo fornecida;

Cochrane Library/CENTRAL, se houver acesso/exportacao reprodutivel;
ClinicalTrials.gov;

WHO ICTRP, se houver integracdo ou exportacao reprodutivel;
Europe PMC;

OpenAlex;

Crossref;

Semantic Scholar;

BVS/LILACS;

SciELO.

Web of Science, Scopus e IEEE Xplore sdo desejaveis quando houver credencial/API. Auséncia de

acesso deve ser registrada como limitacdao, sem simular resultado.

Ordem operacional:

© o N o U A W N R

. PMC/Europe PMC;

. Unpaywall;

. OpenAlex;

. Semantic Scholar;

. Crossref;

. landing page DOVl/editora;

. PDFs ou exports do pacote especialista;

. fallback scrape.do em 403, 429, DNS, timeout, resposta invalida ou bloqueio equivalente;

. planilha de artigos solicitados, quando o resolvedor multifonte falhar.

Arquivos com doi_match=False ou titulo incompativel ndo podem sustentar extracao, qualidade,

sintese ou pagina ptiblica forte.

Campos minimos:

identificacdo, DOI, PMID/PMCID ou URL;
desenho, pais, centro, periodo, amostra e unidade de andlise;

alvo, técnica cirurgica, frame/frameless, awake/asleep, iMRI/iCT/verificacdo por imagem;



¢ definicao de MER e niimero de trajetorias/canais/passes;

e comparador;

e acurdcia, posicao final, reposicionamento e mudanca de alvo;

e complicagoes, especialmente hemorragia e eventos relacionados a trajetoria;

e UPDRS, LEDD, qualidade de vida, eventos adversos e follow-up;

¢ ajustes para confundidores, centro/cirurgido, severidade, anatomia dificil e era tecnologica;

¢ conflitos, financiamento e limitacGes.

e ROB 2 para ensaios randomizados.
e ROBINS-I para estudos comparativos ndo randomizados quando houver inferéncia causal.

e Newcastle-Ottawa Scale para coortes e caso-controle observacionais, como ferramenta

suplementar ou descritiva quando apropriado.
e AMSTAR 2 para revisoes sistematicas/metanalises usadas como contexto.

e MMAT 2018 ou ferramenta adaptada explicita para estudos técnicos, mistos ou descritivos.

A avaliacdo deve tratar como riscos centrais: viés de indicacdo, casos anatomicamente mais dificeis
recebendo mais trajetérias, experiéncia do centro/cirurgido, era tecnolégica, anestesia, qualidade da

imagem, unidade paciente/hemisfério, perdas, follow-up e comparabilidade dos grupos.
A sintese inicial sera narrativa e sistematica por estratos:

¢ MER muiltiplo versus MER tnico/menos extenso;

o MER versus auséncia de MER;

¢ awake/MER convencional versus asleep/frameless/image-guided,;

e acuracia/posicionamento;

e seguranga cirurgica;

e desfechos clinicos;

e evidéncia primadria versus sinteses prévias/contexto.
Metanalise s6 podera ser executada se houver pelo menos um conjunto de estudos suficientemente
comparaveis quanto a populagdo, intervencao, comparador, desfecho, unidade de analise e follow-up.
Se houver metanalise, usar modelo de efeitos aleatérios e registrar heterogeneidade, sem combinar
eixos incompativeis.

e Apenas estudos comparativos diretos.

e Apenas estudos com texto completo correto validado.

e Separacdo entre RCTs, coortes e séries comparativas.

¢ Separacdo entre MER multiplo, MER tnico, sem MER e imagem guiada.

e Separacdo awake versus asleep.



¢ Exclusdo de estudos com obsolescéncia tecnoldgica clara.

e Exclusao de estudos sem ajuste minimo para centro/cirurgido, severidade, anatomia dificil ou era

tecnolégica.

e Separacdo paciente versus hemisfério.

Fluxo, dados e rastreabilidade

METRICA VALOR

Registros brutos 1261

Registros ap6s deduplicacdo 833

Decisdes de triagem 833

Artigos no manifest 240

Textos extraidos 125

Solicitacoes de artigo 240

Logs de busca 22

Nota sobre citagOes e metadados

As referéncias finais sdo geradas em APA a partir do manifest e do corpus ptiblico. Quando a base
local ndo traz autores completos, periddico, volume, niimero ou paginas, o artigo preserva os
metadados disponiveis e declara essa limitacdo. A tradugdo do titulo para portugués € editorial e nao

substitui o titulo original na referéncia.



Resultados

Distribuicdo por camada de evidéncia

CAMADA
material contextual
evidéncia empirica primadria
estudo_tecnico_metodologico
estudo_tecnico_metodologico_com_dados_humanos
sintese_previa
estudo_tecnico_metodologico_com_dados_clinicos
evidéncia empirica primdria
technical_methodological
estudo_tecnico_metodologico_com_desfecho_clinico
revisdo sistematica
estudo_primario_observacional
série de casos retrospectiva comparativa
série de casos + revisdo sistematica/metanalise
estudo_técnico_comparativo_coorte_temporal
estudo_observacional_correlacio_ MER_desfechos
coorte_retrospectiva_comparativa_awake_vs_asleep

coorte_retrospectiva_comparativa_awake_vs_asleep_ MER

Retrospective comparative cohort; awake vs asleep bilateral STN-DBS; MER used in both arms; Eixo 3

study_primary_cohort_series

evidencia_empirica_primaria_rct_extensao

40

22

10



Distribuicao por qualidade

QUALIDADE N
contexto 86
alto 15
moderado 10
moderado_alto 1
ndo avaliavel 1
baixo_moderado 1

Distribuicdo por peso na sintese

PESO N
contexto; ndo sustenta sozinho a conclusio 86
contribuicdo principal 18
apoio a sintese 9
nao_usar_na_sintese 1

Critica profunda por artigo

A camada avaliacao critica contém 114 fichas de critica profunda por artigo. Ela é usada como trava
editorial para impedir que a sintese ptiblica ultrapasse o que cada estudo pode sustentar.

Centralidade:
CENTRALIDADE AVALIAGCAO CRITICA N
apoio 43
contexto 42
principal 22
baixo_impacto 5
ultraprincipal 2

Risco metodolégico:



RISCO METODOLOGICO AVALIACAO CRITICA

alto 76
moderado 32
nao avaliavel 5
critico 1

Sensibilidade ética:

SENSIBILIDADE ETICA AVALIAGAO CRITICA

alta 101
moderada 8
baixa 5

Prioridade de seguimento metodolégico:

PRIORIDADE AVALIACAO CRITICA
normal 67
alta 37

baixa 10



Estudos com contribuicdo principal

ID

AU
TO
R/IA
NO

Kai
jia
Yu
(20
25)

Hal
en

ker
Erd

(20
25)

TiTULO
EDITORIAL

Visualizacgdo do
ntcleo
subtalamico por
imagem
ponderada em
susceptibilidade
e verificacdo da
acuracia por
registro de
microeletrodo.

O nucleo
subtalamico esta
dormindo sob
anestesia geral
com 6xido
nitroso-

cetamina?

DESENHO

estudo comparativo
prospectivo observacional
monocéntrico; STN-DBS
bilateral awake com frame
estereotaxico Leksell;
comparacdo de modalidades de
imagem (SWI vs T2w) usando
MER como referéncia
eletrofisiologica

estudo retrospectivo
observacional multicéntrico
com 3 grupos por protocolo
anestésico; sem randomizacgao;
analise eletrofisiol6gica

comparativa intraoperatéria

AMOSTRA

42 pacientes
com DP
idiopatica (18
homens, 24
mulheres;
média 67,0 +
6,1 anos); 84
trajetorias
MER
bilaterais;
periodo
novembro
2022 a maio
2024

112 pacientes
com DP; 192
trajetorias
MER (awake:
35 pac./62
traj.;
ketamine: 40
pac./67 traj.;
N20-
ketamine: 37
pac./63 traj.)

=

mo >» O

alt

alt

ACHADO REGISTRADO

escore de visualizacdo: SWI
2,7+0,3vs T2w 1,5+ 0,4
(p<0,05); CNR STN-ZI: SWI
57+26vsT2w 2,1 +1,1
(2,7% maior; p<0,05); CNR
STN-SN: SWI 2,9 + 2,1 vs
T2w 0,6 + 0,5 (4,8% maior;
p<0,05); borda dorsal SWI:
4,2 + 0,6 mm vs MER: 4,3 +
0,5 mm (p0,05 NS); borda
ventral SWI: 0,7 + 0,3 mm vs
MER: 0,6 + 0,9 mm (p0,05
NS); bordas T2w
significativamente maiores
que MER (p<0,05); erro
dorsal SWI: 0,56 + 0,32 mm

vs T2w:...

comprimento total STN 5-6
mm; nao diferente entre
grupos (p=0,07); pico NRMS
diferente (p=0,0085); AUC
NRMS diferente (p=0,003):
N20 menor; poténcia beta
média: p<0,0001 (N20
drasticamente menor); razao
beta: p=0,0003 (N20 muito
menor); delta (p=0,048);
theta-alpha (p=0,03); HF
(p=0,04) também diferentes;
gamma NS (p=0,68); taxa de
disparo: awake 35,95 + 3,42;
ketamine 32,08 + 4,79; N20
24,57 + 10,04 spikes/s
(p=0,0...
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Hai
ley
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ck

(20
24)

TiTULO
EDITORIAL

Ressonancia
magnética
ponderada em
suscetibilidade
se aproxima do
registro
intraoperatdrio
por
microeletrodo
durante a
estimulagdo
cerebral
profunda do
ntcleo
subtalamico para
doenca de
Parkinson.

As vantagens da
estimulacdo
cerebral
profunda
subtalamica sob
anestesia geral
para doenga de
Parkinson na
recuperagao
otimizada apoés a
cirurgia: um
ensaio clinico
randomizado.

DESENHO

Estudo observacional
retrospectivo comparativo

ensaio clinico randomizado

comparativo de centro unico

AMOSTRA

13 pacientes
consecutivos
com implante
de 24
eletrodos no
STN

136 recrutados
segundo
Métodos;
Resultados
relatam 132
incluidos/rand
omizados e
125 com
dados de
seguimento
em 6 meses,
com 61 em
anestesia local
e 64 em
anestesia
geral; ha
inconsisténcia
interna no n
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ACHADO REGISTRADO

A posicdo final do eletrodo
definitivo de DBS diferiu
significativamente das
coordenadas de planejamento
original nos trés eixos na
comparacdo euclidiana (X:
1.1 £ 0.9 mm, p = 4E-06; Y:
1.3+ 1.1 mm, p = 8E-07; Z:
2.5+ 1.5 mm, p = 1E-07),
confirmando a influéncia do
MER na profundidade final.
A andlise de erro radial 2D no
alvo planejado (excluindo Z)
ndo diferiu significativamente
nos eixos laterais (X: 0.7 +
0.5...

os dois grupos tiveram sinais
tipicos de STN e colocacéo
considerada acurada; a
frequéncia de disparo do STN
foi menor sob anestesia geral;
ndo houve diferenca
significativa na melhora dos
sintomas nem na redugdo de
levodopa; o grupo local teve
mais ar intracraniano e
pneumoencéfalo importante;
a anestesia geral se associou
a menor ansiedade pré-
operatoria, menor tempo
cirtrgico, deambulagdo mais

precoce e menor per...
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TiTULO
EDITORIAL

A fisiologia do
nucleo
subtalamico esta
correlacionada
com 0s
resultados
motores e nao
motores da
estimulagdo
cerebral

profunda.

Associacao de
resultados
clinicos e
conectividade na
estimulacdo
cerebral
profunda
acordado versus
sob anestesia
geral para a
doenca de
Parkinson.

Estimulagdo
cerebral
profunda do
ntcleo
subtalamico
guiada por
registro de

DESENHO

Analise retrospectiva de dados
com avaliacdo prospectiva de
desfechos; estudo de
correlacdo; cirurgia awake em
todos os pacientes; 198
trajectorias MER analisadas

Coorte retrospectiva; unico
centro; n=122 (52 asleep; 70

awake); subconjunto n=40 para

analise de conectividade;
alocacado nao randomizada
(escolha do paciente + critérios
do cirurgido); regressdo linear
multipla; ANOVA

Coorte retrospectiva
comparativa de centro uinico

AMOSTRA

C»cao

mo>» O

48 pacientes alt
DP idiopatica 0
(19 mulheres;

29 homens);

idade média

58+8 anos;

LEDD basal
1225+611 mg;
cirurgias
2015-2016;
follow-up

médio

16,1+1,4

meses; 27
bilaterais e 21

unilaterais

122 pacientes m
DP od
submetidos a er
DBS-STN ad
bilateral (52 0
asleep; 70

awake); 2015-
2021;

subconjunto

de 40 com

imagem

adequada (25

asleep; 15

awake)

40 pacientes alt
com Doenga 0
de Parkinson;

18 no grupo

com anestesia

local e 22 no

grupo com

ACHADO REGISTRADO

STN-DBS-MER score médio
5,5+2,8 (range 3-9). Score
2,5 (preferencialmente
NRMS1,5 + largura
STN3mm + frqf/STN1/3)
associado a melhores
desfechos motor e ndo-motor.
R2=0,4 para desfechos
motores e neuropsicolégicos;
R20,3 para inteligibilidade de
fala; R2=0,14 para
caracteristicas acusticas.
Sinais axiais ndo
correlacionaram com
nenhuma propriedade MER.
87% dos contatos efetivos
estavam no DLOR. LEDD
reduziu 38,5% (p...

UPDRS-III: -48% awake vs
-47% asleep (p=0,83).
LEDD: -42% vs -39%
(p=0,44). TEED: tendéncia a
menor no asleep (p=0,09).
Procedure time: awake
220+67min vs asleep
150+65min (p=0,003). OR
time: 324465 vs 268+62min
(p=0,005). Trajetorias 2: 15%
awake vs 5,7% asleep
(p=0,047). Distancia contato—
mSTN: awake 1,16+0,30mm
vs asleep 1,29+0,25mm
(p=0,55; ndo significativo).
Perfis de conectividade
estrutural e funcional ndo f...

A anestesia geral alterou
pardmetros do MER; com
frequéncia menor 34,4 + 19,3
Hz versus 45,4 + 17,8 Hz e
ISI maior 39,8 + 26,3 ms
versus 25,4 + 11,1 ms; mas as

ondas permaneceram
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(20
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TiTULO
EDITORIAL

microeletrodos
intraoperatério
sob anestesia
geral para a
doenca de
Parkinson:
experiéncia de
uma instituicao.

Estudo clinico
de registros de
microeletrodos
intraoperatérios
durante a
estimulacdo
cerebral
profunda do
nucleo
subtalamico
acordado e sob
anestesia geral
para a doenga de
Parkinson: um
estudo de coorte
retrospectivo.

Acurécia do
direcionamento
guiado por
imagem com
registro por
microeletrodo no
nucleo
subtalamico para
a doencga de
Parkinson: uma
experiéncia de
centro unico

DESENHO

Coorte retrospectiva; unico
centro; n=43 (23 LA/awake; 20
GA/asleep); alocagdo ndo
randomizada (escolha do
paciente); analise por t-test
para dados normais; Mann-
Whitney U para dados nédo
normais; chi-square

Retrospectivo; série de casos
monoceéntrica com
comparacdes internas
(eletrodos ajustados por MER
vs ndo ajustados; grupo sinal
MER >4 mm vs <4 mm na
primeira penetracao); sem
grupo controle externo sem
MER

AMOSTRA Q

V]
A
LI
D
A
D
E

anestesia

geral; 80

eletrodos/STN

analisados

43 pacientes m

DP idiopatica od
(23 awake/LA; er
20 ad
asleep/GA); 0
LA group: 43
eletrodos (20
bilaterais + 3
unilaterais
esquerdos);

GA group: 40
eletrodos (20
bilaterais);

Tianjin China;
abril/2020—
janeiro/2022

155 pacientes alt
incluidos (305 = o
hemisférios

com MER
registrado; 285
hemisférios

com

coordenadas

pos-

operatérias
disponiveis

para célculo

ACHADO REGISTRADO

reconheciveis. O
comprimento do STN foi
semelhante; 5,2 + 0,7 mm
versus 5,3 £ 0,7 mm. A
distancia euclidiana entre
alvo e eletrodo foi
semelhante; 1,03 + 0,43 mm
versus 0,95 + 0,38 mm;
p=0,37. Aos 6 meses a
mudanca no UPDRS-III foi
semelhan...

MER length: LA
5,48+1,39mm GA
4,38+1,43mm (p<0,01).
Electrode length (postop):
LA 4,6941,14mm vs GA
4,47+1,13mm (p=0,38; ndo
significativo). No LA: MER
length electrode length
(p<0,01). No GA: sem
diferenca entre MER length e
electrode length (p=0,61).
Vector of deviation: LA
1,194£0,58mm vs GA
1,18+0,57mm (p=0,95; ndo
significativo). UPDRS-III
pos-op (6 meses): LA
25,00+9,96 vs GA
24,40+10,69 (p=0,85).
LEDD: LA 539,...

85,9% (262/305) dos
eletrodos implantados sem
ajuste intraoperatorio; 14,1%
necessitaram
reposicionamento (11,8%
hemisfério esquerdo; 16,4%
hemisfério direito). Erro
médio de trajetéria:
1,22+0,06 mm (esquerdo) e
1,26+0,06 mm (direito); sem
diferenca significativa entre
hemisférios. 86,0% (245/285)
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Estimulagdo do
nucleo
subtalamico na
doenca de
Parkinson:
estudo de
extensdo de 5
anos de um
ensaio clinico
randomizado

Anestesia geral
Vs. anestesia
local na
estimulacdo
cerebral

profunda guiada
por registro por

microeletrodo

para a doenca de

Parkinson: o
ensaio clinico
randomizado
GALAXY

Com que
precisao os

eletrodos do

DESENHO

estudo de extensdo aberto de 5
anos de ensaio clinico
randomizado duplo-cego
(sMER versus mMER);
avaliacdo prospectiva; centro
unico; Oslo University
Hospital

ensaio clinico prospectivo
randomizado de centro unico,
open-label com desfecho cego

Estudo de coorte retrospectivo;
corte transversal; equipe

cirtrgica tnica

AMOSTRA

de erro de
trajetoria)

54 pacientes
no seguimento
de 5 anos (27
sMER, 27
mMER); 60
pacientes no
RCT original
(30 por
grupo); 3
excluidos por
explantacdo de
hardware no
1.0 ano;
periodo
cirargico: abril
de 2009 a
dezembro de
2013

110
randomizados;
56
awake/anestesi
alocal e 54
asleep/anestesi
a geral; 103
completaram o
desfecho
primario de 6
meses e 107
tiveram
medidas

secundarias

n=113
pacientes; 226
eletrodos;

=

mo>» O

alt
0

alt

alt
0

ACHADO REGISTRADO

dos eletrodos com erro <2
mm. Grupo MER <4 mm na
primeira penetracdo: erro
médio 1,67 mm vs 1,15 mm

no grupo >4 mm (p<0...

Globais (pré-op a 5 anos):
melhora sustentada em MDS-
UPDRS 111 off total e
subescores bradicinesia-
rigidez e tremor (p<0,001);
MDS-UPDRS IV melhorado
(p<0,001); LEDD reduzido
~49%; PDSS total melhorado
(p<0,001); escore axial off
nao melhorou; MDS-UPDRS
IIT on piorou vs. linha de
base; MDS-UPDRS I e
Scopa-Aut retornaram ao
nivel pré-operatério; PDQ-39
SI retornou ao nivel pré-
operatorio; piora cognitiva
em todos os...

ndo houve diferenca no
desfecho primario composto
entre awake e asleep; a
melhora motora off-
medication foi semelhante; o
numero de trilhas MER nao
diferiu; a cirurgia asleep foi
percebida como menos
onerosa e foi 26 minutos
mais curta; houve hemorragia
intracerebral sintomatica em
1 paciente awake e 4 asleep,
mas o estudo ndo foi
dimensionado para essa

comparagao

(1) Erro mediano de
localizacdo: 1,62 mm
(IQR=1,23 mm). (2) 12,4%
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TiTULO
EDITORIAL

nucleo
subtalamico sdo
implantados em
relacdo ao local
ideal de
estimulacdo na
doenca de
Parkinson?

O papel do
registro e da
estimulagdo por
microeletrodos
intraoperatérios
no
posicionamento
do eletrodo
subtalamico para
a doencga de
Parkinson

Avaliacdo
Randomizada e
Duplo-Cega de
Guiamento por
LFP Versus SUA
na Implantacdo
de Eletrodo
STN-DBS:
Estudo Piloto.

DESENHO

coorte retrospectiva
observacional

ensaio piloto randomizado,
duplo-cego para avaliacdo p6s-
operatéria, com alocagdo
intraindividuo por hemisfério

AMOSTRA

C»cao

mo>» O

bilateral STN-
DBS;
novembro
2013 a
setembro
2017; St
Vincent's
Hospital
Melbourne e
Austin
Hospital

67 pacientes; alt
134 eletrodos o

10 pacientes alt
comdoencade o
Parkinson; 20
STNs/hemisfé

rios

randomizados;

19 hemisférios
analisados
clinicamente

apos exclusdo

de 1

reposicionado

sem uso de

ACHADO REGISTRADO

(28/226) dos eletrodos com
erro 3 mm. (3) 21,2%
(48/226) dos hemisférios com
mudanca de trajetéria durante
cirurgia. (4) Sem diferenca de
erro entre eletrodos com vs
sem mudanca de trajetéria
(p=0,21; medianas 1,79 vs
1,58 mm). (5) Sem diferenca
entre primeiro e segundo
hemisfério (p=0,74). (6) Sem
relacdo entre ordem dos casos
e erro (r=0,09; p=0,18...

a trajetoria central foi
escolhida em 54 por cento
dos hemisférios; em 37
implantes a estimulagdo de
teste superou o MER na
escolha final, em 27 deles por
efeitos adversos; o SI médio
foi 0,99 e o SSSI médio 1,04;
nem o nimero de eletrodos
de teste, nem o comprimento
do sinal de STN, nem o
override do MER se
associaram a melhor
desfecho motor lado-
especifico

LFP e SUA concordaram em
16/20 STNs; houve reducdo
meédia de 51,8% nos escores
motores contralaterais em 19
hemisférios; nos 3 casos
discordantes em que a
decisdo final coincidiu com
LFP, a melhora média foi
74,9%; trilhas selecionadas
mostraram maior atividade
beta/HFO e coupling nédo
linear mais forte
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EDITORIAL

Contribuicao
Relativa da
Ressonancia
Magnética,
Registros por
Microeletrodo e
Estimulagdo-
Teste em Vigilia
no
Posicionamento
Final do
Eletrodo durante
Cirurgia de
Estimulagdo
Cerebral
Profunda do
Nicleo
Subtalamico na
Doenga de
Parkinson.

Estimulacdo
cerebral
profunda para a
doenca de
Parkinson:
dormindo
profundamente
ou totalmente
acordado?

Envolvimento da

localizagdo

DESENHO

Coorte observacional
retrospectiva; analise de dados
cirtrgicos consecutivos (fev
2010 — jan 2014)

Tese de doutoramento
(Universidade de Amsterdam)
contendo multiplos estudos:
ECR monocéntrico (GALAXY
trial; cap. 4; publicado JAMA
Neurol 2021;78:1212-1219);
estudo de acurdcia de imagem
intraoperatdria (cap. 2; n=20;
publicado Oper Neurosurg
2020); protocolo de ECR (cap.
3; publicado Trials 2017);
analise cognitiva/psiquiatrica
do GALAXY (cap. 5;
publicado JNNP 2024); estudo
de hotspot STN (cap. 6); série
de complicagdes cirtirgicas em
800 pacientes (cap. 7)

Série observacional

comparativa de centro unico;

AMOSTRA

=

mo>» O

eletrofisiologi
a

76 pacientes; alt
146 leads de 0
DBS-NST;

média de

idade 59 anos;
duracdo média
daDP 12

anos; LEDD

média

15584843 mg;
UPDRS motor
OFF médio 41
(19-69)

GALAXY: alt
110 pacientes o}
randomizados

(56 anestesia

local; 54

anestesia

geral); cap. 2:

20 pacientes;

cap. 7: 800
pacientes

30 pacientes alt

com doengade o

ACHADO REGISTRADO

Lead implantado no canal
MRI-alvo (central) em
apenas 39% dos NST (18%
bilateralmente). Lead
implantado no canal com
maior trajetéria MER em
60% (38% bilateralmente).
Principais razdes para
escolha ndo-central: limiar de
efeitos colaterais relacionado
a co-estimulagdo da capsula
interna (54%) e
auséencia/curta trajetéria MER
no canal central (40%). Erro
2D Euclidiano médio:
1,25+0,70mm (0-3,22).
Proporcao de implante...

GALAXY (cap. 4): escore
composto adverso 29% (LA)
vs 22% (GA) — OR 0,7
(IC95% 0,3-1,7; p=0,40);
melhora MDS-UPDRS III
off-med: —27,3 (LA) vs —25,3
(GA) pontos — diferenca
-2,0 (IC95% —8,1 a 4,2;
p=0,53); procedimento GA
menos oneroso (Likert 5,0 vs
1,0) e 26 min mais curto
(p=0,007); ICH sintomatica:
1/55 (2%) LA vs 4/54 (7,5%)
GA; cap. 5: sem diferenca em
escores COmpostos
neuropsicolégicos; cap. 2:
diferencas O-ar...

A melhora média do UPDRS

em um ano foi 54,5%+15,2; a
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eletrofisiologica
do nucleo
subtalamico na
estimulagdo
cerebral
profunda para a
doenca de
Parkinson.

O valor
agregado do
registro por
semimicroeletro
do na
estimulagdo
cerebral
profunda do
ntcleo

subtalamico para

doenca de
Parkinson

DESENHO

30 pacientes submetidos a

DBS-STN bilateral; analises de

subgrupos por qualidade da
localizac@o eletrofisioldgica,
tipo de anestesia e angulo da

trajetoria

coorte retrospectiva
comparativa de acuracia em
STN-DBS

AMOSTRA

Parkinson
avancada; 15
mulheres e 15
homens; idade
média 60,1
anos; 20
operados em
uma sessao e
10 em duas
sessoes; média
de 2,0
trajetorias a
direitae 1,7 a

esquerda

46 pacientes e
85 inser¢oes
de lead no
total; 42
pacientes e 74
insercoes
analisadas
apos exclusdao
de 11
insercdes por
razoes
principalmente
técnicas;
eventos
adversos
avaliados nas

85 inser¢oes

C»cao

mOoO >» O

alt

ACHADO REGISTRADO

reducdo média de L-DOPA
foi 58,9%26,0; a primeira
trajetdria foi satisfatéria em
48,3% dos casos; a unica
variavel associada a melhora
clinica foi a qualidade da
localizac@o eletrofisiolégica;
a anestesia local melhorou a
qualidade da localizagdo, mas
nao o resultado clinico; o
angulo vertical na coronal
influenciou a qualidade da

localizagdo

o SMER reduziu o erro
anatomico global de 1,7 £ 1,6
mm para 0,8 = 1,3 mm; no
subgrupo com 1.5 T MRI a
reducdo foi de 2,3 £ 1,5 mm
para 0,1 + 0,5 mm; no
subgrupo com 3 T MRI-CT o
erTo anatdmico ja era menor
que com 1.5 T e o SMER nao
trouxe reducdo adicional
estatisticamente significativa;
ndo houve hemorragia
intracerebral sintomatica,
mas houve uma infecgdo
intracerebral e duas insercoes
abortadas por crise intraop...



Sintese técnica

Fluxo Da Revisao
METRICA
Linhas de busca registradas

Registros brutos preservados

Registros candnicos apés deduplicacdo

Decisdes de triagem registradas

Registros materializados no manifest

Artigos incluido na sintese no manifest
Artigos usado como contexto no manifest

Artigos usado como contexto no resumo

avaliacao critica regenerado

Artigos com fila de extracao concluida

Avaliagdes de qualidade registradas

Criticas profundas avaliacdo critica registradas

no CSV

Criticas avaliacao critica substantivamente
utilizaveis

Critica avaliagdo critica registrada como
placeholder por erro de recuperagao

Duplo-leitor duplo-leitor completed
Duplo-leitor duplo-leitor adjudicated
Pendéncias duplo-leitor bloqueando sintese

Adjudicacgoes adjudicacdo do duplo-leitor
distintas em method-review-1log.csv

22

1.2

61

83

83

24

28

86

86

12

12

114

113

112

16

FONTE
data/search-1og.csv (22 linhas além do cabegalho)

data/records-raw.csv

data/records-dedup.csv

data/screening-decisions.csv

data/articles-manifest.csv

data/articles-manifest.csv
data/articles-manifest.csv

outputs/critical-appraisal-summary.md

reconciliado em vO .12

data/extraction.csv (125 linhas além do cabegalho)
data/quality.csv
data/article-critical-appraisals.csv
(appraisal_status=completed em todas as linhas)
total registrado menos placeholder SL-0007 -ART-000054
SL-0007-ART-000054, papel contextual na
sintese, risco metodolégico ndo avaliavel
data/double-reader-audit.csv
data/double-reader-audit.csv

nenhum registro com adjudication_needed=SIM ativo

uma por artigo na faixa MR-0067 a MR-0083



METRICA N FONTE

Linhas totais da faixa MR-0067 a MR-0083 17 inclui MR-0075 como conclusdo da adjudicacdo de SL-0007 -

em method-review-1log.csv ART -000092 iniciada em MR-0074
Decisdes metodoldgicas pareadas em 16  IDs SL-0007-MD-20260525T*-quality-*eSL-
method-decisions.csv 0007-MD-20260526T*-quality-*, chaveadas por artigo

Os totais incluido na sintese=28 e usado como contexto=86 referem-se ao estado vigente do
manifest e agora também ao resumo avaliacao critica regenerado. SL-0007-ART-000054 permanece
como placeholder por erro de recuperacao e fica fora da evidéncia substantiva. A pendéncia de

reconciliacdo se desloca para data/publication-counts.csv e data/weekly-update-log.csv,

ambos ainda ndo atualizados para esta integragao.

Corpus Poés-avaliacao critica/adjudicacdo do duplo-leitor

CAMADA N USO NESTA SINTESE

incluido na sintese com peso contribuicao 1 Sustentagdo direta dos eixos, com ressalvas explicitas por estudo

principal 8  (vivoem data/quality.csV e no resumo avaliagéo critica
regenerado).

incluido na sintese com peso apoio a sintese 9  Apoio metodolégico ou anatémico, sem sustentar conclusao
sozinho.

incluido na sintese com peso contexto; ndo 1 Registro incluido no manifest, mas sem peso empirico direto nesta

sustenta sozinho a conclusdo sintese.

usado como contexto com peso contexto; nao 8 Contexto técnico/metodolégico ou histérico, sem peso direto.

sustenta sozinho a conclusdo em
data/quality.csv

usado como contexto registrado apenas como 1  SL-0007-ART-000054; ndo usado para conclusdo ou ficha
placeholder publica forte.
Fontes conceituais/fundacionais publicas 0  Nenhum peso conceitual separado nesta versao.

Assomas 18 + 9 + 1 = 28 reproduzem o total incluido na sintese do manifest; a soma de usado
como contexto em data/quality.csv (86) inclui o placeholder de SL-0007-ART-000054. O resumo

avaliacdo critica regenerado registra a mesma contagem, fechando o drift documentado em vo.11.



Distribuicdes De Critica avaliacao critica

CAMPO DISTRIBUICAO (RESUMO OBSERVACAO
REGENERADO EM VO .12)

centrali ultraprincipal=2; Nenhum novo ultraprincipal; aumento de principale
ty principal=22; apoio=43; contexto reflete SL-0007 -ART-000797 e os artigos
contexto=42; integrados nos lotes CB-20260526-0001/0002/0003.

baixo_impacto=5

methodol alto=76;moderado=32;nado Predominio de risco alto/moderado mantém leitura

ogical_r avaliavel=5;critico=1 conservadora; placeholder SL-0007 -ART - 000054 permanece
isk em ndo avaliavel.

ethical_ alta=101; moderada=8; A neurocirurgia funcional em pessoas com Parkinson mantém
sensitiv baixa=5 leitura ptiblica cautelosa.

ity

priority alta=37;normal=67; Sem mudanga de gate; reclassificacdo operacional p6s-avaliagao
_for_fol baixa=10 critica.

lowup

Os totais acima vém da regeneracao de outputs/critical-appraisal-summary.md em v0.12 e
cobrem as 114 criticas registradas. Risco metodolégico alto permanece predominante por causa do
peso de coortes retrospectivas, comparagoes histdricas e estudos técnicos sem brago sem MER.
Sensibilidade ética alta reflete que o tema é neurocirurgia funcional invasiva em pessoas com
Parkinson, com decisdes sobre multiplas trajetorias intracranianas, anestesia, qualidade de sinal e
desfechos motores/cognitivos a longo prazo; isso obriga linguagem ptiblica cautelosa, mas nao pré-

condena os estudos.

A revisdo tem dois eixos principais (MER miltiplo versus MER uUnico e MER versus auséncia de
MER ou estratégia guiada por imagem) e quatro estratos transversais (anestesia awake/asleep
com MER; acurdcia, reposicionamento e complicacdes; seguranca cirdrgica; sinais auxiliares do MER
e validagdo de imagem). Cada eixo declara estudos centrais, achados permitidos e limites de
extrapolacdo. As conclusdes, os pesos e os niveis de confianca sdo idénticos aos de v0.11; a

regeneracdo do resumo nao promoveu nenhum estudo a ultraprincipal ou principal adicional.

Eixo 1 - MER Muiltiplo (mMER) Versus MER Unico Ou Menos Extenso (sSMER)

Estudos centrais auditados:



ID

SL-
0007

ART -
0001
27

SL-
0007

ART -
0001
55

SL-
0007

ART -
0001
71

SL-
0007

ART -
0006
25

DESENHO

RCT com
extensao
aberta a 5
anos, centro

tnico

Coorte
retrospectiva
monoceéntrica,
leads anelares

Piloto
randomizado
pequeno,
awake com
MER de 3
trilhas

Série
prospectiva
sem
comparador
externo

ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO

Em STN-DBS desse centro, NMER se associou a
maior melhora seletiva do subescore bradicinético-
rigido off-medication e do subescore de desconforto
corporal do PDQ-39, com maior queda de fluéncia
verbal no primeiro ano.

Nesta coorte, maior nimero de microeletrodos e
sinais STN mais longos ndo se associaram a melhor
desfecho motor lado-especifico; a estimulacao de
teste frequentemente alterou a trajetoria final
indicada pelo MER.

LFP online pode escolher a trilha final de forma
semelhante ao SUA neste protocolo.

MER acrescenta tempo operatorio; parte dos
implantes migrou da trajetéria planejada para uma
alternativa.

LIMITE AVALIACAO CRITICA

Nao sustenta superioridade global do
MMER, nem superioridade do MER
sobre imagem, nem seguranca
comparativa de multiplas trajetérias
em outras institui¢oes.

Ndo dispensa o MER causalmente,
ndo testa equivaléncia awake/asleep e
ndo generaliza para eras com leads
direcionais.

Nao responde a mMER versus sMER,;
todos os bracos usaram MER

multiplo.

Nao compara mMER versus SsMER e
nao mede desfecho clinico
comparativo.

Convergéncia: a literatura central deste eixo é estreita (n=2 estudos ultraprincipal) e divergente.

Divergéncia: SL-0007-ART-000127 sugere ganho seletivo de nMER em desfechos pontuais; SL-0007 -

ART-000155 ndo encontra associacdo positiva entre mais microeletrodos e melhor desfecho.

Conclusao do eixo:



Conclusédo curta: o corpus atual ndo sustenta que mais MER seja, em geral,
melhor do que menos MER em DBS-STN para Parkinson.

Nivel de confianca: baixa.

0 que sustenta: um ECR de extensdo aberta de centro Unico e uma coorte
retrospectiva monocéntrica em direcOes opostas; duas evidéncias de apoio que
ndo testam o comparador.

0 que enfraquece: monocentricidade de ambos os ultraprincipais; risco
‘moderado’ em "SL-0007-ART-000127°, "alto” em "SL-0007-ART-000155°; era
tecnoldgica anterior aos leads direcionais; analise multidesfechos sem
controle global; perdas em avaliacdo cognitiva.

0 que nao da para concluir: superioridade de "mMER"~ para todos os desfechos;
auséncia de beneficio clinico do "'mMER"; magnitude clinica do ganho ou da
perda; seguranca comparativa de multiplas trajetérias.

Implicacdo publica: a discussdo deve ser apresentada como controvérsia
metodoldégica ndo resolvida, ndo como beneficio comprovado nem como ineficacia
comprovada.

Eixo 2 - MER Versus Estratégia Guiada Por Imagem Ou Auséncia De MER

Estudos centrais auditados:



SL-
0007 -
ART -
00012

SL-
0007 -
ART -
00012

SL-
0007 -
ART -
00012

SL-
0007 -
ART -
00013

SL-
0007 -
ART -
00018

SL-
0007 -
ART -
00006

SL-
0007 -
ART -
00007

DESENHO

Revisao

sistematica/metanalise

Série retrospectiva MRI+CT

Série retrospectiva de

acuracia

Série retrospectiva grande de

acuracia

Coorte retrospectiva

Coorte histérica 7T (apoio
pos-adjudicacdo do duplo-
leitor)

Série técnica retrospectiva

ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO

Comparacodes indiretas até 2021 ndo
mostraram vantagem motora clara do
MER; sugeriu maior reducao de LEDD
com forte heterogeneidade.

Neste centro, MRI com verificacdo por
CT posicionou quase todos os leads na
trilha central; MER raramente mudou a
trajetoria.

MRI pré-operatéria sozinha falha em
parte dos casos; sinal MER <4 mm marca
maior chance de erro de posicionamento.

A acurdcia anatdmica varia mesmo em
equipe experiente; mudangas
intraoperatdrias de trajetéria sdo
frequentes.

Em parte dos casos, alvo por MRI
sozinho ndo bastou; MER mais teste

acordado redirecionaram a trilha final.

7T melhorou alinhamento anatémico e
permitiu reduzir trajetérias MER, com
desfecho motor descritivamente
semelhante.

SWI aproxima a borda dorsal do STN;
MER ainda ajustou profundidade e borda
ventral neste centro.

LIMITE AVALIACAO CRITICA

Nao prova superioridade,

equivaléncia ou seguranca do
MER.

Nao sustenta dispensa segura do

MER em outros centros.

Néao compara MER tinico com

multiplo nem MER versus sem
MER.

Nado sustenta superioridade
clinica do MER nem ganho de
seguranca.

Nao isola o efeito independente
do MER.

Nao sustenta que 7T substitua o
MER; confunde imagem, curva
de aprendizado e transicdo
awake — asleep.

Nado sustenta substituicdo
segura da imagem isolada nem
superioridade clinica do MER.



SL-
0007 -
ART -
00066

SL-
0007 -
ART -
00079

SL-
0007 -
ART -
00067

SL-
0007 -
ART -
00024

SL-
0007 -
ART -
00007

SL-
0007 -
ART -
00023

DESENHO

Comparativo pequeno 3T
versus 1,5T (apoio p6s-
adjudicacgdo do duplo-leitor)

Coorte retrospectiva

Coorte awake correlacional

Coorte retrospectiva pequena
(apoio pés-adjudicacdo do
duplo-leitor)

Série de longo prazo sem
MER (rebaixado a usado
como contexto pos-
adjudicacdo do duplo-leitor)

Série prospectiva pequena,
MRI-directed sem MER
(apoio)

ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO

3T melhorou visualizagdo anatémica e
aumentou implante na trilha central,

mantendo MER como confirmacao.

Refinamento eletrofisiol6gico (SMER)
reduziu erro do alvo sobretudo com MRI
1,5T; ganho incremental menor com 3T +
CT.

Melhor sinal eletrofisiol6gico se associou
a melhor resposta motora.

Reposicionamento guiado por O-arm
pode preservar acuracia submilimétrica e
resposta motora em amostra pequena.

Estratégia sem MER teve melhora motora
e de QV em série retrospectiva

monocirurgido.

Viabilidade clinica e operacional de STN-

DBS sem MER em centro experiente em
2003.

LIMITE AVALIACAO CRITICA

Nao sustenta substituicdo do
MER; desfechos clinicos ndo
significativos (UPDRS p=0,14;
LEDD p=0,61).

Nao sustenta beneficio clinico
liquido nem omissao de
mapeamento eletrofisioldgico
em outros fluxos.

Nao compara MER versus sem

MER nem prova causalidade.

Subpoténcia declarada; conflito
de interesse com fabricante; ndao

testa MER versus imagem.

Nao sustenta equivaléncia,
superioridade ou seguranca
comparativa frente ao MER.

Nao sustenta equivaléncia ou
superioridade; era tecnolégica
antiga.

Convergéncia: imagem de alto campo (3T, 7T, SWI) melhora a anatomia e, em centros experientes,

reduz a frequéncia de mudanca de trajetéria pelo MER ou o ntimero de trajetérias adicionais. Em

varios estudos, desfechos motores se mostraram comparaveis entre estratégias. Divergéncia: estudos

com MRI pré-operatoria sozinha mostram falha em parte relevante dos casos (SL-0007 -ART-000126,
SL-0007-ART-000185), enquanto estudos de validagdo técnica (SL-0007 -ART-000072, SL-0007 -

ART-000064) sugerem que a imagem cobre parte do papel do MER em condicdes especificas.

Conclusao do eixo:



Conclusdo curta: em centros experientes, imagem de alto campo combinada com
verificacdo intraoperatdéria ou pés-operatdria pode reduzir o uso adicional do
MER e aparece associada a desfechos motores comparaveis em alguns estudos;
nenhum estudo direto valida dispensar o MER em geral.

Nivel de confianca: baixa a moderada, com gradiente: confianca moderada para o
ganho técnico de visualizacdo anatdmica com 3T/7T/SWI; confianga baixa para
equivaléncia clinica geral; confianca muito baixa para qualquer afirmacé&o de
superioridade.

0 que sustenta: convergéncia observacional em multiplos centros; uma
metandlise indireta sem vantagem motora clara do MER; coortes técnicas que
aproximam imagem e MER.

0 que enfraquece: era tecnoldgica heterogénea; curva de aprendizado;
centro/cirurgido dominantes; auséncia de RCT direto MER versus sem MER;
conflitos de interesse com fabricantes em parte dos estudos; tamanhos
amostrais pequenos em comparacdes 7T versus pratica anterior.

0 que ndo da para concluir: que MER tenha perdido seu papel como referéncia
funcional; que imagem moderna seja segura sem qualquer verificacdo fisioldgica
intraoperatoria; magnitude clinica de troca entre MER e imagem.

Implicacdo publica: a leitura honesta é condicional: o MER permanece uma
confirmagdo funcional relevante quando a imagem ou a verificacéo
intraoperatéria ndo atendem ao padrao estereotaxico requerido; a substituicgéo
completa por imagem isolada ndo esté demonstrada.

Eixo 3 - Awake/MER Versus Asleep/MER E Awake/MER Versus Asleep/Imagem

Estudos centrais auditados:



SL-
0007

ART -
0001
33

SL-
0007

ART -
0000
76

SL-
0007

ART -
0002
89

SL-
0007

ART -
0000
92

SL-
0007

ART -
0001
03

SL-
0007

ART -
0000
48

SL-
0007

ART -

DESENHO

RCT GA versus LA em
DBS-STN MER-guiada

RCT GA-MER versus
LA-MER (rating
moderado p6s-
adjudicacao do duplo-
leitor)

Tese com ECR central e
subestudos

Coorte retrospectiva
awake/MER versus
asleep/imagem (rating
moderado p6s-
adjudicacao do duplo-
leitor)

Coorte retrospectiva
awake/MER versus
asleep/MER (rating
moderado p6s-
adjudicacao do duplo-
leitor)

Série retrospectiva edema

pés-operatério (apoio
pos-adjudicacdo do
duplo-leitor)

Coorte prospectiva nao
randomizada (apoio p6s-
adjudicacao do duplo-
leitor)

ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO

Em cirurgia frame-based com MER nos
dois bracgos, GA teve desfechos motores e
neuropsicologicos semelhantes em 6 meses,
com menor tempo operatério e menor carga

perioperatoria.

Desfechos clinicos e de posicionamento
sem diferenca estatisticamente significativa
entre bracos em 6 meses; GA com

vantagens perioperatorias.

Em STN-DBS frame-based com MER em
ambos os bragos, GA teve desfechos de 6

meses semelhantes e menor 6nus cirdrgico.

Médias clinicas semelhantes em curto
prazo; cirurgia mais curta e menos
trajetorias adicionais no asleep.

GA altera o sinal MER (frequéncia e
comprimento reduzidos), mas descargas
tipicas do STN permanecem registraveis;

LA pode superestimar a extensdo do STN.

Edema radiolégico foi comum e edema
sintomatico raro; cirurgia asleep se associou

a maior edema em analise multivariavel.

Protocolo anestésico adaptado permitiu
MER em cirurgia asleep, com melhora
motora média em 3 meses semelhante ao
awake e sem hemorragia registrada.

LIMITE AVALIACAO CRITICA

Nao testa MER versus imagem sem
MER nem estima risco
hemorragico comparativo com

precisao.

Acuricia avaliada apenas
qualitativamente;
randomizacao/ocultacdo/cegamento
nao descritos; inconsisténcia
amostral; ndo prova equivaléncia
formal.

Néo pode contar como estudo
independente adicional se capitulos
publicados ja estiverem no corpus;
ndo sustenta dispensa do MER.

Compara pacotes cirtrgicos
diferentes; ndo isola o efeito do
MER nem prova equivaléncia ou

nao inferioridade.

Sem grupo sem MER; alocagdo por
preferéncia; n=43; protocolo
anestésico restrito.

Nao sustenta causalidade entre

anestesia ou nimero de tracks e
edema; sem prova de beneficio
clinico do MER.

Conflito de interesse com Abbott;
grupo awake pequeno (n=17);
selecdo por preferéncia.



ID DESENHO ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO LIMITE AVALIAGAO CRITICA

0001

17

SL- Comparativo MER foi vidvel sob GA monitorada por Sem detalhamento de trajetérias
0007 retrospectivo (apoio p6s- BIS, com desfechos de 6 meses MER; sem randomizacao.

- adjudicacao do duplo- semelhantes ao awake.

ART - leitOl‘)

0001

12

SL- Comparagao GA com MER foi factivel, sem piora clara Comparagao assimétrica; nao testa
0007 observacional pequena de acuracia ou UPDRS em 6 meses. MER versus imagem sem MER.
ART -

0000

95

Convergéncia: dois ECRs e multiplas coortes observacionais sustentam que, em centros experientes
com MER preservado, anestesia geral tem desfechos clinicos de 6 meses comparaveis aos da cirurgia
acordada, com menor tempo operatério e menor carga psicoldgica perioperatéria. Divergéncia: edema
radiol6gico parece maior em cirurgia asleep em uma série monocéntrica (SL-0007 -ART-000048); risco

hemorragico ndo estad bem estimado em nenhuma comparagao direta.

Conclusao do eixo:

Conclusédo curta: awake/MER e asleep/MER apresentaram desfechos clinicos de 6
meses comparaveis em cirurgia frame-based com MER em ambos os bracgos, dentro
de protocolos anestésicos especificos.

Nivel de confianca: moderada para desfechos motores de 6 meses; baixa para
seguranca hemorragica e neuropsicoldgica a longo prazo; muito baixa para edema
cerebral pdés-operatdério como desfecho comparativo.

0 que sustenta: dois ECRs com calibracdo metodoldgica conservadora pos-
adjudicacdo do duplo-leitor; convergéncia observacional em multiplas coortes.
0 que enfraquece: centros unicos e protocolos anestésicos especificos;
cegamento de avaliadores insuficiente; reportagem incompleta de randomizacéo;
janelas de seguimento curtas; conflitos com fabricantes.

0 que nao da para concluir: equivaléncia formal ou ndo inferioridade; dispensa
do MER em si; magnitude do efeito de numero de trajetorias; seguranca
comparativa em centros sem experiéncia prévia em asleep com MER.

Implicacédo publica: a escolha entre anestesia geral e local em DBS-STN com MER
pode ser discutida como decisd@o de protocolo e centro, sem mensagem publica de
superioridade, equivaléncia formal ou risco aumentado de uma técnica sobre a
outra.



Eixo 4 - Acuracia, Reposicionamento E Complicacdes Cirdrgicas

Estudos centrais auditados:

SL-
0007 -
ART -
000136

SL-
0007 -
ART -
000126

SL-
0007 -
ART -
000245

SL-
0007 -
ART -
000151

SL-
0007 -
ART -
000048

SL-
0007 -
ART -
000200

SL-
0007 -
ART -
000329

SL-
0007 -
ART -
000625

DESENHO

Série retrospectiva
grande de acurdcia

Série retrospectiva de

acuracia

Coorte retrospectiva
(apoio pos-
adjudicacdo do
duplo-leitor)

Série retrospectiva
(apoio pos-
adjudicacdo do
duplo-leitor)

Série retrospectiva
edema (apoio pos-
adjudicacdo do
duplo-leitor)

Coorte rob6-assistida
(apoio)

Coorte robética

versus frame (apoio)

Série prospectiva

ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO

A acurécia anatdmica varia mesmo em equipe
experiente; mudancas intraoperatérias de trajetéria sao

frequentes; conflito de interesse importante.

~14% precisaram ajuste; sinal MER <4 mm marca maior
chance de erro.

Reposicionamento guiado por O-arm pode preservar
acuracia submilimétrica em pequena amostra.

Avaliagdo neurofisioldgica pode mudar a trajetéria e
ampliar a janela intraoperatdria em cirurgia acordada;
59/65 ajustes vieram de macroestimulacdo e apenas 6 de
MER isolado.

Edema sintomatico raro; mais tracks nao tiveram sinal
independente forte; cirurgia asleep teve mais edema em
analise multivariavel.

Robética reduziu erro radial; MER permaneceu
operacional sob GA; sem ganho clinico detectavel em 1
ano.

Erro radial e axial semelhantes; menor pneumoencéfalo
pos-operatorio.

MER acrescenta tempo operatorio; trajetorias
alternativas usadas em parte dos casos.

LIMITE AVALIACAO
CRITICA

Nao sustenta beneficio
clinico do MER.

Nao compara MER
Unico com mudltiplo.

Subpoténcia declarada;
alvo misto STN/GPi;
conflito de interesse
direto.

Nao testa MER versus
imagem isolada nem
prova melhora clinica

causal.

Nao sustenta
causalidade entre
numero de tracks e

edema.

Alvos mistos;
financiamento do
fabricante; nao testa

MER versus imagem.

STN-especifico ndo
confirmado; sem ajuste

para era.

Sem comparador direto.

Convergéncia: a acuracia intraoperatdria depende fortemente do centro, da curva de aprendizado e do

pacote tecnologico (imagem + verificacdo + MER + macroestimulagdo). Mais trajetérias MER ou mais



ajustes ndo se associam claramente a melhor desfecho clinico. Divergéncia: a literatura ndo converge
sobre se o reposicionamento intraoperatério guiado por O-arm/iCT preserva eficacia em escala; apenas
amostras pequenas sugerem isso.

Conclusdo do eixo:

Conclusédo curta: a acuracia do implante e a necessidade de reposicionamento
dependem do pacote tecnolégico do centro; ndo ha evidéncia direta de que mais
MER reduza complicagbes ou melhore a posicdo final do eletrodo em geral.
Nivel de confiancga: baixa.

0 que sustenta: séries comparativas de acuréacia e estudos técnicos que
documentam que MER muda trajetdria em parte dos casos sem se traduzir em
melhor desfecho clinico.

0 que enfraquece: auséncia de RCT comparativo de acuracia; conflitos com
fabricantes; alvos mistos; subpoténcia amostral.

0 que nao da para concluir: efeito causal do numero de trajetdrias sobre
acuracia, edema, hemorragia ou eventos adversos; beneficio do reposicionamento
guiado por imagem versus orientacdo por MER.

Implicacédo publica: a discussdo deve evitar manchete sobre "numero 6timo de
trajetdérias"; o que ha é variabilidade de pratica e auséncia de prova causal
de beneficio.

Eixo 5 - Anestesia, Sedacdo E Qualidade Do Sinal MER (Heterogeneidade)

Estudos centrais auditados como contexto técnico-metodolégico:



ID

ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO

LIMITE AVALIACAO CRITICA

SL-0007- Propofol em sedacdo profunda pode dificultar a leitura Nao sustenta limiar universal de propofol
ART-000013  dorsal do STN e aprofundar o lead. nem beneficio do MER muiltiplo.
SL-0007- Propofol e benzodiazepinicos alteram o EEG durante o Naéo resolve acuracia nem desfechos.
ART-000101  MER.

SL-0007- MNS a 20 Hz sob anestesia inalatéria modula beta e Ndo testa beneficio clinico nem MER
ART-000128 gama no STN. multiplo.

SL-0007- Propofol otimizado preserva burst/firing no MER, com Nado sustenta equivaléncia awake/asleep
ART-000129 mudancga espectral de baixa frequéncia. nem efeito de MER muiltiplo.
SL-0007- Sedacdo procedimental ndo piorou métricas basicas do Nao generaliza para outras sedagdes.
ART-000142 MER ou desfechos em 12 meses neste centro.

SL-0007- Cetamina em baixa dose preservou medidas de MER em Ndo testa beneficio do MER.
ART-000308  ECR pequeno.

SL-0007- Cetamina ndo impediu o reconhecimento Preprint retrospectivo; ndo muda pratica.
ART-000352 eletrofisiol6gico do STN em série multicéntrica.

SL-0007- ERNA mais estavel que beta/HFO sob GA. Naéo valida ERNA como substituto do
ART-000603 MER.

Conclusao do eixo:

Conclusao curta: anestesia, sedacdo e nivel de despertar alteram a qualidade
do sinal MER e devem ser codificados como fontes de heterogeneidade em
qualquer interpretacdo ou comparacdo de estratégias.

Nivel de confianca: moderada para a existéncia da heterogeneidade; baixa para
qualquer recomendacdo anestésica especifica.
0 gue sustenta: convergéncia de séries observacionais e ECRs pequenos sobre
alteracdo do sinal por classes de sedativos.
0 que enfraquece: protocolos restritos a centros unicos; falta de
comparabilidade entre estudos.
0 que ndo da para concluir: qual sedativo € "melhor" para preservar o MER; se
a heterogeneidade anestésica explica diferencas clinicas entre estratégias
awake/asleep.
Implicacdo publica: a discussédo publica n&o deve apresentar awake e asleep
como técnicas anestésicas equivalentes em todos os sentidos; deve declarar que

a escolha anestésica é parte do desenho cirurgico.

Eixo 6 - Frameless, Robética E Verificacdo Intraoperatéria/Pés-Operatéria

Estudos centrais auditados:



ID ACHADO ESSENCIAL PERMITIDO LIMITE AVALIAGAO CRITICA

SL-0007- Frameless com O-arm e MER multicanal foi tecnicamente =~ Sem comparador contemporaneo; ndo
ART-000159  viavel em centro experiente. responde se melhora resultado.
SL-0007- Robotica reduziu erro radial; MER permaneceu Alvos mistos; sem ganho clinico em 1
ART-000200 operacional sob GA. ano; financiamento do fabricante.
SL-0007- Robd e frame com MER tiveram erro radial e axial Ndo isola o papel do MER; STN-
ART-000329 semelhantes; menor pneumoencéfalo no robd. especifico ndo confirmado no texto.
SL-0007- Reposicionamento O-arm preservou acuracia Subpoténcia declarada; conflito de
ART-000245 submilimétrica em amostra pequena. interesse direto.

SL-0007- Frameless+MER de longo prazo: poucos eventos graves e Sem comparador externo.

ART-000590  beneficio motor sustentado em centro tnico.

SL-0007- Frameless+MER multimodal foi vidvel em centro Ndo compara estratégias.
ART-000600 experiente.

Conclusao do eixo:

Conclusédo curta: frameless e robotica com MER sdo tecnicamente viaveis e podem
reduzir parte da carga geométrica do procedimento em centros experientes;
nenhuma evidéncia direta sustenta que essa via supere MER frame-based em
desfecho clinico.

Nivel de confianca: baixa.

0 que sustenta: séries técnicas viaveis em multiplos centros.

0 que enfraquece: sem RCT; conflito com fabricantes; sem comparador
contemporaneo.

0 que ndo da para concluir: que frameless/robdtica substituam o MER ou que
tragam ganho clinico independente.

Implicacdo publica: o leitor leigo precisa saber que esses fluxos séo técnicas
alternativas em desenvolvimento, nao substitutos estabelecidos.

Analises de sensibilidade

As conclusdes por eixo declaradas em “synthesis.md® v0.13 sobrevivem se
rebaixarmos ou retirarmos as partes mais frageis do corpus atual?
Conclusoées-base testadas:

e FEixo 1 (mMER versus sMER): a literatura ndo sustenta vantagem geral de mMER; sustenta apenas

controvérsia metodoldgica ndo resolvida.



e Eixo 2 (MER versus imagem/sem MER): imagem moderna pode reduzir uso do MER em centros
experientes, com desfechos clinicos comparaveis em alguns estudos; nada sustenta substitui¢ao
completa do MER.

¢ Eixo 3 (awake/MER versus asleep/MER): desfechos motores de 6 meses apareceram
comparaveis em RCTs com MER em ambos os bracos; seguranca a longo prazo e risco

hemorragico ndo estdao bem estimados.

e Eixo 4 (acuracia/reposicionamento/complicacdes): ndo ha evidéncia direta de que mais MER
reduza complicacdes ou melhore o posicionamento final em geral.

e Eixo 5 (anestesia/sedacgdo): a heterogeneidade anestésica precisa ser codificada; ndo ha sedativo

"ideal" demonstrado.

¢ Eixo 6 (frameless/robotica/verificacdo intraoperatéria): técnicas vidveis em centros experientes,

sem ganho clinico independente demonstrado.

Estas analises sdo categdricas e narrativas. Nao houve metanalise, recalculo quantitativo de efeito ou
modelo de incerteza estatistica. Os cendrios testam robustez documental e metodoldgica, ndo
estabilidade quantitativa de um efeito.

S1 - Apenas ECRs Para O Eixo Principal (mMER versus sMER)

Filtro: manter apenas RCTs com comparacao direta entre nimero de microeletrodos.
Resultado: 1 estudo - SL-0007-ART-000127 (extensdo de 5 anos do RCT original).

Impacto: a conclusdo fica ainda mais conservadora; a evidéncia permite apenas afirmar que, em um
centro, mMER se associou a ganho seletivo com possivel custo cognitivo. A direcao oposta vinda de SL -
0007-ART-000155 desaparece deste filtro porque é coorte retrospectiva.

S2 - Removendo Estudos Monocéntricos No Eixo Principal

Filtro: excluir estudos de centro tinico.

Resultado: 0 estudos. SL-0007-ART-000127 e SL-0007 -ART-000155 sdao monocéntricos.
Impacto: o eixo principal fica sem sustentacdo. Reforca que a controvérsia sobre mMER versus sMER
ainda nao tem evidéncia multicéntrica.

S3 - Excluindo Estudos Com risco metodolégico alto Ou critico

Filtro: manter apenas moderado e ndo avaliavel.

Resultado: no resumo avaliagdo critica regenerado em v0.12, sobrevivem 37 artigos (moderado=32,
ndo avaliavel=5). O placeholder SL-0007-ART-000054 permanece como ndo avalidvel e segue sem

peso de evidéncia.



Impacto: o Eixo 1 perde SL-0007-ART-000155 (alto), mantém SL-0007-ART-000127 (moderado). O
Eixo 2 perde a maior parte dos estudos de imagem retrospectivos; sobrevivem SL-0007-ART-000072 e
SL-0007-ART-000126, ambos limitados. O Eixo 3 mantém os ECRs 000076 e 000133 (moderados

pos-adjudicacdo do duplo-leitor). A conclusdo global ndo inverte sinal: apenas fica mais estreita.

S4 - Apenas Estudos Com Texto Completo Validado E Sem doi_match=False

Filtro: exigir paper.txt validado por titulo/DOI/secdes.

Resultado: a grande maioria dos 113 artigos com avaliagao critica utilizavel passa. Os arquivos com
doi_match=False da rodada anterior ja foram tratados; SL-0007-ART-000054 ficou como texto

completo solicitado/reandlise por erro de recuperagdo em MR-0069 e ndo entra na evidéncia.

Impacto: a conclusdo se mantém. SL-0007 -ART-000054 (Carta ao Editor) deixa de aparecer no corpus

operacional como evidéncia; permanece como pendéncia humana.

S5 - Apenas Estudos Com Duplo-Leitor completed Sem change_required Maior

Filtro: usar apenas auditorias duplo-leitor sem mudanca maior pendente.

Resultado: 112 estudos tém duplo-leitor completed e 2 tém adjudicated,
adjudication_needed=NAO em todos os 114 registros do CSV. A sintese permanece estavel porque as
adjudicacoes adjudicacdo do duplo-leitor ja foram refletidas nos pesos atuais e os novos lotes duplo-
leitor (DR-20260526-0006, DR-20260526-0007) ndo trouxeram bloqueio.

Impacto: nenhum eixo muda direcao.

S6 - Excluindo Estudos Com Conflito De Interesse Direto Com Fabricante

Filtro: remover estudos com financiamento ou autoria com fabricante de DBS quando isso for material
para a pergunta (SL-0007-ART-000117 Abbott; SL-0007-ART-000200 financiamento do fabricante do
rob0; SL-0007-ART-000245 CMO Medtronic; SL-0007-ART-000064 consultorias
Medtronic/Elekta/Boston Scientific; SL-0007-ART-000136 conflito de interesse importante).

Resultado: o Eixo 2 perde SL-0007-ART-000064 (apoio) e SL-0007-ART-000136 (principal); o Eixo 4
perde SL-0007-ART-000245 (apoio) e SL-0007-ART-000200 (apoio); o Eixo 3 perde SL-0007-ART-
000117 (apoio).

Impacto: a conclusdo de cada eixo sobrevive. As mensagens centrais ficam mais cautelosas: imagem
moderna pode reduzir uso do MER em centros experientes, awake/MER e asleep/MER apresentaram
desfechos motores comparaveis em RCTs com MER nos dois bracos, e mais MER ndo esta claramente
associado a melhor desfecho.



S7 - Excluindo Comparacdes Histéricas E Curvas De Aprendizado

Filtro: excluir estudos cuja comparacdao misture eras tecnologicas distintas (SL-0007 - ART-000064;
SL-0007-ART-000064 se sobrepde parcialmente a SL-0007 -ART-000122; séries que cruzam

awake — asleep).

Resultado: o Eixo 2 perde sustentacdo parcial; ainda ha estudos técnicos contemporaneos como SL -
0007 -ART-000072 e SL-0007-ART-000126.

Impacto: a afirmacdo de que imagem moderna reduz uso do MER fica mais fraca; a leitura
recomendada passa a ser "imagem moderna em centros experientes pode reduzir uso do MER, mas a

magnitude depende fortemente da era". A direcao ndo inverte.

S8 - Apenas Estudos Multicéntricos

Filtro: manter estudos com mais de um centro recrutador.

Resultado: poucos sobrevivem (sobretudo metanalises e sinteses como SL-0007-ART-000122 e SL -
0007-ART-000803; algumas séries multicéntricas pequenas como SL-0007 -ART-000352).

Impacto: a conclusdo clinica direta praticamente desaparece. A revisao se aproxima do tipo mapa
sistematico com sintese narrativa neste cenario, conforme gatilho de reclassificagdo previsto em

protocol.md.

S9 - Apenas Estudos Com Comparador Sem MER

Filtro: exigir braco sem MER como comparador.

Resultado: SL-0007-ART-000073 (rebaixado a usado como contexto), SL-0007 -ART-000231 (apoio,

pequeno), eventualmente algumas séries técnicas image-only.

Impacto: o eixo "MER versus sem MER" ndo fica sustentado nem refutado; apenas mostra que nao ha
comparacdo contemporanea com comparador claro sem MER. Esta é a maior lacuna da literatura e esta

documentada na sintese.

S10 - Apenas Estudos Com Desfechos Clinicos Verificados De >1 Ano

Filtro: manter follow-up > 12 meses com UPDRS/MDS-UPDRS, LEDD e/ou qualidade de vida

verificaveis.

Resultado: SL-0007-ART-000127 (5 anos), SL-0007-ART-000073 (longo prazo sem MER, hoje usado
como contexto), SL-0007-ART-000590 (frameless+MER longo prazo), poucos outros.

Impacto: a evidéncia clinica de longo prazo esta fortemente concentrada em séries monocéntricas ou
estudos usado como contexto; a confianca em conclusao clinica forte permanece baixa.



S11 - Apenas Estudos Com Acuracia Medida Quantitativamente

Filtro: exigir métrica de erro radial/linear ou taxa de reposicionamento.

Resultado: SL-0007-ART-000064, SL-0007-ART-000072, SL-0007-ART-000126, SL-0007 -ART -
000136, SL-0007-ART-000185, SL-0007-ART-000245, SL-0007-ART-000329, SL-0007-ART-
000669, SL-0007-ART-000797.

Impacto: o eixo de acuréacia ganha sustentacdo parcial. A leitura aceita é que acuracia depende do
pacote tecnolégico do centro e da curva de aprendizado; o MER ainda ajusta a trajetoria em parte dos
casos. Nenhum estudo sustenta superioridade clinica do MER por essa via.

S12 - Excluindo Estudos apoio E contexto

Filtro: manter apenas principal e ultraprincipal.

Resultado: 24 artigos no resumo regenerado (ultraprincipal=2 + principal=22).

Impacto: o Eixo 1 mantém os dois ultraprincipais divergentes; o Eixo 2 mantém revisao sistematica,
estudos de acuracia e SWI/3T/7T; o Eixo 3 mantém os ECRs; o Eixo 4 mantém estudos centrais de
acuracia. As conclusdes por eixo da sintese permanecem com as mesmas direcdes e mesmos niveis de
confianca.

S13 - Sem Preprints

Filtro: remover preprints.

Resultado: SL-0007-ART-000308 (ECR pequeno cetamina, preprint) e SL-0007 -ART-000352

(multicéntrico cetamina, preprint) desaparecem.

Impacto: o Eixo 5 perde dois estudos de apoio sobre cetamina/sedacdo; a conclusdo segue: anestesia é
fonte de heterogeneidade. Nao ha mudancga de sinal em outros eixos.

S14 - Apenas Estudos Revisados Por Pares Com Texto Completo

Filtro: exigir publicacdo revisada por pares e texto correto preservado.
Resultado: a maior parte dos 113 artigos passa, exceto preprints e arquivos com texto nao validado.

Impacto: nenhuma mudanca substantiva de direcdo em nenhum eixo.

S15 - Apenas Estudos Sem Conflito De Interesse Com Fabricante E Multicéntricos

Filtro: combinacgao de S6 e S8.

Resultado: pouquissimos estudos sobrevivem para qualquer eixo (sobretudo metandlises e sinteses
como SL—OOO?—ART—OOOlZZ).



Impacto: a revisdo se torna essencialmente um mapa de lacunas. Sinaliza ao protocolo o gatilho para

reclassificar tipo de revisao.

S16 - Apenas Estudos Awake Com MER

Filtro: restringir ao subeixo awake com MER.

Resultado: SL-0007-ART-000081 (correlacional), SL-0007-ART-000085 (confiabilidade), SL-0007-
ART-000151 (refinamento), SL-0007-ART-000156 (H-reflex), SL-0007-ART-000171 (LFP versus
SUA), SL-0007-ART-000185 (relativa contribuicdo MRI/MER/teste acordado), entre outros.

Impacto: confirma que awake com MER tem sustentacdo observacional ampla, mas sem comparador
externo robusto.

S17 - Apenas Estudos Asleep Com MER Ou Imagem

Filtro: restringir ao subeixo asleep.

Resultado: SL-0007-ART-000048, SL-0007-ART-000055 (usado como contexto), SL-0007 - ART -
000076, SL-0007-ART-000092, SL-0007-ART-000095, SL-0007-ART-000103, SL-0007-ART -
000112, SL-0007-ART-000117, SL-0007-ART-000200, SL-0007-ART-000245, entre outros.

Impacto: o subeixo asleep ganha mais densidade. A confianca no Eixo 3 (desfechos comparaveis)
permanece moderada porque os RCTs (000076, 000133) usaram MER em ambos os bracos.

S18 - Respeitando Literalmente Todos Os what_it_cannot_support

Filtro: aplicar as restri¢des de cada avaliacdo critica a letra.

Resultado: a conclusdo-base de cada eixo passa porque nenhuma afirma superioridade, auséncia de

beneficio, equivaléncia ou ndo inferioridade formal.

mon n onz

Impacto: nenhuma frase ptblica atual da fase editorial pode usar "melhora", "nao melhora", "é seguro",
"é equivalente" ou "ndo inferior" sem violar este filtro.
S19 - Excluindo Estudos Com Subpoténcia Declarada Pelos Autores

Filtro: remover estudos que os proprios autores classificam como subpoderado para o desfecho central.

Resultado: SL-0007-ART-000245 sai do Eixo 4 (autores declararam subpoténcia); ECRs 000076 e
000133 permanecem com ressalvas; pilotos pequenos (SL-0007-ART-000171) saem.

Impacto: o Eixo 4 fica sem o unico artigo recente sobre reposicionamento guiado por imagem; o leitor
deve ler reposicionamento como pendéncia especifica, ndo como pratica validada.

S20 - Cobertura De Busca Executada Versus Estratégia Planejada

Filtro: considerar apenas bases com execucdo auditavel.



Resultado: PubMed/MEDLINE, Europe PMC, OpenAlex, Crossref, Semantic Scholar,
ClinicalTrials.gov e parte de SCIELO/BVS tém linhas reais; o pacote especialista de Marcelo Penholate
entrou como semente auditada. Cochrane/CENTRAL, WHO ICTRP, Embase e Web of

Science/Scopus/IEEE Xplore seguem como limitacao.

Impacto: a tarja provisoria continua valida. A conclusdo ndo pode ser apresentada como cobertura

completa da literatura.

S21 - Pendéncias Capazes De Mudar A Conclusdo

Filtro: simular o impacto se os candidatos de alta prioridade ainda fora do corpus (SL-0007 -ART -
000002, ensaio CHAMPION; SL-0007-ART-000545; SL-0007 -ART-000549) forem fechados em
direcdo oposta. As 12 auditorias duplo-leitor que estavam abertas no checkpoint v@.9 ja foram
fechadas até v0.11/v0.12 (os lotes DR-20260526-0006 e DR-20260526-0007 reduziram o backlog

para zero auditorias bloqueando sintese).

Resultado: a conclusdo do Eixo 3 poderia ser revertida se o CHAMPION mostrar ndo inferioridade
entre anestesia geral e local em DBS-STN com MER em ambos os bracos; ja é coerente com a direcao

atual. As demais pendéncias podem refinar pesos, mas ndo invertem a conclusao global.

Impacto: a conclusdo atual é estavel para uso editorial provisorio; ndo é estavel para alegacdo clinica

forte.

S22 - Reclassificando Adjudicacées adjudicacdo do duplo-leitor Como Risco A1to Em Vez

De Moderado

Filtro: aplicar a versdao mais conservadora possivel das adjudicacdes adjudicacao do duplo-leitor.

Resultado: estudos principal reclassificados como apoio em varios eixos; nenhum eixo perde sinal

por completo, mas o Eixo 3 perde forca porque os ECRs 000076 e 000133 se aproximam do limite.

Impacto: a confianga do Eixo 3 cairia de moderada para baixa. Os demais eixos seguiriam com baixa.

Conclusao global continua: corpus ndo comporta alegacao clinica forte unidirecional.

S23 - Coeréncia Com Camada Publica Provisoria

Filtro: comparar esta sintese técnica com o estado atual de outputs/public-review.md e

data/publication-counts.csv.

Resultado: a camada publica vigente é briefing publico_provisorio v@_7_corrigido_2026-
05-26, sincronizada a sintese técnica v0.11 reconciliada. As versoes v0.12 (regeneracao do resumo
avaliacdo critica) e v .13 (correcdes de referéncia arquivistica da critica AR-0411) ndao mudam eixos,
pesos ou conclusdes; um novo build ptiblico pode ser feito por agente editorial atualizando contagens e
a referéncia das adjudicacdes adjudicacdo do duplo-leitor (method-review-1log.csv) ou pode
aguardar o proximo ciclo metodolégico. data/publication-counts.csv ainda precisa ser

reconciliado.



Impacto: a fase editorial pode manter v0.7 em uso e produzir um v@.7+ apenas ajustando contagens
auditaveis e referéncias arquivisticas; alternativamente, gerar v0 .8 apenas quando houver mudanca

substantiva de evidéncia. Em ambos os casos, a tarja de revisdo viva permanece.

S24 - Contagens Publicaveis Derivadas Dos CSVs Vivos

Filtro: aceitar apenas contagens reproduziveis pelos CSVs atuais.

Resultado: as contagens essenciais sao reproduziveis pelos arquivos vivos: data/extraction.csv
agrega 125 linhas; data/quality.csv tem 125 linhas; data/article-critical-appraisals.csv
tem 114 linhas (113 substantivamente utilizaveis); data/double-reader-audit.csv tem 114 linhas
(112 completed + 2 adjudicated); manifest tem 28 incluido na sintese e 86 usado como contexto;
outputs/critical-appraisal-summary.md agora também reflete 114 criticas e 28/86, fechando o
drift de v0.11; data/weekly-update-log.csv registra WUL-20260526 (rodada v0.6) e WUL -
20260526-V07 (rodada v0.7-corrigido); data/publication-counts.csv ainda precisa ser

reconciliado com este checkpoint antes de novo build ptblico.

Impacto: a sintese pode ser usada como base técnica para briefing editorial provisério, ndao para
conclusao forte.

S25 - Eras Tecnolégicas E Unidade De Analise

Filtro: estratificar por era (anterior a leads direcionais; com leads direcionais; com iMRI/iCT) e por

unidade de andlise (paciente versus hemisfério).

Resultado: a maior parte dos estudos com MER multielétrodo é pré-leads direcionais; comparacoes
modernas (imagem alta resolucao + iCT/iMRI/asleep) tendem a ser mais recentes. Boa parte mistura
unidades paciente/hemisfério.

Impacto: a leitura recomendada é que conclusdes devem ser feitas era por era, sem mistura entre eras
tecnologicas. Esse cendrio sustenta a recomendacao metodolégica 10 em synthesis.md.



Discussao

Conclusao curta: o corpus é compativel com uma leitura condicional: o MER
ainda aparece como confirmac&o funcional relevante em DBS-STN para Parkinson,
sobretudo quando o pacote de imagem ndo inclui verificacgdo intraoperatdria ou
pés-operatoria confiavel; em centros experientes com imagem de alto campo e
verificacdo adequada, parte do papel do MER pode ser absorvida por imagem, mas
a evidéncia nédo sustenta substituicdo completa, equivaléncia formal,
superioridade de uma estratégia ou negacdo de valor do MER.

Nivel de confianca: baixa a moderada por eixo; alta apenas para o gate
documental de que a literatura atual ndo comporta recomendacdo clinica forte
unidirecional.

0 que sustenta: dois ECRs com MER preservado em ambos os bragos (awake versus
asleep) com desfechos de 6 meses comparaveis; convergéncia observacional sobre
imagem de alto campo reduzir trajetdérias MER sem perda clinica perceptivel nos
centros estudados; um RCT com extensdo de 5 anos sugerindo ganho seletivo do
mMER em desfechos pontuais; séries técnicas que documentam discordéancia
parcial entre imagem e MER, com ajuste fino habitual feito pela
neurofisiologia.

0 que enfraquece: predominio de coortes retrospectivas monocéntricas; era
tecnoldégica heterogénea; conflito de interesse com fabricantes em parte dos
estudos; auséncia de RCT direto MER versus sem MER; “76° estudos com ‘risco
metodoldégico alto™; "101° com “sensibilidade ética alta’; "SL-0007-ART-000054°
invalido até recuperacado correta.

0 que ndo da para concluir: superioridade ampla do "'mMER" sobre “SMER’;
substituicdo segura do MER por imagem isolada; equivaléncia ou néo
inferioridade formal de qualquer estratégia; magnitude clinica do impacto de
numero de trajetdrias sobre cognigdo; seguranca comparativa entre awake e
asleep para risco hemorragico ou neurocomportamental a longo prazo.

Implicacdo publica: a revisédo pode dizer, em versdo provisoria, que a
literatura disponivel é compativel com um papel funcional do MER em DBS-STN,
especialmente quando a verificacgdo por imagem ndo atende ao padréo
estereotaxico requerido, sem afirmar que mais MER é melhor, que imagem moderna
dispensa o MER, que estratégias s&do equivalentes ou que ha recomendacao
clinica pronta.

Convergéncia ampla:
¢ Imagem moderna (3T/7T/SWI/CT estereotaxico) melhora a visualizacdao do STN e tende a reduzir
a frequéncia ou a extensdao do MER em centros experientes.

¢ Awake-MER e asleep-MER apresentam desfechos motores de 6 meses comparaveis em RCTs com
MER em ambos os bragos.

e Mais microeletrodos ou registros mais longos ndo se traduzem automaticamente em melhor
desfecho clinico.



¢ Anestesia/sedacdo alteram o sinal do MER e precisam ser codificadas como fonte de

heterogeneidade.
Divergéncia relevante:

e Centros que usam MRI pré-operatdria sozinha relatam falha de posicionamento em parte dos
casos, enquanto centros com MRI+CT relatam quase auséncia de mudanga pelo MER.

¢ Os dois estudos ultraprincipal (SL-0007-ART-000127 e SL-0007-ART-000155) apontam em

direcGes opostas quanto ao valor do MER multiplo.

Lacunas centrais:

e Falta um RCT direto MER versus sem MER em DBS-STN.

¢ Faltam comparacdes multicéntricas contemporaneas com era tecnoldgica equivalente.

e Faltam anélises causais que separem o efeito do MER do efeito do pacote tecnolégico do centro.
¢ Faltam dados sélidos de longo prazo (>3 anos) para asleep com MER e para image-only.

¢ Conflito de interesse com fabricantes é frequente nos estudos mais novos sobre robética e
reposicionamento.

e A fase editorial pode manter a redacdo publica provisdria v@. 7 baseada nesta versao v0.13 sem
mudanca substantiva. Eventual v@.7+ apenas atualizaria as contagens de distribuicdo avaliagcdo
critica e a referéncia arquivistica das adjudica¢des adjudicacdo do duplo-leitor (method-review-

log.csv) sem alterar eixos, pesos ou conclusoes.

¢ A camada publica ndo pode declarar superioridade, equivaléncia, ndo inferioridade nem seguranga

comparativa.

¢ As fichas publicas dos estudos ultraprincipal e principal devem espelhar literalmente os

campos what_it_can_support e what_it_cannot_support da avaliacdo critica.

e Estudos rebaixados em adjudicacdo do duplo-leitor (SL-0007-ART-000048, SL-0007 -ART -
000064, SL-0007-ART-000072, SL-0007-ART-000073, SL-0007-ART-000076, SL-0007-ART -
000092, SL-0007-ART-000103, SL-0007-ART-000117, SL-0007-ART-000129, SL-0007-ART -
000151, SL-0007-ART-000245, SL-0007-ART-000669) devem aparecer na ficha ptblica com o

peso e o rating revisados, ndo com o rating programatico original.

¢ A camada publica deve declarar que Cochrane/CENTRAL, WHO ICTRP, Embase, Web of
Science, Scopus e IEEE Xplore ainda ndo foram concluidas ou permanecem limitagdao; SL-0007 -
ART-000054 est4 invalido até recuperacdo correta; data/publication-counts.csv ainda precisa
ser sincronizado antes de novo build ptiblico forte (a trilha semanal data/weekly-update-

log.csv ja estd com arodada v@.7-corrigido registrada).

o A formulacdo editorial preferivel é: "a literatura disponivel é compativel com a ideia de que o
MER segue tutil como confirmagao funcional em DBS-STN para Parkinson, especialmente quando

a imagem ou a verificacdo intraoperatéria ndo atendem ao padrao estereotaxico requerido; em



centros experientes, imagem de alto campo pode absorver parte desse papel, mas a substituicao

completa do MER ndo esta demonstrada".

Limitacoes

e Cobertura de busca ainda parcial frente ao protocolo: PubMed/MEDLINE, Europe PMC,
OpenAlex, Crossref, Semantic Scholar, ClinicalTrials.gov, SCIELO/BVS parcial e ingestdo de
pacote especialista expert_seed_marcelo_penholate. Embase/Scopus/Web of Science
permanecem limitagoes de acesso/API; IEEE Xplore segue limitacao operacional;
Cochrane/CENTRAL e WHO ICTRP seguem sem execucao auditavel.

e Triagem secundaria deixou 347 registros como pendéncia residual rastreavel
(pending_resolution_exhausted_traceable), conforme MR-0087. Esses registros nao foram

excluidos; ficam como limitagdo da revisao viva.

e Snowballing formal ainda ndo foi executado; o pacote especialista de Marcelo Penholate orientou
prioridade, ndo inclusdo automatica.

¢ Cinco arquivos locais permaneciam com doi_match=False na rodada anterior; o resolvedor
multifonte recuperou textos validos em 2026-05-25 e a fila incremental foi reprocessada. Esta
sintese s6 usa artigos cujo arquivo local foi validado por titulo, DOI ou se¢des coerentes; SL -

0007-ART-000054 fica bloqueado por erro bibliografico até texto correto e reandlise.

¢ A auditoria operacional scripts/audit_pending_work.py --project-id SL-0007 em 2026-
05-26 nao apontou pendéncia duplo-leitor ou bloqueio de duplo-leitor para o corpus publico atual.
O bloqueio forte permanece por cobertura incompleta, pendéncia bibliografica especifica, conflitos
de interesse e insuficiéncia de comparativos diretos contemporaneos.

e data/publication-counts.csv ainda ndo reflete incluido na sintese=28/usado como
contexto=86/avalia¢do critica=114/double_reader=114. data/weekly-update-log.csv
ja tem WUL-20260526 (rodada v0.6) e WUL-20260526-V07 (rodada v@.7-corrigido), portanto a
trilha semanal esta preenchida — esta sentenca substitui a anotacdo stale de v@.12 apontada pela
critica AR-0411. A pendéncia operacional aberta é a reconciliacdo de data/publication-

counts.csv antes de novo build ptblico forte.

O efeito pratico é central: a sintese pode informar a fase editorial proviséria, mas qualquer
recomendacao clinica forte exige ampliar/encerrar as bases planejadas, reconciliar contagens e trilha
semanal, e manter fora da evidéncia direta qualquer registro com erro de recuperacdo ou limite

explicito em what_it_cannot_support.



CENARIO
S1 - apenas ECRs no eixo principal
S2 - sem monocéntricos no eixo principal
S3-semrisco alto/critico
S4 - texto completo validado, sem doi_match=False
S5 - duplo-leitor sem mudanga maior
S6 - sem conflito direto com fabricante
S7 - sem comparag0es inter-era

S8 - apenas multicéntricos

S9 - apenas comparador sem MER

S10 - desfechos >1 ano

S11 - acurécia quantitativa

S12-s6 principal/ultraprincipal
S13 - sem preprints

S14 - revisados por pares

S15 - multicéntrico + sem conflito

S16 - awake com MER

S17 - asleep com MER ou imagem

S18 -what_it_cannot_support literal
S19 - sem subpoténcia declarada

S20 - cobertura executada versus planejada
S21 - pendéncias invertendo conclusao

S22 - adjudicacgoes adjudicacdo do duplo-leitor como risco
alto

S23 - coeréncia com camada ptblica

S24 - contagens publicaveis pelos CSV's

S25 - eras tecnoldgicas e unidade de analise

RESULTADO
1 estudo; conclusado ainda mais conservadora
0 estudos; eixo principal sem sustentacdo
corpus encolhe para 37; conclusdo ndo inverte
conclusdo preservada
conclusdo preservada
conclusdes preservadas
Eixo 2 enfraquece sem inverter

conclusdo direta evapora; revisdo se aproxima de mapa de

lacunas

confirma a maior lacuna da literatura

concentra evidéncia em séries monocéntricas

Eixo 4 ganha sustentacdo parcial; sem superioridade clinica
24 artigos; conclusdes por eixo se mantém

Eixo 5 enfraquece sem mudar sinal

sem mudanca substantiva

revisdo vira mapa de lacunas

confirma densidade observacional sem comparador externo
confirma confiabilidade moderada de Eixo 3

conclusdes da sintese passam; redacado bindria falharia
Eixo 4 perde reposicionamento como pratica validada

tarja provisoria valida

conclusdo estavel; gate clinico forte segue bloqueado

Eixo 3 cai para baixa; sem inversdo de sinal

V0. 7 ainda sustentado; precisa nova passada de contagens

reprodutivel; resumo avaliagdo critica reconciliado em
v0.12

exige estratificacdo na proxima sintese



As andlises de sensibilidade ndo invertem o sinal das conclusdes por eixo declaradas em

synthesis.md v0.13. Elas fazem trés coisas:

1.

Demonstram que a conclusdo do Eixo 3 (awake/MER versus asleep/MER com desfechos
motores comparaveis em 6 meses nos estudos disponiveis) é a mais robusta do corpus atual, com
confianca moderada e sobrevivéncia em quase todos os filtros, exceto na versao mais conservadora

das adjudicagoes adjudicacdao do duplo-leitor.

. Mostram que a controvérsia central do Eixo 1 (mMER versus sMER) é particularmente sensivel: a

evidéncia se restringe a dois estudos monocéntricos que apontam em direcdes opostas. Qualquer

filtro de multicentricidade elimina o eixo.

. Confirmam que a substituicdo do MER por imagem isolada (Eixo 2) ndo estd demonstrada; centros

experientes com imagem moderna parecem absorver parte do papel do MER, mas a magnitude
depende fortemente de era tecnoldgica, curva de aprendizado e pacote de verificacao do centro.

As sensibilidades também confirmam o gate: bases Cochrane/CENTRAL/WHO ICTRP/Embase

incompletas ou nao fechadas, conflito de interesse residual, SL-0007-ART-000054 invalido até

recuperacao correta, auséncia de RCT direto MER versus sem MER e contagens publicaveis em

data/publication-counts.csv ainda ndo reconciliadas mantém a publicagdo clinica forte

bloqueada. A trilha semanal data/weekly-update-log.csv ja esta preenchida com WUL-20260526 e

WUL-20260526-V07, conforme correcao integrada da critica AR-0411.

1.

Reconciliar data/publication-counts.csv com incluido na sintese=28, usado como
contexto=86, avaliacdo critica=114, double_reader=114; é a pendéncia documental aberta

apo6s v0.13.

. Manter data/weekly-update-log.csv em dia conforme WUL-20260526 (v0.6) e WUL-

20260526-V07 (vO.7-corrigido); adicionar nova linha apenas se a proxima rodada mudar a

evidéncia ou o estado publico.

. Manter a auditoria duplo-leitor sem pendéncia bloqueando sintese (adjudication_needed=NAO

nas 114 linhas atuais) e reexecutéa-la se novos artigos forem promovidos.

. Executar Cochrane/CENTRAL e WHO ICTRP, ou registra-los como limitacdo final auditavel;

manter as bases fechadas como limitacdao de acesso.

. Concluir snowballing pés-triagem com log préprio.

. Aplicar separacgdo por era tecnologica e unidade de analise (paciente versus hemisfério) na

proxima passada de extracao/qualidade.

. Em estudos com conflito de interesse direto com fabricante, manter peso apoio ou contexto; ndo

sustenta sozinho a conclusao salvo justificativa explicita.

. Recuperar o texto correto da Carta ao Editor SL-0007-ART-000054 ou rebaixar para excluido ap6s

leitura completa se a relevancia incremental ndo se justificar frente a SL-0007-ART-000055.

. Avaliar formalmente se o tipo de revisdo deve permanecer revisao_sistematica_narrativa ou

ser reclassificado como mapa sistematico com sintese narrativa, dado que filtros de
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validados, bases pendentes encerradas ou registradas como limitacdo final, contagens publicas
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Disponibilidade de dados e atualizacao viva
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Nota final sobre o padrao APA

Este manuscrito adota APA como padrao preferencial de referéncia porque o ScienceLayers trata
citacdo como camada de verificacao e aprofundamento, ndo como obstaculo visual a leitura. O PDF é
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