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RESUMO

Introdugio. O Acidente Vascular Cerebral (AVC) é caracterizado por
uma lesao vascular, de inicio subito, associado a altas taxas de mortali-
dade e morbidade em diversos paises. Tradicionalmente, recursos far-
macoldgicos e técnicas de reabilitagio tém sido empregados para mi-
nimizar as incapacidades resultantes. Atualmente, novos tratamentos
tém sido propostos, dentre eles, a Estimulagao Transcraniana por Cor-
rente Continua (ETCC), técnica de ficil aplicagio, barata e associada
a poucos efeitos adversos. Objetivo. Este trabalho tem como objetivo
revisar estudos relacionados & ETCC e sua aplicagio no tratamento
do AVC. Método. Revisio bibliogréfica, utilizando artigos publica-
dos nas bases de dados Cochrane, PubMed, Lilacs e Scielo, de 1990 a
2014, sem restricio de idiomas, com os unitermos stroke e transcra-
nial direct current stimulation. Resultados. Foram identificados 62
artigos, sendo 54 considerados relevantes. Os estudos abordaram as
especificagoes técnicas da ETCC, seu emprego como alternativa te-
rapéutica eficaz, com implicagdes positivas para os pacientes, quando
comparadas as medidas pré e pds-tratamento, bem como a viabilidade
e seguranca de sua aplicagao. Conclusao. A ETCC pode modular a
atividade cortical, estando relacionada a efeitos neuromoduladores e
neuropldsticos. Dessa forma, apresenta-se como importante recurso
no tratamento das sequelas decorrentes do AVC, estando relacionada
2 melhoria clinica e funcional destes pacientes.

Unitermos. Acidente Vascular Cerebral, Estimulaciao Elétrica, Revi-
530

Citagao. Andrade SM, Oliveira EA. Estimula¢do Transcraniana por
Corrente Continua no Tratamento do Acidente Vascular Cerebral:
Revisao de Literatura.

Estudo realizado na Universidade Federal da Paraiba, Joao Pessoa-PB, Bra-
sil.

1.Fisioterapeuta, Pés-Doutoranda do Programa de Pés-Graduagio em Neuro-
ciéncia Cognitiva e Comportamento da Universidade Federal da Paraiba, Joao
Pessoa-PB, Brasil.

2.Fisioterapeuta, Professora Adjunta do Departamento de Fisioterapia da Uni-
versidade Federal da Paraiba, Joio Pessoa-PB, Brasil.

ABSTRACT

Introduction. The stroke is characterized by vascular injury of sudden
onset, associated with high rates of morbidity and mortality in many
countries. Traditionally, drug rehabilitation resources and techniques
have been employed to minimize the resulting disabilities. Today,
new treatments have been proposed, among them the transcranial
direct current stimulation (tDCS), a technique easy to apply, inex-
pensive, and associated with few adverse effects. Objective. This paper
aims to review studies related to tDCS and its application in the treat-
ment of stroke. Method. Literature review, using articles published in
the Cochrane databases, PubMed, Lilacs and SciELO, from 1990 to
2014, without language restriction, using the terms stroke and tran-
scranial direct current stimulation. Results. In total, 62 articles were
identified and 54 being considered relevant. The studies dealt mostly
technical specifications of tDCS, your job as an effective therapeutic
alternative, with positive implications for patients, when comparing
pre and post-treatment measures, and the feasibility and security of
your application. Conclusion. The tDCS can modulate cortical activ-
ity, being related to neuromodulators and neuroplastic effects. Thus,
tDCS is an important resource in the treatment of sequelae resulting
from stroke and is associated with clinical and functional improve-
ment in these patients.
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INTRODUCAO

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) pode ser de-
finido como um déficit focal neurolégico, de causa pre-
sumida vascular, com inicio stibito, que dure pelo menos
24 horas ou que conduz o paciente até a morte, sem outra
causa aparente que nio a vascular’.

Considerado um grave problema de satide publica,
0 AVC é responsdvel pela principal causa de morte em di-
versos paises, e os dados apontam que sua incidéncia anu-
al vem aumentando progressivamente’. Apesar de existir
uma tendéncia devido a melhorias no cuidado a sadde e
institui¢ao de politicas publicas voltadas a minimizar os
fatores de risco, ainda assim o AVC gera grande impacto
financeiro devido a permanéncia em leitos hospitalares e
nos cuidados prestados para tratamento das incapacida-
des resultantes’.

O déficir neurolégico focal resultante ¢ um reflexo
do tamanho, localizacio da lesdo e da quantidade de fluxo
sanguineo colateral. Os sinais de hemorragia podem ser
mais varidveis como resultado do efeito da extensio para
o tecido cerebral vizinho e o possivel aumento da pressao
intracraniana®. O comprometimento pode ser unilateral
ou bilateral, resultando em hemiparesia (diminui¢io da
forga) ou hemiplegia, quando afeta um hemicorpo, bem
como poderd ter apresentagdo quadriparética ou quadri-
plégica ao afetar os dois membros superiores ou inferio-
res. Déficits como heminegligéncia, hemianopsia, apraxia
e ataxia também sdo comuns, dependendo do local afe-
tado’.

Estratégias ndo-farmacoldgicas tém sido emprega-
das para retardar os déficits cognitivos e diminuir os pre-
juizos funcionais. Dentre elas, destaca-se a estimulagio
transcraniana por corrente continua (ETCC), ferramen-
ta de baixo custo, portdtil e segura, capaz de modular a
atividade cortical e induzir mecanismos de neuroplastici-
dade®. Ensaios clinicos demonstram beneficios relevantes
entre a associacdo de estimulacio cerebral nio-invasiva
e terapias adjuvantes sistematizadas, como fisioterapia e
treino cognitivo’.

Nesta perspectiva, este trabalho tem como finali-
dade analisar aspectos da ETCC no que se refere a: a)
propriedades técnicas; b) aplicacdo terapéutica; c) segu-

ranga e viabilidade.

METODO

O presente estudo trata-se de uma revisao de li-
teratura especializada relacionado a aplicagio da ETCC
apds AVC. Dessa forma, foram realizadas buscas nas bases
de dados Cochrane, PubMed, Lilacs e Scielo, utilizando-
-se as seguintes palavras-chave: stroke, transcranial direct
current stimulation.

Os critérios de inclusdo foram: relevincia do es-
tudo e correlagio com o tema; estudos epidemioldgi-cos
(série de casos, transversal, caso-controle ou coorte), pes-
quisas experimentais, bem como livros e teses, publicados
em inglés, portugués ou espanhol, disponiveis na integra,
compre-endidos entre os anos 1990 a 2014. Os critérios
de exclusao foram: trabalhos que abarcavam o emprego
da ETCC para outras patologias nao associadas a0 AVC e
tratamentos multifatoriais (emprego vérios protocolos de

reabilitacdo associados a neuromodulacio).

RESULTADOS

Foram encontrados 62 artigos relacionados ao
tema em estudo, os quais compreendiam: 50 artigos
originais, 11 revisdes e 01 estudo de caso. Os trabalhos
envolviam desde aspectos técnicos relacionados a ETCC,
mecanismos neurofisiolégicos e comportamentais do tra-
tamento com esta corrente apés AVC, bem como pesqui-
sas envolvendo avaliagdo pré e pés-tratamento. Para esta
revisao foram selecionados 47 trabalhos apés a aplicagao

dos critérios de elegibilidade definidos na metodologia.

DISCUSSAO

Propriedades Técnicas da ETCC
Mecanismo de Acio

A corrente caracteristica da ETCC ¢ de baixa in-
tensidade, com fluxo direto e continuo. Este padrao de
eletricidade é capaz de modular a atividade cortical, sem
contudo, agir diretamente sobre os neur6nios. Esta ¢ uma
das vdrias vantagens desta técnica: uma vez que os neu-
ronios nio sio afetados diretamente, minimizam-se os

efeitos adversos, ao contrdrio do que ocorre com a eletro-



convulsoterapia®.

Ela ¢ polaridade dependente, onde a estimulagao
anddica geralmente aumenta a excitabilidade cortical e a
catddica resulta em efeitos opostos. Estes seriam os efei-
tos modulatérios da corrente, a qual também apresenta-
va efeitos neuropldsticos, pés-estimulatdrios’. Quanto a
estes ultimos, constataram que, com correntes catédicas
(ImA), testadas sob diferentes periodos de duragio, os
efeitos das estimulagbes mais curtas, até 7 minutos, per-
duraram por apenas 10 minutos e aquela mais prolon-
gada, de 9 minutos, teve seus efeitos estendidos por até
60 minutos. Ao ser aplicada por um tempo mais prolon-
gado, 13 minutos, foram observados efeitos por mais de
uma hora (90 minutos).

Por outro lado, jé foi observado os efeitos agudos
variam de acordo com o estado de polarizagio da mem-
brana neuronal. Ao ser aplicada concomitantemente com
drogas bloqueadoras dos canais de sédio e cilcio, ocorre
inibicao dos efeitos decorrentes da estimula¢io anddica,
enquanto que, quando associada a drogas agonistas e an-
tagonistas de receptores N-metil-D-aspartato (NMDA)
ou moduladores de receptores do dcido gama-aminobuti-
rico (GABA), nio hd apresentagao de interferéncia nestes
efeitos provocados pela corrente™.

O envolvimento dos receptores NMDA na plas-
ticidade neural, tanto na estimula¢io anédica, como ca-
tédica, seria um indicativo do papel destes receptores na
manutencio dos efeitos ao longo do tempo, visto que é
conhecido o papel destes receptores na plasticidade cor-
tical, a exemplo da potenciacio a longo prazo (LTP) e
depressdo a longo prazo (LTD)".

Contudo, embora a plasticidade seja um fator
progndstico positivo, plasticidade ilimitada poderia de-
sestabilizar as redes neuronais; desse modo, mecanismos
homeostiticos tém sido propostos para controlar as mo-
dificacoes de redes desequilibradas. Efeitos da ETCC
podem ser associados a uma ferramenta denominada
paired associative stimulation (PAS), uma combinagao
empregada para induzir mudangas especificas de sinapse
e, consequentemente, provocar modificacoes de neuro-
plasticidade. Ela induz plasticidade pela ativagao simulti-
nea de neurdnios intracorticais ativados por estimulagao
do cértex motor e outra populagio de neurdnios ativados

pela estimulagao periférica somatossensorial. Com essa

seletividade, pode-se refletir as bases neurofisioldgicas dos
processos de aprendizagem'?.

Em um estudo desenvolvido para investigar o
impacto da atividade do cértex motor de fundo sobre a
plasticidade associativa, pesquisadores buscaram, inicial-
mente, protocolos PAS que resultassem em aumento de
excitabilidade de curta ou longa duracio. Em seguida, a
ETCC foi aplicada antes da PAS, onde foi observado que
a corrente anddica impulsionou sua eficdcia , enquanto
que a catédica, diminuiu esta eficiéncia; ou seja, a ati-
vidade de fundo anterior nao influenciou a plasticidade
associativa homeostdtica. J4 quando a ETCC foi aplicada
simultaneamente a PAS, agora em acordincia com os pa-
péis homeostdticos da neuroplasticidade, diminuigio da
atividade de fundo resultou em uma prolongada excitabi-
lidade aumentada pela PAS, enquanto que o aumento da
atividade de fundo produziu efeitos opostos. Dessa for-
ma, os pesquisadores sugerem que a atividade de fundo
influencia a plasticidade associativa, o que pode ser im-
portante no desenvolvimento de protocolos de estimula-
¢ao envolvendo indugao de mecanismos neuropldsticos'.

A atividade modulada pelo 4cido ¥ aminobutirico
(GABA) também parece estar relacionada a estimulagio
neuronal. Foi verificada correlagdo positiva entre os efei-
tos da ETCC, aplicada no cértex motor primdrio (M1),
com a redugio da atividade dos receptores GABA e uma
consequente alteragao no grau de aprendizagem moto-
ra'*. Dessa forma, os individuos que demonstraram uma
maior inibigao dos receptores GABAérgicos, apds estimu-
lagao anddica em M1, também apresentaram aprendiza-
gem mais ripida de curto prazo. Estes resultados estio em
consonancia com a hipétese de que a plasticidade LTP
dentro do neocértex é criticamente dependente da mo-
dulacio GABA™,

Além destes efeitos, hd estudos que apontam que
a ETCC pode nao estar apenas associada as alteragdes no
potencial de membrana neuronal, apresentando indicios
de que este tipo de estimulagio poderia resultar em al-
teragio na conformagio das proteinas transmembrana,
aumento do nivel intracelular de célcio e expressao génica

precoce®.

Sessoes de estimulacio

Embora o nimero miximo de sessoes ainda nio



tenha sido estabelecido, caso o objetivo seja induzir mu-
dancas na funcio cortical, sessoes didrias podem ser ade-
quadas®. Contudo, pode existir um efeito cumulativo, de-
vendo ser observada a necessidade de um intervalo seguro
para evitar efeitos adversos em longo prazo’.

Ao se aplicar uma sessao adicional de ETCC du-
rante 60 minutos apds a primeira sessao, os efeitos decor-
rentes sio mais prolongados se comparados ao efeito de
uma sessao ou duas sessbes consecutivas'®. J4 uma sessio
extra aplicada apds 3 horas da primeira sessio nio apre-
sentou nenhum efeito cumulativo.

Sessoes curtas de ETCC também parecem apre-
sentar efeitos positivos. Foram investigados os efeitos da
ETCC de curta duragao (1,6 segundos para cada teste)
sobre o desempenho da memdria, e a possibilidade des-
tes efeitos estarem associados a0 momento da aplicagdo
(antes ou depois do teste)'®. A prova a que foram subme-
tidos os 13 participantes sauddveis consistia em memori-
zar palavras sob estimulagdo anddica e catédica, separa-
damente, no cértex pré-frontal dorsolateral esquerdo. A
estimulagao anddica precoce (durante a apresentagao de
um texto) resultou em uma melhor precisio e velocidade,
quando comparada a estimulagio anddica tardia (apds
a apresentagao da palavra que deveria ser memorizada)
ou condi¢des de nio-estimulagdo. J4 a catddica precoce
trouxe pior desempenho, em comparagao a estimulagao
catddica tardia ou condicoes de nao-estimulacio. Portan-
to, os dados sugerem que, a depender do periodo e tipo
de estimulagao, sessoes de curta duragio podem modular

o desempenho.

Estudos de neuroimagem

Os efeitos da ETCC foram também confirma-
dos em vdrios estudos envolvendo neuroimagem. Uma
abordagem recente é usar a espectroscopia por ressonin-
cia magnética para examinar os efeitos da corrente nos
marcadores neuronais. Foi realizado um estudo para ve-
rificar os mecanismos neuronais através do qual a ETCC
influencia a aprendizagem'”. Por meio de mensuragao das
concentragoes de metabélitos do cérebro usando espec-
troscopia de prétons por ressonincia magnética, foi cons-
tatado que houve um aumento de glutamato e glutamina
sob o eletrodo anédico da ETCC aplicada no cértex pa-

rietal, com intensidade de 2,0mA, por 30 minutos. Uma

hipétese é que a ETCC anédica conduz a um aumento da
atividade metabdlica no cérebro, o que melhora os pro-
cessos cognitivos e de memoria.

Uma outra técnica de neuroimagem, arterial spin
labeling (ASL), método nio invasivo que permite avaliar
quantitativamente o fluxo sanguineo cerebral regional
(FSCr), tem sido empregada para avaliar os efeitos agu-
dos e tardios da ETCC. Este método foi utilizado em
14 voluntdrios sauddveis, variando a polaridade (anddica
e catodica), bem como a intensidade da corrente (0,8-
2,0mA)'®. O 4nodo foi posicionado no cértex motor
direito e o cdtodo na regido supra-orbital contralateral.
A estimulagdo anddica induziu um aumento significati-
vo do FSCr durante e apds a estimulacio. Jd a catdédi-
ca induziu um aumento menor durante a estimulacio e
uma redugio continua no periodo pds-estimulagio. Foi
verificado também que a ETCC nio modula apenas a
atividade na regiao subjacente 4 area estimulada, como
também uma rede de regies corticais que sao funcional-
mente relacionadas com o local onde o eletrodo se encon-
tra posicionado.

Embora apresente resultados mais discretos, os
estudos iniciais com ressonincia magnética funcional
(fMRI) também confirmam os efeitos neuromodulaté-
rios da ETCCY. Foram comparados os efeitos da ETCC
anddica e catddica, sobre a atividade cerebral de 20 in-
dividuos sauddveis, associados a resposta BOLD (Blood
Oxigenation Level Dependent)®. Na regido motora prima-
ria nao foram observadas alteracées, nem com estimu-
lagao anddica, nem catédica. Contudo, ETCC anédica
resultou em uma diminuigio na resposta BOLD na drea
motora suplementar (a estimulagio catédica nao produ-
ziu efeitos nesta regiao, embora uma tendéncia também
para diminuigio tenha sido observada).

Estudos mais recentes, com aplicagio da ETCC
dentro do scanner (por meio de aparelhos de ressonan-
cia magnética compativeis) permitem avaliar simultanea-
mente quais e onde ocorrem as mudancas decorrentes da
estimulagio cortical®'. No entanto, a passagem de corren-
te através do corpo pode interferir na detec¢io da respos-
ta BOLD. Para testar estas interferéncias, foi avaliada a
sequéncia eco-planar (EPI) durante ETCC e Estimulagao
por Corrente Alternada Transcraniana (ECAT) em dois

individuos post mortem*. A ETCC induziu sinais tanto



em estruturas superficiais, como profundas, com o sinal
mais forte perto do liquido cefalorraquidiano e couro ca-
beludo. J4 com a ECAT nao foram observadas mudangas.
Uma vez que estas regioes sio, coincidentemente, indu-
zidas por variagoes no campo magnético e apresentavam
uma alta densidade, os autores sugerem que os estudos
de fIMRI devem considerar esta interferéncia potencial da
confusio do fluxo de corrente, sendo indicados protoco-
los de imagem convencional para medir este fluxo duran-

te aplica¢io de ETCC.

Diferentes montagens: aplicacio anddica, catédica ou bihe-
misférica

As bases neurobiolégicas da recuperacio funcional
do AVC apés neuroestimulagio tém seu fundamento na
teoria da competigdo interhemisférica que ocorre apds a
lesao vascular®.

A aplicagio de ETCC tem sido associada a apren-
dizagem motora, fator crucial no prognéstico dos pa-
cientes afetados. Repetidas sessoes de treino motor com
aplicagdo de estimulagao anddica sobre o cértex motor
ipsilateral lesionado facilitam o aprendizado através de
vérios dias, por meio de um aumento nos processos de
consolidagao®.

Na mesma perspectiva, a estimulagio catddica
pode ser aplicada, reduzindo a inibi¢do excessiva provoca-
da pelo hemisfério contralateral a lesao’. Contudo a efe-
tividade desta estimulagio dependerd do grau de incapa-
cidade dos pacientes”. Em um estudo que examinou os
efeitos de ETCC catddica na ativagio proximal do mem-
bro superior parético de pacientes apés AVC subcortical,
foi verificado que, para pacientes com deficiéncia leve, a
estimulagdo catddica pode interferir com o controle do
cértex motor primdrio ipsilesional sobre a medula espi-
nhal. Por outro lado, para pacientes com comprometi-
mento severo, este controle foi diminuido, uma vez que
a supressdo provocada pela estimulago catddica pode re-
duzir o modelo de regulagio compensatéria para contro-
le da musculatura parética proximal, que é caracteristica
destes pacientes.

Seguindo a teoria sobre inibi¢io inter-hemisféri-
ca, poderia ser cogitado que a estimulagio bihemisférica
(anddica ipsilateralmente 2 lesao e catédica no hemisfério

sadio) poderia ser mais eficaz por facilitar a plasticidade

neural e induzir a recuperagao motora apés AVC*. Con-
tudo, deve-se ter em conta que o membro superior saud4-
vel pode conduzir & melhoria na fun¢io das extremidades
paréticas, o que corresponderia a uma transferéncia bi-
lateral de habilidades motoras, provavelmente relaciona-
da com atividades de neur6nios-espelho, envolvidos na
comunicagio entre os hemisférios. A inibi¢io funcional
provida pela inibi¢ao catddica no hemisfério nao afetado
poderia prejudicar este mecanismo, limitando a recupera-

¢ao da forca manual e destreza®”%.

Em um trabalho intitulado the ABC of tDCS,
em que diferentes tipos de montagem (anddica, catédi-
ca e simulada) foram aplicadas em pacientes apés AVC,
contatou-se que tarefas envolvendo destreza manual ne-
cessitam de uma informacio sensorial complexa e de uma
integracdo sensério-motora para o desempenho adequa-
do, sendo mais apropriado, neste contexto, a estimulagao
do tipo anddica. Nestas tarefas, a ETCC catddica nio se
mostrou superior, apresentando um pequeno efeito em
termos de forga. Jd a estimulagio bipolar foi a menos
eficaz, quando comparada aos outros tipos de corrente
ativa, tanto anddica, quanto a catddica, aplicadas de ma-

neira isolada®.

Alteragoes funcionais e neurobioldgicas

Ap6s a lesao vascular, ocorrem modificagoes em di-
ferentes regides cerebrais, associadas a fatores como alte-
racoes na excitabilidade das membranas, modificacoes si-
ndpticas atividade-dependente e formacdo de novas redes
e/ou libera¢io de conexdes pré-existentes. Desse modo,
um sistema compensatorio tentard restaurar o equilibrio
perdido e circuitos paralelos poderao ser ativados, forne-
cendo uma via alternativa de comunicacio com os mo-
toneurdnios espinhais. Este circuitos podem ter origem
no cértex motor primdrio, cortex pré-motor, drea motora
suplementar, além do cerebelo e ginglios basais™.

Dessa maneira, constata-se que as alteracoes estru-
turais corroboram o racional teérico do uso de ETCC no
AVC, visto que hd correspondéncia direta entre as altera-
¢oes funcionais e as dreas estimuladas. Em uma recente
meta-andlise, foram avaliados os efeitos terapéuticos da
estimulagio no cértex motor primdrio, incluindo 8 en-
saios-clinicos, randomizados, placebo-controlados®. De

acordo com os dados obtidos, a ETCC demonstrou um



efeito benéfico sobre a fungio motora de membros supe-
riores paréticos. No entanto, os autores concluiram que
o pequeno tamanho da amostra dos estudos publicados
envolvendo ETCC e AVC ¢ uma grande limitagao, de-
vendo existir um esfor¢o de padronizagio nas varidveis
para uma compreensio mais acurada sobre a recuperagio
dos pacientes.

Em referéncia as fases do AVC, ¢ conhecida a dis-
tingao entre trés tipos: aguda, sub-aguda e cronica®. Os
estudos demonstram a viabilidade desta técnica, nos trés
estdgios apds o AVC, devendo, contudo, ser levado em
consideracio as diferencas clinicas e funcionais concer-
nentes a cada fase e a cada paciente. Durante a aplica-
¢a0 de uma técnica semelhante, a estimulagio theta burst
intermitente, foram acompanhados pacientes em estdgio
agudo do AVC por 6 meses ap6s a aplica¢io da corrente
(protocolo de 10 estimulagoes didrias a SHz sobre M 1)%.
Foi verificado que, para valores de linha de base, a ampli-
tude do PME (Potencial Motor Evocado), eliciada pelo
hemisfério afetado, foi maior do que para aqueles elicia-
dos do hemisfério sadio. Este aumento foi correlacionado
com a recuperacio observada ao longo dos 6 meses. No
hemisfério contralateral, nio foram observadas alteracoes
significantes. Os autores concluiram que a recuperagao
funcional é diretamente correlacionada com mudancas
na LTP no hemisfério afetado e LTD no nao-afetado. Em
contrapartida, foram analisados os efeitos da estimulagao
bihemisférica, e independentemente se aplicada sobre o
cértex afetado ou nio-afetado, a ETCC melhora o de-
sempenho motor, quando combinado 2 fisioterapia ou
terapia ocupacional®.

Dessa forma, os beneficios alcangados estao em
consonincia com trabalho realizado, um ensaio clinico
duplo-cego, randomizado, sham-controlado, envolvendo
40 pacientes no estdgio sub-agudo apés AVC submetidos
a terapéutica com ETCC e fisioterapia®. Os participan-
tes foram randomizados em 03 grupos: corrente anddi-
ca (M1 ipsilateral a lesdo), catédica (M1 contralateral
a lesao) e simulada (regido supra-orbital contralateral).
Foram aplicadas 6 sessoes didrias, com intensidade de
2mA, por 25 minutos, e as avaliagdes realizadas na linha
de base, apds o final das sessoes e depois de 1, 2 ¢ 3 do
término do protocolo, através de escalas funcionais. Foi

verificada interagao tempo x grupo, tendo a estimulagio

anddica se mostrado eficiente no ganho funcional dos pa-
cientes ao longo do tempo.

Em um estudo mais recente verificando efeitos do
tratamento da ETCC em pacientes no estdgio cronico,
observaram evolu¢io na aplicagio de ETCC catddica
sobre a destreza da mio afetada e atencio seletiva, nio
tendo sido encontradas alteragdes nos pacientes que rece-
beram corrente anddica ou simulada®.

No que se refere a ferramentas auxiliares associadas
as alteragoes funcionais e neurobioldgicas ocorridas apds
a injuria vascular, uma medida utilizada em estudos para
analisar a excitabilidade cortical é a média de amplitude
do PME. Em uma metanilise envolvendo estudos pros-
pectivos, cujo desfecho primdrio referia-se a amplitude
de PME e/ou fun¢io motora em individuos sauddveis e
pacientes ap6s AVC, os autores concluiram que hd uma
forte evidéncia de que recuperagio motora e reaprendiza-
gem motora podem ser maximidadas pela ETCC, sendo
esta técnica responsdvel nao apenas por aumentos na ex-
citabilidade cortical, como também promover o reestabe-
lecimento da funcio™.

Em uma revisio abordando aspectos relacionados
a estimulacio transcraniana cerebral para promocio da
recuperacdo funcional apds AVC, os autores apresentam
uma consideracdo complementar sobre os efeitos tera-
péuticos da estimulacio cerebral nio invasiva para au-
mentar o nivel de ruido nos sistemas neurais simulados,
envolvendo ressonéncia estocdstica’’. Segundo os autores,
a ressonancia estocdstica induzida por estimulagiao nao
invasiva poderia explicar os efeitos provocados pela ativa-
¢ao/inibi¢ao cortical. A ressonincia estocdstica refere-se
ao fendmeno em que um pequeno aumento no ruido me-
lhora o processamento do sinal em sistemas nao lineares
que lidam com pequenos sinais (ou seja, trabalham em
um contexto de baixa relagao sinal-ruido). Este método
também constitui um meio eficiente para influenciar as
oscilagoes neuronais enddgenas, podendo ser relevante
para aplicacdo de terapias de estimulacio cerebral, visto
que este tipo de tratamento pode alterar a fungio cere-
bral por polarizagao de oscilagoes corticais e subcorticais

cértico-enddgenos.

Aplicagao Terapéutica

Alguns estudos com ETCC incluem pacientes



nao assistidos por nenhuma intervencio ou por proto-
colos de tratamento nio uniformizados®®®. Essa falta de
controle pode trazer vieses, com varidveis de confusdo na
interpretagio dos resultados, além do que inviabiliza a
replicagao de futuros estudos que possam confirmar ou
refutar, de modo adequado, as hipéteses dos autores™.
Tais abordagens podem ser consideradas inferiores, uma
vez que a ETCC ativaria uma massa de circuitos, que nao
receberia feedback neuromuscular de maneira especifica.
Em vez disso, o treinamento motor padronizado, se aco-
plado com ETCC, pode orientar os processos de plastici-
dade em direcdo a um resultado funcional, um conceito
j& consagrado proposto por drogas neuropldsticas.

Neste sentido, os estudos que aplicam associagao
as ETCC a outras terapias, comportamentais ou farma-
coldgicas, demonstram ganhos na recuperagio da fungio
ap6s AVC. Um estudo envolvendo associagio da ETCC
com estimulagao neuromuscular demonstrou que a jun-
¢ao das duas terapias promove maior ganho motor do
que a aplicagio de cada uma sozinha'.

Em um trabalho que comparou a excitabilidade
cortical de individuos com défict motor residual p6s-AVC
verificou que houve uma maior amplitude do potencial
motor evocado apdés a ETCC e esta melhora se mante-
ve elevada apds a terapia robética®?. A persisténcia desses
efeitos indica que o aprendizado motor e o programa de
retreinamento podem co-existir com as mudancas na ex-
citabilidade cortical provocadas pela ETCC, suportando
o conceito de combinar estimulagao cerebral com terapia
fisica para promover recuperagdo ap6s injuria cerebral.

Nesta perspectiva, foi realizado um ensaio clinico,
duplo-cego e exploratério que avaliou a independéncia
funcional de 14 pacientes ap6s AVC, com tratamento de
ETCC bihemisférica combinada a um programa fisiote-
rapéutico padronizado, denominado Terapia de Restrigao
e Indugio ao Movimento (TRIM)*. Os pesquisadores
observaram que pacientes de ambos os grupos (corrente
ativa e simulada) alcangaram melhora na fun¢io motora
do membro superior afetado e na independéncia funcio-
nal. Contudo, aqueles que receberam ETCC ativa alcan-
caram escores maiores em todos os instrumentos aplica-
dos. Avaliacoes neurofisiolégicas mostraram uma redugao
da inibigao transcalosa do hemisfério intacto para o afeta-

do e um aumento na excitabilidade cortical do hemisfé-

rio afetado, sendo este observado apenas para os partici-
pantes que receberam a terapia combinada. Estes achados
confirmam o principio de agao das duas terapias (ETCC
e TRIM) envolvendo inibi¢ao inter-hemisférica e modu-
lacao da atividade®*.

A importancia do uso parético reside nao apenas
na reorganizagio do mapa cortical, como também da
promocio de aprendizagem motora efetiva. Terapias fi-
sicas que envolvem recortes de exercicios nio padroni-
zados inviabilizam a execugio de repeticoes (didrias ou
semanais) de acoes musculares coordenadas que propem
feedback por meio de agas corticais, favorecendo o apren-
dizado®*.

Neste sentido, um modelo primata nio-humano
de isquemia cortical foi utilizado para avaliar a viabili-
dade do uso da estimulagio cortical assistida por dis-
positivo combinado com o treinamento de reabilitagao
para melhorar a recuperagio do comportamento e plas-
ticidade cortical. Depois do treinamento pré-infarto em
uma tarefa motora executada por apenas uma mao, fo-
ram derivados mapas de representagoes do movimento
em M1. Em seguida, um enfarte isquémico foi produzido
para destruir a representagdo mao. Vdrias semanas depois,
um segundo mapa cortical foi derivado para orientar a
implantacio de um eletrodo de superficie sobre a regiao
peri-infarto de M1. Apés vérios meses de recuperacio es-
pontinea, os macacos foram submetidos a estimulagao
elétrica subliminar combinado com o treinamento de re-
abilitacdo por vérias semanas. O desempenho pds-terapia
comportamental foi acompanhado por virios meses adi-
cionais. Um terceiro mapa cortical foi derivado de virias
semanas pds-terapia para examinar as mudangas nas re-
presentagdes motoras.

Os macacos mostraram melhorias no desempenho
motor (sucesso, velocidade e eficiéncia) apds a terapia,
que persistiram por virios meses. O mapeamento cortical
revelou emergéncia em grande escala de novas represen-
tagdes da mao na regido peri-infarto de M1, principal-
mente no tecido cortical subjacente ao eletrodo. Os re-
sultados comprovaram a viabilidade da utilizagao de uma
abordagem de terapia que combina a estimulagao elétrica
peri-infarto com o treinamento de reabilitagao para re-
duzir déficits motores e promover a recuperacio da lesio

isquémica cortical®®.



Seguranca e Viabilidade

Em referéncia aos parimetros de seguranga, ¢ im-
portante observar que a ETCC nio deflagra diretamente
potenciais de agdo, mas altera o ambiente da rede neuro-
nal, reduzindo ou elevando a taxa de disparo neuronal’.
Nos estudos atuais, o valor da carga de corrente varia em
um intervalo seguro (entre 0,02857 a 0,05714 C/m?)?,
tendo sido reportado que lesées poderiam ocorrer somen-
te com valores altos de estimulagio catédica (superiores
a 100 A/m?)*, muito acima do que aplicado nos ensaios
clinicos envolvendo seres humanos (densidades médias
entre 0,4 a 0,8 A/m?)*°.

Através de revisdo sistemdtica, foram analisados
os procedimentos com ETCC, tendo sido verificado que
uma sensagao de formigamento leve foi o efeito adverso
mais comum relatado pelos pacientes (70,6%), seguida
por fadiga moderada, sentida por 35,3% dos participan-
tes, e uma sensacao de coceira leve, ocorrendo em 30,4%
dos casos’'. Episdédios de dor de cabega (11,8%), ndusea
(2,9%) e insonia (0,98%) foram relatados como episé-
dios raros.

Uma preocupacio quando se aplicam eletrodos na
pele é com a possibilidade de queimaduras, por alteragao
na homeostase dérmica local. Contudo, em um trabalho
envolvendo um estudo de caso de paciente diagnostica-
do com vitiligo que foi submetido a 10 sessoes didrias
de ETCC sobre as dreas prejudicadas pela doenga, nao
foi observada nenhuma lesio dermatoldgica, tendo sido,
contudo, empregados alguns procedimentos de seguran-
¢a para garantir a integridade da pele (como controle de
mudangas na temperatura)®?.

Além disso, estudos funcionais e de neuroimagem
demonstraram que a ETCC estd associada a alteragao
local do fluxo sanguineo, mas nio estd relacionada com
edema ou distdrbios da barreira hemato-encefilica, o que
garante a seguranga do procedimento®.

No desenvolvimento de seguranca para ETCC,
algumas consideracoes biofisicas devem ser feitas. Em
primeiro lugar, “se” e “qual” tipo de lesdo ¢é resultante da
estimulagio elétrica sio questoes totalmente dependentes
do hardware e da forma da onda que ¢ aplicada®. Assim,
embora se possa desenhar perspectivas gerais a partir de
vérios estudos, nio ¢ preciso, nem prudente, determinar

padroes de seguranca rigidos para ETCC, a partir desses

relatérios. Além disso, a propria ETCC estd vinculada a
uma ampla diversidade de parimetros (salinidade da es-
ponja, configuracoes de eletrodos, forma da onda de su-
bida/descida e intensidade), de tal modo que as normas
de seguranca podem seguir um protocolo especifico. Em
segundo lugar, os efeitos prejudiciais da ETCC na pele e
do cérebro nao estao necessariamente ligados, e devem ser
considerados de forma independente, tanto do ponto de
vista do risco, como do comprometimento gerado. A dor
aguda e o dano ao tecido da pele podem ainda ser distin-
guidos, como deve ser com comprometimento cognitivo

do cérebro versus fatores ligados ao dano tecidual.

CONCLUSAO

A presente revisao demonstra que a ETCC é uma
técnica eficaz, de baixo custo e ficil aplicagao, podendo
ser empregada na rotina didria de atendimento aos pa-
cientes. Podemos constatar que o acompanhamento des-
ta populagio é de fundamental importancia para avaliar
os beneficios neuropldsticos decorrentes do tratamento e
para caracterizar marcadores funcionais como preditores
de resposta. Novas pesquisas sao necessdrias para compre-
ender o melhor momento de aplicagao desta técnica re-
lacionado ao estdgio do AVC e como terapias adjuvantes,
como reabilitacdo fisica e cognitiva, poderiam otimizar os

beneficios a longo prazo.
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