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RESUMO

O Acidente Vascular Encefalico (AVC) caracteriza-se como uma lesao circulatoria em
ordem isquémica ou hemorragica que, dependendo da localizagao, extensao da leséo
e idade bioldgica do sujeito, pode evoluir com incapacidades completas, parciais ou
obito. Estudos evidenciam que a Estimulacdo Transcraniana com Corrente Continua
(ETCC) se configura como intervencao indutora da neuroplasticidade, sendo capaz
de modificar a atividade pdés-sinaptica e promover alteragcées na atividade cortical
agudas e persistentes. Através de uma revisdo sistematica da literatura foi
evidenciado que ainda sdo escassas as producoes cientificas sobre o efeito da ETCC
combinada ao treino sobre a cinética, cinematica e funcionalidade de individuos
acometidos por AVC. As fragilidades metodoldgicas como o pequeno numero amostral,
auséncia de dados sobre a leséo cerebral e a confiabilidade dos testes, restringem a
analise dos resultados. Ainda assim, pesquisadores convergem na perspectiva de que
a ETCC tem potencial para ampliar os ganhos ja conhecidos das intervengdes
convencionais, contudo € necessario que uma analise detalhada sobre as respostas
neurofisiolégicas agudas e crbénicas seja conduzida. Por isso € proposto um
delineamento experimental objetivando avaliar os efeitos agudos da ETCC associada
ao exercicio Leg press (isométrico e dindmico), em individuos acometidos pelo AVC e
individuos neurologicamente saudaveis investigando as repercussdes nos aspectos
neuromusculares, cardiorrespiratorios e funcionais dos individuos. Um ensaio clinico,
controlado, randomizado com ETCC bicefalica em M1 por vinte minutos associada ao

exercicio leg press.

Palavras-chave: Neuromodulagao. Acidente Cerebrovascular. Funcionalidade.



ABSTRACT

Stroke is characterized as a circulatory injury in ischemic or hemorrhagic order that,
depending on the location, extent of the injury and biological age of the subject, can
evolve with complete or partial disabilities or death. Studies show that Transcranial
Direct Current Stimulation (TDCS) is configured as an intervention inducing
neuroplasticity, being able to modify post-synaptic activity and promote changes in
acute and persistent cortical activity. Through a systematic review of the literature, it
was evidenced that scientific productions on the effect of TDCS combined with training
on the kinetics, kinematics and functionality of individuals affected by stroke are still
scarce. The methodological weaknesses, such as the small sample size, the absence
of data on brain injury and the reliability of the tests, restrict the analysis of the results.
Still, researchers converge on the perspective that TDCS has the potential to extend
the gains already known from conventional interventions, however it is necessary that
a detailed analysis of acute and chronic neurophysiological responses be conducted.
For this reason, an experimental design is proposed in order to assess the acute
effects of TDCS associated with Leg press exercise (isometric and dynamic), in
individuals affected by stroke and neurologically healthy individuals investigating the
repercussions on the neuromuscular, cardiorespiratory and functional aspects of
individuals. A controlled, randomized clinical trial with two-minute TDCS in M1 for

twenty minutes associated with leg press exercise.

Keywords: Neuromodulation. Cerebrovascular Accident. Functionality.
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APRESENTACAO

A presente dissertacdo parte do projeto de pesquisa “Efeitos agudos da
estimulacao transcraniana com corrente continua sobre aptidées neuromusculares,
cardiorrespiratorias e funcionais em individuos neurologicamente saudaveis e
individuos acometidos por acidente vascular cerebral: um ensaio clinico”, vinculado a
linha de pesquisa Saude, Sociedade e Ambiente do Programa de P6s Graduagao em
Ciéncias da Saude e Biologicas da Universidade Federal do Vale do Sao Francisco
sob financiamento (bolsa de pds graduacgao) da Fundagao de Amparo a Ciéncia e

Tecnologia do Estado de Pernambuco.

Considerando o estado de Emergéncia em Saude Publica consequente a
pandemia da Sindrome Respiratéria pelo Novo Coronavirus 2019 (COVID-19), o
periodo de coleta da pesquisa precisou ser suspenso, uma vez que a populacao de
estudo integra o grupo de risco aumentado para COVID-19 e o ambiente de realizagéo
da pesquisa nao possibilita a coleta atendendo as normas sanitarias exigidas
(distanciamento social). Logo, os resultados apresentados nesse documento
compdem agdes secundarias, planejadas apds a interrupgdo necessaria das

atividades de pesquisa na UNIVASF.

O Acidente Vascular Encefalico (AVC) é a principal causa de incapacidade e
mortalidade no mundo e seus deficits motores, sensoriais e cognitivos, secundarios a
lesdo, impactam e restringem a funcionalidade dos individuos. A estimulagao
transcraniana nao invasiva tem se difundido como técnica para a intervencdo no
estado funcional do cérebro humano, sendo reconhecido seu potencial otimizador nos
ganhos funcionais em individuos com diagndstico de AVC que evoluem com

incapacidades secundarias a lesao.

A proposta do estudo surge para compreender os efeitos da Estimulagéo
Transcraniana por Corrente Continua (ETCC) na populagdo acometida pelo AVC,
investigando se a neuromodulagéo pode interferir no desempenho da forga muscular

desses individuos e impactar aspectos cardiorrespiratérios e funcionais.

O presente documento esta estruturado em capitulos da seguinte forma:
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e Capitulo 1: Efeitos da Estimulagdo Transcraniana com Corrente continua
combinada ao exercicio sobre aspectosneuromusculares e funcionais de

individuos acometidos por AVC: uma revisao sistematica com metanalise

e Capitulo 2: Efeitos agudos da estimulagdo transcraniana por corrente continua
nos aspectos neuromusculares e funcionais de individuos acometidos por AVC:

delineamento experimental.

Cordialmente,

Thaiana Marcelino Lima
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CAPITULO 1

Efeitos da Estimulagao Transcraniana com Corrente Continua combinada ao
exercicio sobre aspectos cinéticos, cinematicos e funcionais de individuos

acometidos por AVC: uma revisao sistematica com metanalise

A Estimulagéo Transcraniana com Corrente Continua (ETCC) configura-se como uma
técnica de modulagao neural, aplicada de modo nao invasivo e tem sido implementada
em estudos com individuos acometidos pelo Acidente Vascular Cerebral (AVC). Um
dos objetivos do emprego da ETCC combinada ao exercicio fisico nessa populagao é
promover efeitos modulatorios no desempenho da forga e fadiga pela otimizagéo de
efeitos ja conhecidos induzidos pelo treinamento fisico sobre aspectos
neuromusculares, cardiovasculares e funcionais. Diante disso, este estudo tem por
objetivo buscar e revisar as evidéncias sobre os efeitos da ETCC associada ao treino
sobre aspectos cinéticos, cinematicos e funcionais de individuos acometidos por AVC.
Trata-se de uma revisao sistematica de ensaios clinicos controlados, em humanos,
sendo a ETCC o unico modo de neuromodulagao, associada a outra terapia de cunho
reabilitador. Os estudos foram recrutados das bases, Pubmed, BVS, Web Of Science
e Scopus. Um total de 288 estudos foram recuperados das bases de dados; destes,
apenas 232 seguiram apos filtragem por idioma, ano de publicagcdo e remogéo dos
documentos duplicados. Na analise qualitativa e metodoldgica, oito estudos
atenderam aos critérios de inclusdo da pesquisa. A neuromodulagao, através da ETCC,
€ aplicada de maneira adjuvante a fisioterapia convencional, assisténcia
multidisciplinar, terapia robdtica, a terapia de restricdo de movimento, apresentando
resultados pouco significativos quando comparado ao grupo controle (ETCC ficticia).
Através da metanalise identificou-se a nao significancia da ETCC anddica na fungao
do membro superior (Avaliagdo de Fugl Meyer), em contrapartida, foi observada
significAncia nos resultados da ETCC anddica na fungdo do membro inferior (Teste de
caminhada de 10 metros). Nao é possivel concluir de modo significativo o impacto da
ETCC na populagdo acometida por AVC. Pesquisadores reforcam o potencial que a
ETCC tem para ampliar os ganhos neuromusculares, funcionais quando associados
a outras terapias de cunho reabilitador, porém os resultados do estudo ndo apontam
para a eficacia da ETCC na populacdo acometida por AVC.

Palavras-chave: ETCC. Neuromodulacdo. Doengas cerebrovasculares.
1 INTRODUGAO

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) caracteriza-se por uma lesao circulatéria
em ordem isquémica ou hemorragica que, dependendo da localizag&o, extensdo da
lesao e idade biolégica do sujeito, pode evoluir com incapacidades completas (plegia),
parciais (paresia) ou o6bito  (Chieffo, Comi, & Leocani, 2016a). As doengas
cerebrovasculares estao entre as condi¢gdes que mais acometem individuos no mundo,

sendo responsaveis por uma alta taxa de mortalidade e vida com incapacidades
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funcionais (Brasil, 2013; Oliveira-Filho et al., 2012; Strong, Mathers, & Bonita, 2007;
WHO, 2005). Segundo a Organizagao Mundial de Saude (2005), o AVC ¢é a segunda
causa de maior prevaléncia e vitimas fatais, correspondendo a 10% dos obitos
ocorridos em 2005 (Oliveira-Filho et al., 2012; WHO, 2005). No Brasil, 142 mil de
casos de internacbes por AVC foram notificados no ano de 2020 com taxa de
mortalidade de 14.74 (DATASUS, 2019).

A neuroplasticidade desempenha importante papel na recuperacgao funcional
dos sujeitos acometidos por AVC, uma vez que promove a regeneragao celular e
tecidual, reorganizagao das areas corticais (modulagdo da plasticidade simpatica),
diminuicdo da inibicdo gabaérgica e incremento do neurotransmissor N-Metil-S-
Aspartato (NMDA) em areas proximas ou homologas a lesdo no hemisfério néo
lesionado, favorecendo as estratégias de adaptabilidade cerebral (Alsharidah et al.,
2018). Estudos evidenciam que a Estimulagdo Transcraniana com Corrente Continua
(ETCC) se configura como intervencgao indutora da neuroplasticidade, sendo capaz
de modificar a atividade pds-sinaptica e promover alteragcées na atividade cortical
agudas e persistentes (Elsner, Kugler, & Mehrholz, 2018; Hordacre, Moezzi, & Ridding,
2018a). Sabe-se que, inicialmente, a resposta é condicionada a polaridade da corrente
elétrica ofertada, sendo a corrente anddica indutora da despolarizagdo do potencial
da membrana neuronal seguido do aumentando da excitabilidade cortical, com
diminuicdo da concentracdo de GABA e a corrente catédica indutora da
hiperpolarizagdo da membrana neuronal, diminuindo a excitabilidade e com
diminuicdo significativa da concentracdo de Glutamato no cértex humano,
comportamentos que podem se modificar com o tempo de estimulagdo (Hordacre et
al., 2018a; Lefebvre & Liew, 2017; Okano et al., 2013; Stagg et al., 2009).

A ETCC configura-se como uma técnica de modulagao neural, aplicada de
modo nao invasivo, através do couro cabeludo, na qual uma corrente de baixa
intensidade atua na polarizagdo da membrana neuronal e, consequentemente, na
excitabilidade dos neurdnios (Achacheluee et al., 2018), constituindo uma intervengéo
tecnoldgica de baixo custo, facil manuseio e aplicagéo segura (Chieffo et al., 2016a;
Elsner et al., 2018). Em potencial, a ETCC tem sido implementada em estudos com
individuos acometidos por AVC, com base nas suas propriedades inibitérias em

hemisfério sadio e aumento da excitabilidade do hemisfério lesionado que cooperam
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com o equilibrio inter-hemisférico e o recrutamento mais harmdnico das unidades
motoras (Alsharidah et al., 2018; Bolognini et al., 2011; Krishnan et al., 2014). Seu
uso na populagdo acometida por AVC tem se difundido com achados promissores no
controle motor dos membros superiores e inferiores (Achacheluee et al., 2018;
Madhavan, Weber, & Stinear, 2011), dor neuropatica (Bae, Kim, & Kim, 2014),
equilibrio, forca muscular (Dumont et al., 2015), independéncia funcional e mobilidade
(Bang & Bong, 2015).

A ETCC combinada ao exercicio ou praticas de cunho reabilitador tem se
difundido como uma estratégia promotora dos efeitos modulatérios no desempenho
da forca e fadiga pela otimizacao de efeitos ja conhecidos, induzidos pelo treinamento
fisico sobre aspectos neuromusculares, cardiovasculares e funcionais (Mauger, 2013;
Steinberg, Pixa, & Fregni, 2018). Sabe-se que uma unica sessao de ETCC anddica
sobre o cortex motor lesionado por AVC foi capaz de melhorar a estabilidade e
variabilidade da forgca muscular (Dumont et al., 2015), entretanto, quando associada
ao treino proporcionou um ganho superior da fungdo motora comparado ao grupo que
realizou somente o treino multimodal, demonstrando que a ETCC combinada ao treino
fisico pode otimizar os ganhos funcionais em individuos acometidos por AVC
(Massaferri et al., 2018).

O uso combinado da ETCC com a terapia robd6tica promoveu melhoras no
comportamento motor e funcionalidade do membro superior parético em individuos na
fase sub aguda e sujeitos na fase crénica com lesbes subcorticais (Simonetti et al.,
2017). Quando associado ao treinamento com feedback (uso de espelhos), observou-
se melhora na funcgéao visuoespacial dos sujeitos (Bang & Bong, 2015). Os resultados,
ainda modestos, motivam investigagbes no campo cientifico e a implementacéo da
técnica a praticas convencionalmente utilizadas (Hummel & Cohen, 2006; Simonetti
etal., 2017).

Nos ultimos anos, estudos foram conduzidos buscando compreender os efeitos
da ETCC nos individuos acometidos por AVC, e consequentemente revisbes e
metanalises reuniram as evidéncias sobre o uso da ETCC no tratamento de varias
disfungdes (Bai et al., 2019; Lidemann-Podubecka, Bdsl, Rothhardt, Verheyden, &
Nowak, 2014; Triccas et al., 2016), contudo, os achados s&o limitados e controversos

(Chieffo et al.,, 2016). Além disso, faz-se necessaria a conducado de revisdes
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particulares sobre o uso da ETCC associada ao treino ou terapia de cunho reabilitador
para investigar se de fato existe efeito adicional no uso da ETCC na pratica clinica.
Diante disso, esse estudo objetiva buscar e revisar as evidéncias sobre a ETCC
associada ao treino sobre aspectos cinéticos, cinematicos e funcionais de individuos

acometidos por AVC.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica com metanalise de ensaios clinicos
controlados, alinhada com o guideline PRISMA (Liberati et al., 2009), para
compreender quais os efeitos da ETCC combinada ao exercicio sobre aspectos
cinéticos, cinematicos e funcionais de individuos acometidos por AVC. Essa revisao
possui registro no International Prospective Register of Systematic Reviews -
PROSPERO (CRD42020159957)

2.1 ESTRATEGIA DE BUSCA

As buscas foram realizadas nas bases de dados Pubmed, Biblioteca Virtual em
Saude (BVS), Web Of Science e Scopus; com os seguintes descritores: Stroke,
Transcranial Direct Current Stimulation, Exercise combinados com o perador boleano
AND seguido de um dos desfechos: Muscle Strength, Postural Balance,
Biomechanical Phenomena e International Classification of Functioning, Disability and
Health (consultar APENDICE A). A busca dos dados e os critérios de elegibilidade
foram estruturados seguindo a estratégia PICOS (Participantes, Intervengao, controle,
desfecho e desenho do estudo) (Liberati et al., 2009). Os termos usados foram
derivados da consulta aos Descritores em Saude (DECS) e Medicine’s Controlled
Vocabulary Thesaurus (MeSH) e selecionados ap6s analise exploratéria nas bases de

dados.
2.2 ELEGIBILIDADE

Foram elegidos os estudos que atendiam aos seguintes critérios: (a) ensaios
clinicos controlados, (b) intervengdo em humanos, (c) ETCC como unico método de
neuromodulagao e (d) ensaios que combinaram neuromodulagédo com exercicio ou ao
atendimento convencional do profissional fisioterapeuta. Foram excluidos estudos, (a)
duplicados nas bases de dados, (b) capitulos de livro, revisdes, cartas e comentarios

de corpo editorial, (c) ndo disponiveis nos idiomas inglés, portugués e espanhol e (d)



18

nao atenderam aos objetivos do estudo.
2.3 ANALISE METODOLOGICA

Para analise dos estudos selecionados, foi utilizado o website Rayyan,
plataforma que visa otimizar o tempo e auxiliar o processo de triagem dos estudos
para revisdes sistematicas (Ouzzani, Hammady, Fedorowicz, & Elmagarmid, 2016).
A avaliacao foi realizada por dois avaliadores independentes, havendo um terceiro
avaliador para analisar a elegibilidade dos resultados discordantes entre avaliadores.
A analise metodoldgica foi realizada pela Escala PEDro (Physiotherapy Evidence
Database), sendo incluidos estudos que obtiveram escore igual ou superior a seis na

escala.
2.4 COLETA DOS DADOS

Através do checklist STROBE foram coletadas as informacdes para compor a
descricao dos resultados. A coleta dos dados seguiu os seguintes itens, (i) Introducgao:
contexto, justificativa e objetivos; (ii) Métodos: desenho do estudo, contexto,
participantes, intervengdes, mensuragao, vieis, desfechos, tamanho da amostra,
randomizagédo, cegamento e meétodos estatisticos; (iii) Resultados: participantes,
recrutamento, desfecho, dados de base, nUmeros analisados, desfecho e estimativa,
andlises complementares e danos; (iv) Discussado: limitagdes, interpretacdo e

generalizagao; (v) Outras informacgdes: registro, protocolo e fomento.
2.5 ANALISE ESTATISTICA

A metanalise foi realizada no software Review Manager 5.2 (Nordic Cochrane
Centre, Copenhagen, Denmark). A analise contemplou dados continuos, utilizando
modelo de efeitos fixos e a mudanga na média e desvio padrao das variaveis
desfechos, considerando os dados do momento pré e poés intervencao de desfechos
com a mesma montagem na ETCC. Nesse estudo foram conduzidas as seguintes
sub-analises: Time Up Go (TUG) e teste de caminhada de 10 metros com ETCC
anddica. Para medir o tamanho do efeito foi utilizado um intervalo de confianca de
95%. Os resultados foram apresentados de forma a avaliar também a
heterogeneidade (Chi2 e p<0.05) e a inconsisténcia (I2) para cada

conjunto de dados das variaveis estudadas.

3 RESULTADOS
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Nas buscas, um total de 288 estudos foram recuperados das bases de dados,
destes, apenas 232 seguiram apés filtragem por idioma, ano de publicagdo e remogao
dos documentos duplicados. Na analise qualitativa e metodoldgica, oito estudos
atenderam aos critérios de inclusdo da pesquisa (Figura 1). Com Indice de
Confiabilidade Kappa de 0.770, os resultados apresentam substancial confiabilidade

entre os avaliadores.
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Figura 1 - Fluxograma da coleta de dados - PRISMA
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Os resultados estdo apresentados na figura 2, com suas respectivas avaliagdes
metodologicas (PEdro). Todos os estudos foram randomizados, cegados, controlados
por estimulacéo ficticia; 4 estudos apresentaram delineamento crossover (Dehem et
al., 2018; Klomjai et al., 2018a; Manji et al., 2018; Saeys et al., 2015). Contam com a
participacdo de um total de 229 individuos, 2051 procedimentos, objetivando a
melhora da fungéo dos membros superiores, tronco e membros inferiores. Os ensaios
realizaram investigagdes com um ou mais tipos de corrente, totalizando quatro
estudos com ETCC anddica, dois com ETCC catddica e cinco com ETCC bicefalico.
Os estudos utilizaram intensidade de corrente entre 1mA e 2mA, com duragdo média
de 17.75 minutos e com aplicagado, em maioria (87,5%), sobre o cértex motor primario

(M1), com eletrodos de 35 cm? (consultar figura 5).



Figura 2 - Resultado da avaliagdo metodoldgica PEDro
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A neuromodulacdo, através da ETCC, foi aplicada de maneira adjuvante a
fisioterapia convencional (Andrade et al., 2017; Klomjai et al., 2018a), assisténcia
multidisciplinar (Saeys et al., 2015), terapia robética (Dehem et al., 2018; Seo et al.,
2017b; L. T. Triccas et al., 2015), terapia de restricdo de movimento (Rocha et al.,
2016), treino de marcha (Manji et al., 2018), objetivando minimizar as disfungdes

persistentes apds o AVC (consultar figura 4).



Figura 3 - Caracterizagao dos protocolos de intervengao
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ESTUDO N ETCC INTENSIDADE TEMPO ELETRODOS AREA REABILITAGAO TEMPO DE INTERVENGAO
Seoetal, 2017 21 ETCC ANODICA 2mA 20min 35cm? M1 Terapia roboética 10 Sessoes/ 2 Semanas
Triccas etal, 2015 23 ETCC ANODICA 1mA 20min 35cm? M1 Terapia robética 18 sessdes/ 8 sem
. . Fisioterapia A
Klomjai et al, 2018 19 ETCC BICEFALICA 2mA 20min 35cm? M1 SoAveRaional sessdo Unica
Dehemetal, 2018 21 ETCC BICEFALICA 1mA 20min 35cm? M1 Terapia robética 2 sessbdes
ETCC ANODICA 13min
Rocha etal, 2015 21 1mA 35cm? M1 Restrigado de movimento 10 sessoes
ETCC CATODICA 09min
. 2 Assisténcia =
Sayes etal, 2014 31 ETCC BICEFALICA 1,5mA 20min 35cm? M1 multidisciplinar 16 sessdes/ 4 sem
ETCC ANODICA
. : Fisioterapia =
Andrade etal, 2017 60 ETCC CATODICA 2mA 20min 35cm? M1 coRvendicnal 10 Sessoes/ 2 Semanas
ETCC BICEFALICA
Manji etal, 2018 30 ETCC ANODICA 1mA 20min 25cn? MOTORA Esteira com suporte 2 sessdes

SUPLEMENTAR parcial do peso corporal
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3.1 ETCC E FUNCAO DO MEMBRO SUPERIOR

No membro superior parético, a ETCC anddica combinada a terapia robdtica,
promoveu recuperagdo motora do membro parético ( Fugl-Meyer ), melhor execugéo
de tarefas como pegar, mover e soltar objetos ( Action Research Arm Test) e no
alcance de alvos com membro robdtico ( indice de Percurso da méo), além de
melhorar a execugao das atividades diarias (Motor Activity Log), com repercussao
positiva sobre as fungdes e qualidade de vida dos sujeitos (Stroke Impact Scale);
porém nao contrastou-se significativamente do grupo da estimulagao ficticia (L. T.
Triccas et al., 2015). AETCC bicefalica proporcionou melhora significativa na resposta
ao teste de destreza manual grossa (Box and Block) e na retiddo do movimento
(relacao entre trajeto do membro na execucgao da tarefa e a trajetdria de referéncia);
nao sendo observada diferenga significativa no teste de destreza manual fina (Purdue
Pegboard) e na cinematica do movimento (amplitude de movimento e acerto ao alvo)

(Dehem et al., 2018)( consultar figura 6).
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Figura 4 - Resultados das avaliagbes da fungdo dos membros superiores em individuos acometidos por AVC

FUNCAO DO MEMBRO SUPERIOR

DESFECHO ACHADOS

Diferenca significativa na avaliagéo pos intervencgéo e follow up de 3 meses (p=
<0.001; p=0.012), evento similar no grupo controle;
Triccas et al. 2015 Individuos na faze sub aguda apresentaram uma diferenca significativa na avaliagao
! pods intervencéo e follow up de 3 meses (p= <0.001; p=0.001);
Individuos na fase crénica apresentaram diferenga significativa na avaliagéo pos
intervengéo (p=0.01) porém sem efeito no follow up de 3 meses

FMA

Rocha et al, 2015 Melhora significativa entre grupos de estimulagao real (p= <0.05)

Individuos na fase sub aguda apresentaram resultados superiores na avaliagdo pés
ARAT Triccas etal, 2015 intervengao e follow up (26.32%; 28.95%) em relagéo aos individuos em fase cronica
(3.51%; 3.51%)

Individuos na fase sub aguda apresentaram resultados superiores na avaliagdo poés

Triccas et al, 2015 intervengéo e follow up (19.40%; 25.00%) em relagéo aos individuos em fase crénica
MAL (0.60%; 2.60%)
Rocha et al, 2015 Melhora significativa no grupo de estimulagéo ficticia (p= <0.05)
Cinematica do MS Dehemetal, 2018 Melhora significativa na retiddo do movimento (p=0.019)
BBT Dehemetal, 2018 Significativa diferenga entre grupos de estimulagéao real e ficticia (p=0.021)
PPT Dehemetal, 2018 Nao significativa entre grupos de estimulagao real e ficticia (p= 0.115)
Dinamometria Rocha etal, 2015 Melhora significativa entre os grupos de estimulagéo real (p= <0.05)

Legenda: FMA=Avaliagédo de Fugl-Meye; RMA=Rivermead Motor Assessment; ARAT=Action Research Arm Test; MAL=Motor Activity Log; BBT= Box and Block Test; PPT=Purdue Pegboard Test.
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Através da anadlise quantitativa, observou-se que a ETCC anddica associada
ao treino na recuperagao da fungdo do membro superior ( Avaliagdo de Fugl Meyer)
ndo apresentou efeito estatisticamente significativo (IC 95%, P 0.11, 12 60%) (Figura
3).



Figura 5 - Grafico de floresta sobre os efeitos da ETCC anddica na fungdo do membro superior (Fugl Meyer) em individuos
acometidos por AVC

ETCC Anodal Estimulacao Ficticia Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SO Total Mean S0 Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 85% Cl
Rochaetal, 2014 A7 43 7 h4Bh B.7 7 B3E6%  0B85[6.04 6.74]
Triccasetal 2015 3364 1625 12 4482 1628 10 36.4% -11.18[-24.84, 2.48]

Total (95% C) 19 17 100.0% -3.52[14.87,7.82]
?Et?;DgEHE|n;:|T?fu :ﬁ.gﬁéfh;_:;sﬁ;,df=1 (P=011) F=60% 00 21 ; o] 0
estior overall efect 2=0.67 (P =0.54) Favours [ETCC Ficticia] Favours [ETCC Anodal]
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3.2 ETCC E FUNCAO DO MEMBRO INFERIOR

Em relagédo a fungdo da marcha e mobilidade, a ETCC anddica proporcionou
melhora no Teste de caminhada de seis minutos e uma diferenca estatisticamente
significativa na Classificacdo de Deambulagdo Funcional ap6s quatro semanas da
intervencdo (p = 0.024 ) (Seo et al.,, 2017); observou-se ainda uma melhora
significativa no Teste de caminhada de dez metros, no Teste Timed Up and Go (TUG).
Foi identificada uma melhora associada a aplicagdo precoce da estimulagdo na
recuperagdo motora do membro inferior (Fugl-Meyer), na marcha e equilibrio
(Performance Oriented Mobility Assessment-POMA) e no comprometimento do tronco
(Trunk Impairment Scale ) (Maniji et al., 2018), ndo sendo observado melhora na forga
muscular e sinergia dos membros inferiores (Seo et al., 2017). Andrade et al (2017)
corroboram o0s resultados anteriormente mencionados, demonstrando que a
mobilidade (Teste de caminhada de seis minutos) obteve resultado superior em
diferentes montagens sendo o resultado da avaliagdo de equilibrio ( Five-time sit-to-

stand) significativo ( p<0.01 ) em relagdo ao grupo de estimulagéo ficticia.



Figura 6 - Resultados das avaliagbes da fungdo dos membros inferiores de individuos acometidos por AVC

FUNGAO DO MEMBRO INFERIOR

DESFECHO ACHADOS
CDF Seo etal, 2017 Nao significativa na avaliagéo pés intervengéo e follow up de 4 semanas (p=0.173; p= 0.059)
Seo etal, 2017 Nao significativo na avaliagéo pds intervengao e follow up de 4 semanas (p= 0.579; p=0.382)
TC 10
Manji et al, 2018 Melhora significativa no grupo que realizou a ETCC precocemente (p < 0.001)
Seo etal, 2017 Nao significativo na avaliagéo pos intervencao, porém significativo no follow up de 4 semanas (p= 0.631; p= 0.038)
TC6
Andrade et al, 2017 Melhora superior nos grupos de estimulagéo real (p=> 0.05)
Seo etal, 2017 Nao significativo na avaliagdo pds intervencgao e follow up de 4 semanas (p= 0.973; p=0.815)
EEB
Andrade et al, 2017 Melhora superior nos grupos de estimulagéo real (p=> 0.05)
Seo etal, 2017 Nao significativo na avaliagdo pds intervencgao e follow up de 4 semanas (p= 0.114; p= 0.888)
FMA MMII
Manji et al, 2018 Melhora significativa no grupo que realizou a ETCC precocemente (p < 0.001)
TMM Seo etal, 2017 Na&o significativo na avaliagdo poés intervencao e follow up de 4 semanas (p= 0.314; p=0.314)
CVM Klomjai et al, 2018 Nao significativo entre os grupos de estimulacao real e ficticia na avaliagéo pré e pés intervengéo (p= 0.568; p= 0.110)
Klomjai etal, 2018 Ip\lzég gig(r;;f;cativo entre os grupos de estimulagao real e ficticia, porém significativo nos resultados pré e pds intervengéao (p= 0.883;
TUG '

Manji et al, 2018

Melhora significativa no grupo que realizou a ETCC precocemente (p < 0.001)

30



31

FTSTS Klomjai et al, 2018 Significativo no grupo de estimulagéo real na avaliagao pds intervengao (p=0.008)
Tinetti Sayes et al, 2014 Melhora significativa entre grupos (p= 0.013) no follow up de 4 semanas
RMA Sayes et al, 2014 gsﬂgg?og?gi&?tiva no desfecho tronco e perna (p= 0.026) no follow up de 4 semanas, porém sem melhora significativa no
TIS Sayes et al, 2014 Nao significativo no follow up de 3 semanas (p= 0.333)
FSST Andrade et al, 2017 Melhora significativa nos grupos de estimulagéo real (p= <0.01)
Quedas Andrade et al, 2017 Melhora significativa nos grupos de estimulacéo real (p=<0.05)
Estabilidade Andrade et al, 2017 Nao significativo nos grupos de estimulagéo real (p=> 0.05)
FES Andrade et al, 2017 Nao significativo nos grupos de estimulagéo real (p= > 0.05)
SST Andrade et al, 2017 Né&o significativo nos grupos de estimulagéo real (p= > 0.05)
TCT Maniji et al, 2018 Melhora significativa no grupo que realizou a ETCC precocemente (p = 0.001)
POMA Maniji et al, 2018 Melhora significativa no grupo que realizou a ETCC precocemente (p < 0.001)

Legenda: CDF= Classificagdo de Deambulagdo Funcional; TC10= Teste de Caminhada de 10m ; TC 6=Teste de caminhada de seis minutos; EEB= Escala de Equilibrio de Berg; FES=Falls Efficacy Scale; FMA
MMII=Avaliagéo de Fugl-Meyer dos membros inferiores; TMM= Teste Manual Muscular; CVM= Contragéo Voluntaria Maxima; TUG= Timed Up and Go; FTSTS= Five-time sit-to-stand Test ; RMA=Rivermead
Motor Assessment ; TIS=Trunk Impairment Scale; FSST=Four Square Step Test; SST= Sit to Stand Test; TCT= Trunk Control Test; POMA=Performance Oriented Mobility Assessment; MAL=Motor Activity Log.
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A ETCC bicefalica proporcionou melhora significativa no desempenho da
marcha e equilibrio ( /ndice de Tinetti ) e mobilidade de tronco e membro inferior
(Rivermead Motor Assessment) apds oito semanas de intervencéao (Saeys et al., 2015).
Também foi observado um efeito significativo no desempenho funcional, mobilidade e
aceleracédo (TUG, Five-time sit-to-stand, Escala de Equilibrio de Berg e Teste de
Caminhada de Seis Minutos) (Andrade et al., 2017; Klomjai et al., 2018b). Na
avaliagdo da forca muscular, a ETCC bicefalica nao apresentou resultados
significativos na Contragao Voluntaria Maxima (CVM) na extensao de joelho (Klomjai

et al., 2018) (consultar figura 7)

Através da analise quantitativa, observou-se que a ETCC anddica combinada
ao treino na recuperagao da funcdo do membro inferior (Teste de caminhada de 10
metros) apresentou efeito estatisticamente significativo (IC 95%, P 0.46, 1> 0%,) (figura
4)
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Figura 7 - Grafico de floresta sobre os efeitos da ETCC anddica na fungdo do membro inferior (Teste de caminhada de 10m) em
individuos acometidos por AVC

ETCC Anodal ETCC Ficticia Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean [seq] SD[seg] Total Mean [seg] 5D [seqg] Total Weight IV, Fixed, 95% Cl [seq] IV, Fixed, 95% Cl [seq]
Manji et al, 2018 14 5.7 14 16.3 a1 15 20.7% -2 30617, 1.87] =
Seoetal 2017 12.54 a.0v 11 16.47 1.27 10 79.3% -3.93 [5.91,-1.949] .
Total (95% Cl) 26 25 100.0% -3.58 [-5.35, -1.83] L
Heterogeneity: Chi®= 0.54, df=1 (P = 0.46); F= 0% I-sn 25 X 255 sul

Test for overall effect 2= 4.00(F = 0.0001)

Favours [ETCC Anodal]

Favours [ETCC Ficticia]



34

3.3 ETCC E FUNCAO COORDENATIVA

No desfecho queda, todos as montagens (anddica, catédica e bicefalica) se
apresentaram benéficas, conferindo menor risco de queda ( Andrade et al., 2017). No
equilibrio dindmico (Four Square Step Test) existe uma diferencga significativa entre os
grupos de estimulagdo real (todas as montagens) e ficticia. Na avaliagdo de
autoeficacia relacionada as quedas (Falls Efficacy Scale-FES) a estimulagéo
bicefalica mostrou-se mais eficiente. Na avaliacdo do equilibrio estatico, dindamico e
no risco de queda (Escala de Equilibrio de Berg), a estimulagdo realizada em
diferentes montagens obteve resultados superiores, porém nao significativos, em

relagdo ao grupo da estimulagao ficticia ( p>0.05) (Andrade et al., 2017).
3.4 ETCC E OUTRAS VARIAVEIS

Embora alguns estudos apontem para a inexisténcia de relagdo entre tempo
pos lesdo (fase aguda, sub aguda ou crbnica) e fungdo dos membros inferiores
(Andrade et al.,, 2017); a ETCC em diferentes montagens apresentou melhora
sustentada (pelo menos 3 meses) na fungédo de membros inferiores de individuos com
AVC agudo (Andrade et al., 2017). Sujeitos na fase sub aguda p6s AVC apresentaram
melhoras superiores no comprometimento da mao quando comparados aos individuos
em estagio crénico (16% no grupo subagudo, contra 9% no grupo crénico) (Triccas et
al., 2015) Na fase crbnica, os participantes se beneficiaram mais da combinagao da
Terapia robotica com ETCC anddica que Terapia robédtica isolada, apresentando
melhora significativa na resisténcia da marcha quatro semanas apds a intervengao
(Seo etal., 2017).

Em relacdo as queixas associadas a ETCC o formigamento, o calor e a
queimacéo foram percepg¢des mais comuns; além disso, queixas algicas também
foram registradas e motivaram a desisténcia de participantes (Dehem et al., 2018; L.
T. Triccas et al., 2015) Entretanto, em outros estudos ndo foram observados efeitos
adversos (Andrade et al., 2017; Rocha et al., 2016; Saeys et al., 2015).
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4 DISCUSSAO

Os estudos corroboram com a hipotese de que a ETCC tem potencial para
ampliar o desempenho motor com repercussdes nos aspectos neuromusculares e
funcionais (Gowan & Hordacre, 2020; Hamoudi et al., 2018; Kumari, Taylor, & Signal,
2019) contudo, sdo escassas e limitadas as evidéncias que apontam para uma
melhora adicional quando associa-se a ETCC a outras terapias de cunho reabilitador
(Beaulieu, Blanchette, Mercier, Bernard-Larocque, & Milot, 2019). A caracteristica
diversificada da ETCC quanto ao tipo de montagem, regiao alvo de estimulagao e
intensidade da corrente somando-se as pequenas amostras recrutadas e a
heterogeneidade entre os grupos (Saeys et al., 2015; Seo et al., 2017) impossibilita
assumir que os achados corroboram com o sucesso terapéutico da técnica na

populagcao acometida por AVC.

A ETCC anddica promoveu respostas significativas na mobilidade, inferindo
que sujeitos na fase crbnica pés AVC, quando submetidos precocemente a
neuromodulagao, obtém resultados satisfatérios (Manji et al., 2018; Seo et al., 2017).
A ETCC bicefalica cooperou com resultados significativos na cinematica dos membros
superiores e inferiores (destreza, mobilidade e equilibrio), entretanto, ndo é possivel
assumir sua implicagcdo nos aspectos cinéticos (forga) dos membros paréticos
(Andrade et al., 2017; Klomjai et al., 2018; Saeys et al., 2015).

A neutralidade dos resultados em algumas avaliagbes funcionais,
principalmente a longo prazo, aponta para pouca ou nenhuma melhora adicional no
uso da ETCC combinada a reabilitacdo (Stinear, Lang, Zeiler, & Byblow, 2020).
Diversos fatores podem ter influenciado os resultados da intervencdo como as
caracteristicas relacionadas a lesdo cerebral (tempo de lesdo, localizagdo e
comprometimento tecidual), o tipo de neuromodulagao (localizagdo e tamanho dos
eletrodos, intensidade da corrente e tempo de estimulagdo), além de aspectos da
prépria intervengdo, como o momento em que se realiza a neuromodulagao (ON ou

OFF) e se alguma tarefa é realizada de forma concomitante (Lefebvre & Liew, 2017).

Considerar tais dados é de suma importancia, a exemplo, a localizagéo, a
extensdo da leséo cerebral além da integridade dos tratos corticais, cortex e conexdes

subcorticais possuem relacao direta com a recuperagdao motora (Alsharidah et al.,
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2018). Individuos na fase sub aguda do AVC (1 a 6 meses de lesdo) podem obter
ganho motor superior considerando a etapa de reorganizagao tecidual ainda vigente;
a cascata fisiopatologica pdés AVC (resolucdo de edema, revascularizagdo e
remodelamento celular) correlaciona-se positivamente a recuperagao (Chieffo et al.,
2016). Apesar disso, pesquisadores relatam recuperagao superior de sujeitos na fase
cronica (> 6 meses de lesdo) quando comparados a individuos na fase subaguda,
apresentando melhor resposta na avaliagdo da fungdo dos membros inferiores (Bai et
al., 2019). A auséncia de dados como a localizagado da lesdo e o tempo pds leséo
cerebral na caracterizacdo da populagdo pode ter contribuido para uma distribuicdo
desigual entre os grupos de intervencao dos ensaios incluidos nessa revisao (Seo et
al., 2017).

Além disso, os estudos possuem grande variedade de instrumentos de
medi¢ao, alguns com fraca sensibilidade, prejudicando a confiabilidade dos resultados
(Andrade et al., 2017; Saeys et al., 2015). Considerando que os instrumentos de
medida e desfecho aplicados pelos estudos impactam na analise e na tomada de
decisdo clinica, € proposta uma padronizacdo dos instrumentos de medida,
recomendando-se testes e avaliagbes segundo o estagio temporal de lesédo cerebral;
a exemplo, o Research Arm Test € recomendado para avaliagdo sensorio motora de
membro superior, o Teste de caminhada de 10 metros para avaliagao de mobilidade ,
Fugl-Meyer para avaliacdo da estrutura e funcdo do corpo em todos os estagios

(aguda, sub aguda e cronica) pos leséo cerebral (Kwakkel et al., 2017).

Em relagao a regiao cerebral alvo da neuromodulagéo, o cortex motor primario
(M1) é comumente o alvo da estimulagdo neural em intervengbes com individuos
acometidos por AVC; o M1 exerce importante papel no planejamento e execugéo dos
movimentos do hemi corpo contralateral. Apesar de ser constantemente utilizado em
estudos com desfechos para membros inferiores, sua utilizagdo € desafiadora
considerando que a representagao dos membros inferiores € mais medial e profunda.
Ademais, outras regides cerebrais sdo pesquisadas considerando o potencial em
cooperar com a execugao das tarefas propostas na reabilitacdo; a estimulacdo da
regido pré motora dorsal tem sido utilizada como estratégia para potencializar as
iniciativas de compensacao para realizagao de tarefas pelo membro parético; além da
area suplementar que se correlaciona com o aprendizado motor e a regido pré frontal

dorsolateral que se correlaciona com a memoaria de trabalho (Gowan & Hordacre, 2020;
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Lefebvre & Liew, 2017). Apesar dos apontamentos, o M1 segue sendo a regiao cortical
de predilegdo em estudos com a populagdo acometida por AVC, sendo necessario
gue mais ensaios clinicos evidenciem o papel e os resultados da ETCC em diferentes

regides cerebrais.

Pesquisadores afirmam que a resposta € dependente da densidade da corrente
(Nitsche et al., 2008), entretanto, pela auséncia de avaliagbes neurofisiologicas nao é
possivel identificar doses capazes de promover a neuromodulagdo nem descrever que
perfil de sujeito pode obter sucesso terapéutico com a conduta (Bergmann, Karabanov,
Hartwigsen, Thielscher, & Siebner, 2016; Klomjai et al., 2018a). Em maioria, os
estudos partem do pressuposto que a neuromodulagdo estimula ou inibe a regido
cortical alvo, com base em estudos prévios (Coppens, Staring, Nonnekes, Geurts, &
Weerdesteyn, 2019; Giordano et al., 2017), entretanto, achados recentes apontam
para uma ineficiéncia da ETCC na modulacao da excitabilidade cortical (Jonker et al.,
2020) sendo necessario que estudos futuros realizarem avaliagdes neurofisioldgicas

para certificacdo da ocorréncia ou ndo de uma modulagao cortical.

Além da investigagao das caracteristicas da ETCC com potencial benéfico para
a populacdo em estudo, pesquisadores tém investido no reconhecimento de
comportamentos eletroencefalograficos (potencial evocado), comportamentos
eletromiograficos (laténcia), marcos genéticos (polimorfismo  Brain-derived
neurotrophic factor - BDNF) como biomarcadores em intervengdes com estimulacao
transcraniana nao invasiva para compreender e inferir possiveis repercussdes da
intervencao (Coppens et al., 2019; Hamoudi et al., 2018; Hordacre, Moezzi, & Ridding,
2018b); possivelmente, a analise dessas variaveis pode cooperar com o melhor
delineamento clinico e consequentemente com a taxa de sucesso no emprego

combinado a terapéutica convencional.

Analises mais otimistas apontam para respostas benéficas da ETCC em
diferentes montagens na funcdo de membros superiores e inferiores de individuos
acometidos por AVC (Bai et al., 2019), achados que divergem com nosso estudo.
Possivelmente, a variabilidade de respostas inter-sujeitos, diferengas nos protocolos
de estimulacdo e a auséncia de testes neurofisioldgicos enfraqueceram a relagéo
positiva da ETCC sobre aspectos neuromusculares (Coppens et al., 2019). Além disso,

questdes como a condigao de incapacidade e funcionalidade, independente da fase
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pos lesdo, podem ter influenciado a resposta a interveng¢ao, mas a confirmacao dessa

hipbtese esta sujeita a produgéao cientifica sobre o tema (Coppens et al., 2019).

Com achados dessa pesquisa nao é possivel inferir melhora significativa da
ETCC associada a reabilitacdo da populacdo acometida por AVC. Os resultados
controversos evidenciam a necessidade de se promover estudos que supram a
caréncia de avaliagdo neurofisiolégica e avaliagao fisica e funcional padronizada. A
ETCC por ser uma técnica barata, segura e toleravel pode se consolidar no uso clinico
substituindo uso de farmacos e/ou outras terapias que promovem efeitos colaterais e
prejuizos a saude dos usuarios, mas para que iSSO ocorra € necessario que 0s
mecanismos envolvidos na resposta da estimulagdo sejam elucidados, com ensaios
clinicos com maior amostra e com mensuragoes eletrofisiolégicas, neuromusculares

e funcionais adequadas (Giordano et al., 2017).

5 CONSIDERAGOES FINAIS

Ainda sdo escassas as evidéncias sobre o efeito da ETCC combinada ao treino
sobre a cinética, cinematica e funcionalidade de individuos acometidos por AVC. As
fragilidades metodoldgicas como o pequeno numero amostral, auséncia de dados
sobre a lesdo cerebral e a confiabilidade dos testes, restringem a analise dos
resultados. Ainda assim, a ETCC é reconhecida como uma técnica com potencial para
ampliar os ganhos ja conhecidos das intervengbes convencionais, sendo necessario
uma analise detalhada sobre as respostas neurofisiolégicas agudas e crénicas seja
conduzida, de acordo com as diretrizes ja estabelecidas na pesquisa e pratica clinica
de individuos acometidos por AVC. Os achados sao controversos ndo sendo possivel
assumir que a ETCC tem potencial para atuar de maneira complementar a

intervencgdes de cunho reabilitador.
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CAPITULO 2

Efeitos agudos da estimulagao transcraniana com corrente continua nos
aspectos neuromusculares, cardiorrespiratorios e funcionais de individuos

acometidos por AVC: delineamento experimental

Estudos corroboram a hipdétese de que a estimulacido transcraniana com corrente
continua (ETCC) configura-se como intervengao capaz de modificar a atividade pos
sinaptica e promover a alteragdo na atividade cortical agudas e persistentes,
melhorando o desempenho motor. O emprego da ETCC combinada ao exercicio fisico
pode otimizar os efeitos benéficos induzidos pelo treinamento fisico ou programas
terapéuticos de reabilitacdo motora porém as evidéncias ainda sdo escassaz e
controversas. O objetivo deste estudo é avaliar os efeitos agudos da ETCC associada
ao exercicio Leg press (isométrico e dinamico), em individuos acometidos pelo
Acidente Vascular Encefalico (AVC) e individuos neurologicamente saudaveis
investigando as repercussdes no controle motor, desempenho da forga, percepgéao de
esforco e funcionalidade dos individuos. Um ensaio clinico, controlado, randomizado

com ETCC bicefalica em M1 por vinte minutos associada ao exercicio leg press.

Palavras Chaves: Paresia; Classificacdo Internacional de Funcionalidade,

Incapacidade e Saude; Eletroencefalografia; For¢a Muscular.
1 INTRODUGCAO

O uso das técnicas de estimulagao transcraniana nao invasivas baseia-se na
hipdtese que as mesmas induzem neuroplasticidade; evidéncias apontam que a
estimulacao tem potencial influéncia na modulacédo da atividade cortical, produzindo
respostas persistentes (Chieffo, Comi, & Leocani, 2016). A Estimulacao Transcraniana
com Corrente Continua (ETCC) consiste em uma terapia com correntes de baixa
intensidade aplicada no couro cabeludo sobre a regido de interesse, envolvendo
mecanismos de despolarizagao e hiperpolarizagdo da membrana neural (Chieffo et al.,
2016). A consequente resposta neural (excitatéria ou inibitéria) pode ser avaliada pelo
potencial evocado motor, respostas neurofisiologicas mediadas por via glutamatérgica
e gabaérgica, dentre outras medidas fisiolégicas, que cooperam para analise e

compreensao de respostas duradouras (Lefebvre & Liew, 2017; Stagg et al., 2009).
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A compreensdao dos mecanismos de resposta da ETCC é importante para
estabelecer a efetividade de uma técnica. Através de espectroscopia por ressonancia
magnética foi observada uma diminuigdo nas concentragdes de GABA, importante
neurotransmissor inibitério, no motoneurénio primario de ambos hemisférios cerebrais
apdés a ETCC; alteragdes neuroquimicas persistentes, até trinta minutos apos a
estimulagcdo em humanos (Antonenko et al., 2017; Bachtiar et al., 2018). Essa
diminuicdo € um importante marcador neurofisiolégico pois é fundamental para a
plasticidade sinaptica e, consequentemente, para o aprendizado motor (Bachtiar et al.,
2018; Dumont et al., 2015; Strobach et al., 2018).

E importante destacar que a neuromodulacdo e o exercicio possuem bases
fisiolégicas semelhantes, como mudangas na excitabilidade cortical e plasticidade da
cadeia motora, além de compartilhar um objetivo terapéutico comum, condicionar o
individuo para maximizar o ganho funcional para o mais proximo do seu desempenho
anterior a algum dano. Essa combinacao tem potencial para ampliar a recuperagao
motora, entretanto, € importante compreender os mecanismos envolvidos na resposta
a ETCC e estabelecer uma prescri¢cao treino adequada para ampliar a recuperagao

funcional dos sujeitos (Alsharidah et al., 2018).

Com esses fundamentos, pesquisadores tem investido na investigacdo dos
efeitos da ETCC em aspectos cardiovasculares e neuromusculares em diversas
populagdes. Em jovens atletas e n&o atletas, a ETCC anddica proporcionou melhor
resposta da variabilidade da frequéncia cardiaca ap6s ETCC isolada ou combinada
com exercicio, resultando numa potencializacdo a hipotensao pds exercicio fisico e
reducao da pressao sistdlica (Germano-Soares et al., 2017; Montenegro et al., 2011).
Além disso, a estimulacao foi capaz de ampliar a atividade parassimpatica e diminuir
a atividade simpatica em individuos treinados, sendo considerado um indutor do
controle autonémico cardiaco (Montenegro et al., 2011). Em aspectos
neuromusculares observou-se ganhos significativos na contragao voluntaria maxima

e endurance associado ao treino (Lattari, Oliveira, et al., 2018).

Em individuos acometidos por AVC, as pesquisas apontam para uma
diminuicdo no tempo de resposta a diferentes atividades motoras, aumento do fluxo
sanguineo e excitabilidade do cértex motor e melhora na aprendizagem motora

(Garcia-Larrea et al., 1999; Peyron, Faillenot, Mertens, Laurent, & Garcia-Larrea,
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2007). Achados revelaram que pacientes hemiparéticos melhoraram a estabilidade e
variabilidade da forga muscular durante exercicio dindmico submaximo no membro
parético (Dumont et al., 2015); além de melhorar controle motor dos musculos
paréticos da articulagdo do tornozelo (Madhavan et al., 2011). Tais efeitos foram
possiveis devido a reducgao na inibigao transcalosa entre hemisférios, bem como pelo
aumento da plasticidade motora induzida pela ETCC sobre o hemisfério motor
lesionado, favorecendo assim um melhor equilibrio inter-hemisférico e recrutamento

mais harménico de unidades motoras (Bolognini et al., 2011; Krishnan et al., 2014).

Apesar dos beneficios mencionados, os resultados ainda sédo inconclusivos
considerando o pequeno tamanho amostral dos estudos e os resultados controversos
sobre os efeitos da ETCC em individuos neurologicamente saudaveis e acometidos
por AVC (Angius, Marcora, Hopker, & Mauger, 2018; Park, Sung, Kim, Kim, & Han,
2019). Ainda sado escassas as evidéncias sobre as respostas neuromusculares
(desempenho da forca maxima, taxa de desenvolvimento de forga, controle motor),
parametros cardiovasculares (durante exercicios dindmicos e isométricos, maximos
ou submaximos) e repercussdes funcionais; diante disso, o presente estudo visa
compreender as repercussdes da ETCC associada ao exercicio leg press, na cinética
e cinematica e funcionalidade de individuos saudaveis e acometidos por AVC e suas

consequéncias cardiovasculares.
2 METODOLOGIA

Trata-se de um ensaio clinico randomizado, alinhado metodologicamente com

o guideline CONSORT (CONsolidated Standards of Reporting Trials).

2.1 ASPECTOS ETICOS

Pesquisa aprovada pelo Comité de Etica e Deontologia da Universidade
Federal do Vale do Sao Francisco (CAE 16542819.0.0000.5196). Os procedimentos
adotados nesta pesquisa obedecem aos Critérios da Etica em Pesquisa com Seres
Humanos, conforme Resolugcdes N°. 466/2012 e 510/2016 do Conselho Nacional de
Saude. No inicio do estudo, todos os individuos receberao explicacbes detalhadas
sobre os experimentos e, se consentirem, assinarao o Termo de Consentimento Livre

e Esclarecido (ANEXO A) para participagéo na pesquisa.

2.2 AMOSTRA
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Os sujeitos recrutados para o estudo terdo entre 18 e 65 anos e serdo alocados
nos seguintes grupos: (1) Grupo acometido por AVC e (2) Grupo neurologicamente
saudavel. O grupo 1 sera composto por individuos com hemiparesia direita ou
esquerda, com, pelo menos, seis meses da ocorréncia do evento (verificado por laudo),
capazes de andar sem supervisao para marcha e que estejam inseridos em programa
de reabilitacdo neuromotora ou treinamento fisico por, pelo menos, 3 meses. Os
sujeitos do grupo 2 devem praticar exercicio fisico por, pelo menos, 3 meses e seréao

pareados por sexo e idade com o grupo 1.

Nao serdo incluidos no estudo individuos que fagam uso de tabaco ou
substancias ergogénicas, com implantes eletrbnicos (cocleares, gerador de pulso
interno ou bombas injetoras de medicagdo), gestantes e com qualquer adicional
comprometimento cardiovascular, respiratorio, neurolégico ou musculo-esquelético
que impeca a participacdo nos procedimentos de ETCC ou exercicio fisico. Os
participantes serdo recrutados dos equipamentos de saude e de pratica de exercicio
fisico localizados em Petrolina-PE. A randomizacdo em bloco sera realizada através
de um programa online (www.random.org).

2.3 COLETADE DADOS

Todos os questionarios serdo disponibilizados em plataforma eletrbnica
(Google Formularios). Para caracterizagdo da amostra seréo coletados os dados
sociodemograficos (sexo, idade, escolaridade, ocupagdo profissional), dados
antropométricos (peso, altura, indice de massa corporal), sendo o indice de massa
corporal (IMC) calculado pela fragdo do peso, em quilogramas, sobre o quadrado da
altura (metros) e classificado com baixo peso (IMC < 18,5), peso adequado (18,5 </=
IMC </= 25), sobre peso (25> IMC </= 30) e obesidade (IMC > 30), segundo o
Ministério da Saude (BRASIL. Ministério da Saude, 2006); informacgdes sobre a lesao
cerebral (tipo, localizagao e tempo pds lesdo) também serdo considerados na analise.

A Classificacao Internacional de Funcionalidade e Incapacidade (CIF) sera
utilizada para classificacdo funcional dos individuos, a fim de tracar um perfil que
correlaciona aspectos biopsicossociais. A CIF é composta por dois componentes: (1)
Funcionalidade e Incapacidade, compreendendo os dominios: estrutura e fungédo do
corpo, atividade e participacao, (2) Fatores Contextuais que compreende os dominios:

fatores pessoais e fatores ambientais (Geyh et al., 2004; WHO, 2002).
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A Escala de Qualidade de Vida Especifica para AVC (EQVE-AVC) sera utilizada
para investigar e caracterizar a percepg¢ao da qualidade de vida, especificamente para
a populagao de estudo. A escala é composta pelos dominios energia, papéis familiares,
linguagem, mobilidade, humor, personalidade, auto cuidado, papéis sociais, memoria
/ concentragéo, funcao da extremidade superior, visédo, trabalho e produtividade (Lima
et al.,, 2008). A Medida de Independéncia Funcional (MIF) sera aplicada para
quantificar o desempenho em 18 atividades agrupadas pelos dominios de autocuidado,
controle esfincteriano, transferéncias, locomogao, comunicagdo e cogni¢gao social
(Riberto et al., 2004); e a Escala de Rankin sera utilizada para a investigacado da
incapacidade funcional em relagédo ao auto cuidado (Caneda, Fernandes, Aimeida, &
Mugnol, 2006). As escalas e questionarios serdo executadas por uma unica
avaliadora em um local reservado onde a privacidade do avaliado e o sigilo das

informagdes sejam garantidas.
2.3.1 AVALIACAO FUNCIONAL

Para a avaliagcdo das respostas motoras e funcionais no periodo pré e pds
intervencgao serdo aplicados trés instrumentos: Escala de Equilibrio de Berg, Escala
de Fugl-Meyer e o Teste Time Up and Go. A escala de Equilibrio de Berg objetiva
avaliar posturas e atividades funcionais relacionados ao equilibrio; com tempo médio
de aplicagao entre dez a quinze minutos, 14 itens sdo pontuados em uma escala de 0
a 4 (incapaz — capaz). Quanto menor a pontuagao, pior o desempenho, sendo uma
pontuagdo menor que 36 indicativo de 100% de risco de quedas (Berg, Wood-
Dauphinee, & Williams, 1995; Miyamoto, Lombardi Junior, Berg, Ramos, & Natour,
2004; Scalzo et al., 2009).

A Escala de Fugl Meyer consiste em um sistema de avaliagao da fungdo motora
e sensitiva; um método de investigacdo do comportamento motor e classificagcao da
severidade das sequelas apds o AVC. A Escala avalia os dominios de amplitude de
movimento, dor, sensibilidade, fungdo motora da extremidade superior, inferior e
equilibrio, além da coordenacao e velocidade. Quanto menor a pontuacédo, maior o
comprometimento motor; escore menor que 50 pontos é indicativo de um
comprometimento motor severo (Fugl-Meyer, Jaasko, Leyman, Olsson, & Steglind,
1975; Maki et al., 2006; Michaelsen, Rocha, Knabben, Rodrigues, & Fernandes, 2011).

O Teste Time Up and Go sera utilizado para avaliagao da mobilidade e equilibrio.

Partindo da posicao sedesta, o individuo percorre uma distancia de trés metros e
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retorna a posicao inicial. O teste sera cronometrado e o tempo de realizacido do teste
sera o parametro de avaliacdo (Christina et al., 2015; Hafsteinsdoéttir, Rensink, &
Schuurmans, 2014).

2.3.2 AVALIACAO NEUROMUSCULAR

A eletroencefalografia (EEG) é um instrumento para analise da funcdo e
atividade cerebral derivada da soma dos sinais pos sinapticos dos coértices neuronais.
E um método nZo invasivo para andlise da atividade cerebral, fornecendo registros
em forma de ondas ritmicas a partir de eletrodos colocados sobre o escalpo (Poltavski,
2015). No estudo os dados serdo obtidos utilizando um equipamento de EEG da
marca Neurovirtual, modelo Brain Wave Il (BWIIl) com 22 eletrodos posicionados no
padrdao 10-20 de referéncia para o EEG. Sera utilizado filtros digitais passa-faixa do
software BW Analysis com frequéncias de corte baixas em 0,16 Hz e altas em 70 Hz
e frequéncia de amostragem de 200 Hz, respeitando o teorema de Nyquist. As
configuragdes utilizadas para todas as coletas dos sinais serdo de uma escala com
10 pV/ mm. Os procedimentos de coleta serdo iniciados apos teste de impedancia
pelo sofware BW Analysis, quando os eletrodos apresentarem valores de impedancia
inferiores a 50 Kw. Durante a execug¢do do exercicio Leg press (isometria) sera
realizada a eletroencefalografia (de modo sincronizado a tarefa) para posterior analise

do potencial relacionado ao evento, método de analisar os processamentos corticais.

Através da eletromiografia (EMG) sera realizada a avaliagdo da atividade
muscular com eletrodos de superficie no vasto lateral com impedancia de 2 kQ. Os
dados serao filtrados (passa-banda de 20-450Hz) e processados pelo amplificador de
sinal analégico (EMG800C — 632, EMG System do Brasil, Sdo José dos Campos, SP,
Brasil) com frequéncia de amostragem de 2.000 Hz para posterior analise do nivel do
sinal eletromiografico (root-mean-square — RMS) em 100ms e 200 ms (Sakamoto &
Sinclair, 2012) .Os dados serao coletados na fase concéntrica do exercicio dindmico
e serdo armazenados e analisados posteriormente por meio de algoritmos no software
MATLAB (The Math Works, Natick, Massachusetts, USA).

Um transdutor de forga acoplado ao Leg Press (Cyber Tech, Sdo José do Rio
Preto, SP, Brasil) sera utilizado para a avaliagdo do comportamento da contragéo
voluntaria maxima (CVM) e da curva forga-tempo (CFT). O esforgo isométrico maximo

de extensao de joelho sera avaliado por meio de um transdutor de forga (modelo 5000
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N, EMG System™, S&o José dos Campos, SP, Brasil) fixado em equipamento de Leg
Press horizontal. Para aquisicdo dos dados provenientes do transdutor de forga, sera
utilizado um amplificador de sinal analégico (EMG800C — 632, EMG System do Brasil,
Sao José dos Campos, SP, Brasil), Os sinais sincronizados ao exercicio (EEG, EMG,
CVM e CFT) serdo armazenados e analisados posteriormente por meio de algoritmos
no software MATLAB (The Math Works, Natick, Massachusetts, USA).

Com base nas curvas de velocidade do exercicio Leg Press serao
obtidas as velocidades médias para as fases concéntricas, excéntricas e etapas
propulsiva e de frenagem. A velocidade de pico e o tempo para velocidade de pico
também serdo determinadas. A taxa de desenvolvimento de for¢ca (TDF) sera
determinada como a inclinagéo da reta de regressao linear entre os valores de forga
e os instantes de tempo correspondentes a 50, 100 e 200 milissegundos relativos ao
inicio da produgao de forga. A CVM sera considerada como a média de 250 ms em
torno do valor pico do sinal de for¢a, sendo a média dos trés maiores valores da soma
da CVM de cada perna selecionada para analise dos dados. nivel de esforgo
percebido sera mensurado pela Escala de Borg, como ferramenta para acompanhar

a tolerancia do individuo ao exercicio (Silva et al., 2011).

2.4 INTERVENCAO

A anadlise do efeito agudo da ETCC sera analisado em duas visitas nao
consecutivas, com 48-120h de intervalo entre elas. Na primeira visita, sera realizada
a avaliacdo de caracterizacdo da amostra, além da familiarizagao com o aparelho de
ETCC e o protocolo de exercicio no Leg Press. Na segunda visita os individuos
hemiparéticos e n&o hemiparéticos realizardo as avaliacbes funcionais e
aleatoriamente serdo alocados em quatro grupos (1- Grupo hemiparético com ETCC
real; 2- Grupo hemiparético ETCC ficticia; 3- Grupo ndo hemiparético ETCC real; 4-
Grupo nao hemiparético ETCC ficticia) para realizagdo da ETCC real por 20 minutos,
com intensidade de corrente de 2 mA aplicados com eletrodos de 35 cm? (embebidos
em solugao salina) conectados ao estimulador (TCT Stimulator) sobre o cortéx motor
primario (C3, C4, segundo o sistema Internacional de EEG 10-20) ou ETCC Ficticia
com a suspensao da corrente apds 30 segundos. O eletrodo anddico sera aplicado
sobre o cortex do hemisfério lesionado e o catdédico sobre o cortex do hemisfério n&o
lesionado dos hemiparéticos; na populagao neurologicamente saudavel a montagem

sera atribuida através de sorteio. Com o término da estimulagdo sera aplicado um
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questionario de efeitos adversos a ETCC (Brunoni et al., 2011). Posteriormente os
sujeitos iniciarao o protocolo de exercicios no leg press com as devidas avaliacoes

neuromusculares e cardiorrespiratérias (consultar APENDICE B).

Para o exercicio leg press, os participantes serado posicionados no assento do
equipamento com os joelhos flexionados a 90 graus. Inicialmente, sera realizada uma
etapa de aquecimento com trés series de quinze repetigbes com 35% de carga
(estipulada na sessao de familiarizacdo). Posteriormente, serdo realizadas seis
avaliagdes isométricas para avaliagédo da curva forga-tempo (CFT). Apos 3 minutos de
recuperacao a partir da avaliacdo da CFT isométrica, os participantes serao instruidos
a realizar uma unica série de exercicio em velocidade maxima até a fadiga utilizando
carga de 70% da CVM (Roland van den Tillaar; & Atle Saeterbakken., 2014; Sanchez-
Medina & Gonzalez-Badillo, 2011).

2.5 CRITERIOS DE SEGURANCA

Antal et al (2018) revisaram 18.000 intervengdes, com uma amostra total de
8000 individuos e concluiu que a ETCC € um método seguro (Antal et al., 2017). A
vantagem no uso da ETCC dentre outros métodos como a Estimulagao Magnética
Transcraniana, € que seu dispositivo é portatil, econémico e facil de operar (Andrade
etal., 2017).

Nos estudos que investigaram as repercussdes agudas e cronicas do ETCC, o
protocolo com corrente de intensidade de 2 mA por vinte minutos foi 0 mais utilizado
(Bikson et al., 2016; Lattari, de Oliveira, et al., 2018), ndo sendo verificados graves
efeitos adversos na aplicagao continua da técnica (Nikolin, Huggins, Martin, Alonzo, &
Loo, 2018). Em um levantamento de 86 estudos com a aplicacdo do ETCC em
individuos acometidos por AVC, apenas 11,62% relataram algum evento adverso
sendo a coceira a principal queixa, com 70% dos relatos, seguida por ardor (40%),
cefaleia (40%), formigamento (30%), sonoléncia (20%), dificuldade de concentragéo
(10%), fadiga leve (10%), vermelhidao na pele (10%) e tontura (10%), configurando a
ETCC com uma conduta bem tolerada em individuos acometidos por AVC (Bikson et
al., 2016; Russo, Souza Carneiro, Bolognini, & Fregni, 2017). A coceira e o
formigamento sao relatados com maior frequéncia, um evento consequente ao contato
dos eletrodos com o couro cabeludo, sendo necessario maior atengao na preparagao
dos eletrodos (solugéo salinizada) para minimizar possiveis desconfortos (Bikson et

al.,, 2016; Russo et al., 2017). Além disso, a vermelhiddo ocasionalmente relatada
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deve-se ao aumento da temperatura no local da estimulagéo (Russo et al., 2017).

O treino fisico oferece riscos no sentido de poder causar desconforto muscular
durante e apds a sua realizacao (dor muscular de inicio tardio) e, caso seja, mal
executada também oferece risco de lesdo osteomioarticular. Para minimizar o
possivel desconforto muscular, antes da avaliagdo sera realizado um procedimento
de aquecimento constituindo por trés séries com 35% da carga estipulada; ao final do
procedimento sera conduzido um alongamento ativo dos membros em treinamento. O
avaliador responsavel pelo treino sera um profissional experiente no procedimento

gue se posicionara ao lado do participante, em prontidao para qualquer intercorréncia.

A avaliagao fisica pode apresentar riscos na sua execugao (tropecgos, quedas),
logo, os procedimentos serdo em local com superficie antiderrapante nivelada; além
disso, os participantes realizarao os testes com calcado fechado e sob supervisao
atenta do avaliador durante todo o processo. Existem riscos relacionados aos
equipamentos utilizados (EEG, cardiofrequéncimetro, leg press), sendo assim, todos
serao adequadamente higienizados seguindo as orientagbes do fabricante e

manuseados por um profissional treinado.

2.6 ANALISE ESTATISTICA

Para o calculo do tamanho amostral, foi considerado um poder de 80%, com r
de 0.6 e alfa de 0.05 (Souza, 2013) aplicados no software Gpower 3.1, concluindo a
necessidade de 15 participantes por grupo de estudo. Serdo conduzidas analises intra
e entre grupos com a descri¢do das caracteristicas sociodemograficas e funcionais e
a comparacao das respostas neuromusculares, cardiorrespiratorias e funcionais. As
variaveis categédricas serdo apresentas com frequéncia e proporcdo. As variaveis
numeéricas continuas serao apresentadas com desvio padrao, média, coeficiente de
variagdo ou mediana e quartis; os dados serdo agrupados de acordo com o grupo de
intervencao e populacao. Para verificagcdo da normalidade da distribuicdo dos dados
o teste Shapiro—Wilk sera aplicado. o Teste g-quadrado e o teste de Fisher sera
utilizado para comparar variaveis categoricas e teste t Student e o teste U de Mann-
Whitney para variaveis numéricas de acordo com a distribuicdo. Os dados serao
analisados através do Software SPSS ( (Statistical Package for Social Sciences

verséo 22.0).
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3 RESULTADOS ESPERADOS

Baseando-se nos principais resultados da literatura, espera-se que a ETCC
associada ao exercicio seja capaz de modular aspectos neuromusculares para o
melhor controle motor, forca muscular, desempenho da forca durante exercicios
dinamicos de extensdo e flexdo de joelho. E esperado que a ETCC tenha potencial
para imprimir melhor condicdo de controle dos riscos cardiovasculares, além de
impactar positivamente o desempenho funcional e independéncia dos individuos
acometidos por AVC. Na avaliagao da populagdo neurologicamente saudavel espera-
se observar as mudancas neurofisioldgicas agudas e comparar os efeitos da ETCC

com o grupo acometido por AVC.
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ANEXOS
ANEXO A
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo da Pesquisa: “Efeitos da estimulagcdo transcraniana com corrente continua
sobre aptidées cardiorrespiratorias, neuromusculares e funcionais em individuos
saudaveis e individuos acometidos por AVC: um ensaio clinico randomizado”
CAEE No: 16542819.0.0000.5196
Nome do(a) Pesquisador(a) responsavel: Thaiana Marcelino Lima; Leandro Paim Da
Cruz Carvalho
Vocé estd sendo convidado(a) a participar desta pesquisa sobre os efeitos da
Estimulagdo Transcraniana com Corrente Continua, que € uma técnica na qual uma
fraca corrente elétrica é aplicada no couro cabeludo do voluntario. O objetivo é
observar os efeitos da técnica associada ao exercicio fisico, em aspectos de forca
(forga muscular), desempenho cardiorrespiratério (capacidade de trabalho do coragéo
e dos musculos respiratérios) e funcionalidade (capacidade de realizar as tarefas da
vida diaria) em individuos que tiveram diagnostico de Acidente Vascular Encefalico
(derrame) que sao hemiparéticos (possuem fraqueza muscular) e, individuos
neurologicamente saudaveis. Considerando que o acidente vascular encefélico é a
condicdo de saude mais correlacionada a incapacidades, a Estimulagao
Transcraniana com Corrente continua tem potencial de atuar remodelando o cérebro
(plasticidade neural), e cooperar com a reabilitagéo e reaprendizado motor.
Sua participacao é importante, porém, vocé nao deve aceitar participar contra a sua
vontade. Leia atentamente as informacbes abaixo e faca, se desejar, qualquer
pergunta para esclarecimento antes de concordar.
Envolvimento na pesquisa: A pesquisa sera realizada em quatro momentos, com
um intervalo maior de 48 horas entre as interven¢gdes no Laboratério de Biomecanica
da Universidade Federal do Vale do Sao Francisco. Todos os participantes,
inicialmente serdo avaliados e familiarizados aos teste e procedimentos,
posteriormente serdo distribuidos aleatoriamente entre os grupos que realizardo em
um outro dia a estimulagdo transcraniana real e a estimulagdo transcraniana falsa
(placebo), e em outro dia, realizardo a intervencdo do grupo nao pertencente

inicialmente. Os procedimentos adotados nesta pesquisa obedecem aos Critérios da
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Etica em Pesquisa com Seres Humanos conforme Resolucdo N°. 466/2012 e
510/2016 do Conselho Nacional de Saude.

Riscos, desconfortos e beneficios: a participagdo nesta pesquisa nao infringe as
normas legais e éticas, contudo podem ocorrer alguns efeitos adversos, ja relatados
em estudos anteriores, como coceira, ardor, dor de cabega, formigamento, sonoléncia,
dificuldade de concentracado, fadiga leve, vermelhiddo na pele e tontura. Para
minimizar esses riscos um tampao de tecido sera utilizado nos eletrodos para
minimizar os desconfortos na pele citados, além disso, os eletrodos serao
adequadamente lubrificados com solugao salina (soro fisiolégico), o que melhora a
passagem da corrente elétrica e reduz significativamente os riscos de efeitos adversos.
A vermelhidao ocasionalmente relatada deve-se ao aumento da temperatura no local
da estimulagao, nao ofertando riscos ao participante. Ainda, se caso alguma leséo
articular ou muscular ocorra no voluntario da pesquisa, imediatamente apos a
constatagdo da mesma, os pesquisadores interromperao a aplicagao do exercicio e
conduzirdo o voluntario para cuidados emergéncias. Dores musculares tardias
poderao ocorrer, como caracteristicas da pratica de exercicios fisicos por com curto
periodo de treinamento, contudo, sdo efeitos normais e passageiros e que nao levam
a um risco aumentado para a saude.

Os exercicios serdo realizados no laboratério de biomecanica do Colegiado de
Educacéo Fisica (CEFIS) e todos os participantes serao familiarizados/adaptados aos
exercicios propostos previamente as sessdes de treinamento. Caso ocorra alguma
intercorréncia, o participante tem direito a assisténcia integral, imediata e pelo tempo
necessario, sendo responsabilidade do pesquisador assegurar 0 acesso ao servigo
pelo tempo que for necessario. Este estudo Ihe oferece o beneficio da avaliagao fisica
através de medidas antropométricas (verificacdo de peso, estatura, indice de Massa
Corporal) além de avaliagdo de desenvolvimento de forga de membros inferiores e
superiores, comportamento do centro de pressoées, variaveis funcionais (mobilidade e
controle motor) e informagdes sobre aspectos cardiovasculares (presséo arterial e
variabilidade da frequéncia cardiaca). Também serao fornecidos aconselhamentos de
condutas adequadas ao exercicio fisico proposto em acordo aos resultados obtidos a

partir dos testes realizados. Indiretamente, espera-se que a pesquisa possa contribuir
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para identificagdo de fatores neuroldgicos e caracteristicas funcionais que possam ser
preditores do sucesso da terapéutica.

Garantias éticas: Todas as despesas que venham a ocorrer com a pesquisa serao
ressarcidas. E garantido ainda o seu direito a indenizac&o diante de eventuais danos
decorrentes da pesquisa. Vocé tem liberdade de se recusar a participar e ainda de se
recusar a continuar participando em qualquer fase da pesquisa, sem qualquer prejuizo.
Confidencialidade: é garantida a manutengdo do sigilo e da privacidade dos
participantes da pesquisa, mesmo apdés o término da pesquisa. Somente o(s)
pesquisador(es) terdo conhecimento de sua identidade e nos comprometemos a
manté-la em sigilo ao publicar os resultados do estudo em periédicos e/ou em eventos
cientificos nacionais e/ou internacionais. E garantido ainda que vocé tera acesso aos
resultados com o(s) pesquisador(es). Sempre que quiser podera pedir mais
informagdes sobre a pesquisa com o(s) pesquisador(es) do projeto e, para quaisquer
duvidas éticas, podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa. Os

contatos estao descritos no final deste termo.

Este documento foi elaborado em duas vias de igual teor, que serdo assinadas e
rubricadas em todas as paginas uma das quais ficara com o(a) senhor(a) e a outra
com o(s) pesquisador(es). Apos estes esclarecimentos, solicitamos o seu
consentimento de forma livre para participar desta pesquisa.
Obs: Nao assine esse termo se ainda tiver duvida a respeito.

, de de20

Assinatura do Participante da Pesquisa

Nome de testemunha (quando aplicavel na pesquisa) Polegar direito




66

Nome do Pesquisador responsavel pela aplicacdo do TCLE

Assinatura do Pesquisador responséavel pela aplicacdo do TCLE

Pesquisador Responsavel: Thaiana Marcelino Lima, thayanalima43@hotmail.com,
(85) 996222630. Leandro Paim Da Cruz Carvalho, leoopaim@hotmail.com, (75)
991258710 .

Em caso de duvidas com respeito aos aspectos éticos deste estudo, vocé

podera consultar:

COMITE DE ETICAEM PESQUISA - CEP-UNIVASF UNIVERSIDADE FEDERAL DO
VALE DO SAO FRANCISCO - UNIVASF Av. José de Sa Manigoba, S/IN — Centro -
Petrolina/PE — Prédio da Reitoria — 20 andar Telefone do Comité: 87 2101-6896 - Email:
cep@univasf.edu.br
O Comité de Etica em Pesquisa (CEP-UNIVASF) é um 6érgido colegiado
interdisciplinar e independente, de carater consultivo, deliberativo e educativo,
que visa defender e proteger o bem-estar dos individuos que participam de

pesquisas cientificas.



