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I. RESUMO

Fundamentacédo teorica: A paralisia cerebral (PC) é o mais comum distdrbio do
desenvolvimento associado a comprometimento e incapacidade permanentes da
funcdo motora. A condicédo é definida como um grupo de desordens permanentes do
desenvolvimento do movimento e postura, causando limitacdo de atividades que sdo
atribuidas a distarbios ndo progressivos que ocorrem no cerebro fetal ou infantil em
desenvolvimento. Os paradigmas da estimulagdo transcraniana tém recebido um
grande interesse nos Ultimos anos como uma ferramenta para modulacdo da
excitabilidade cortical e comportamento em uma variedade de situacdes clinicas e
condicdes experimentais. De outra forma, as terapias atuais para a paralisia cerebral
promovem desfechos limitados e incertos. Novas alternativas terapéuticas com
maior eficacia, seguranca e durabilidade devem ser aventadas a fim de proporcionar
melhora da qualidade de vida do paciente com PC. Pesquisas tém demonstrado que
a estimulacdo transcraniana por corrente continua € uma técnica segura em seres
humanos, onde o cortex cerebral é estimulado através de uma corrente elétrica de
baixa intensidade, de forma nédo invasiva e ndo dolorosa. Objetivo: O objetivo
principal do estudo € determinar o nivel de evidéncia na literatura cientifica acerca
dos efeitos da eletroestimulacdo transcraniana por corrente continua na motricidade
de criancas e adolescentes com paralisia cerebral. Métodos: A revisao foi realizada
de acordo com os critérios do Preferred Reporting Items for Systematic Review and
Meta-Analyses (PRISMA). Para a realiza¢do desta revisdo foram considerados 0s
artigos publicados em inglés, portugués, espanhol e francés, sem restricdo de
periodo, e que utilizaram a ETCC como intervencdo. Foram usados os descritores
“transcranial direct current stimulation”, “tDCS”, “brain polarization” ou “galvanic
stimulation”, com “cerebral palsy” ou  cerebral paralysis” e foram feitas buscas por
dois revisores nas bases de dados PubMed, SciELO, LILACS, Biblioteca Cochrane
e Clinical Trials. Foi feita também uma busca indireta de artigos encontrados nas
referéncias dos estudos selecionados. Resultados: Inicialmente foram identificadas
21 publicacgdes relevantes, das quais 15 foram excluidas por duplicacdo ou por nédo
preencherem os critérios de inclusdo. Dentre os 6 selecionados, todos preencheram
os critérios de busca ( 6 ensaios clinicos) e foram incluidos para analise final. Todos
os estudos incluidos nesta revisdo mostraram efeitos significativos da aplicacdo do

ETCC na motricidade de criangas e adolescentes com paralisia cerebral. Discussao:



O numero de estudos sobre o tema é limitado e ha necessidade de se desenvolver
mais estudos nessa area. Contudo, a evidéncia disponivel na literatura aponta que a
estimulacdo com ETCC no cortex motor primario de pacientes com PC traz
beneficios para essa populacdo, como melhoras nas varidveis da marcha e do
equilibrio, no grau de espasticidade e na funcionalidade desses pacientes. Mesmo
que alguns estudos tenham apresentado desfechos comuns, existem diferengas
quanto a aplicacdo da técnica e tempo de follow-up, além de variacbes nos
instrumentos de avaliagcdo, o que impossibilita 0 agrupamento dos estudos para uma
metanalise e prejudica a avaliagdo do impacto da ETCC em criangcas com PC. A
técnica € bem tolerada na populacdo pediatrica, apresentando afeitos adversos
minimos. Conclus@o: Mesmo com o numero limitado de estudos os resultados dessa
revisdo sistematica evidenciaram efeitos positivos da ETCC sobre criangas e
adolescentes com paralisia cerebral. Entretanto, como ndo foi possivel realizar
metanalise ainda ndo se pode aferir com acurécia o impacto da ETCC em criancas
com PC. Novos estudos que comprovem sua eficacia devem ser realizados, desta

forma a ETCC pode representar uma opcéo terapéutica segura para essa populacéo.

Palavras Chave: 1. Paralisia Cerebral. 2. Eletroestimulagdo por corrente continua. 3.

Criancas. 4. Neuromodulacéo



11.OBJETIVOS

Primario:

e Determinar o nivel de evidéncia na literatura cientifica acerca dos efeitos da
eletroestimulacdo transcraniana por corrente continua na motricidade de criancas

e adolescentes com paralisia cerebral.

Secundarios:

e Descrever os principais protocolos da ETCC utilizados nos estudos de
tratamento em criangas com Paralisia cerebral
e Determinar os principais eventos adversos da eletroestimulagdo transcraniana

por corrente continua em criangas com Paralisia Cerebral.



I1l. FUNDAMENTACAO TEORICA

Paralisia Cerebral

A paralisia cerebral (PC) é o disturbio do desenvolvimento mais comumente
associado a comprometimento e incapacidade permanentes da fungédo motora. Em 2004,
o International Working Group on Definition and Classification of Cerebral Paralisy
definiu a paralisia cerebral como “um grupo de desordens permanentes do
desenvolvimento do movimento e postura, causando limitacdo de atividades, que sdo
atribuidas a distarbios ndo progressivos que ocorrem no cérebro fetal ou infantil em

desenvolvimento™!

. Tal doenca ocorre antes do nascimento ou precocemente na infancia
com danos que causam o desenvolvimento aberrante de conexdes neurais e promovem
anormalidade persistente de for¢ca muscular, coordenacdo, ou ambos. O diagnostico
requer ocorréncia de lesdo antes dos dois anos de vida e a persisténcia das
manifestacdes ao longo da vida. Situagcdes nas quais a lesdo encefalica causa danos
transitorios e que se acompanham de recuperacdo completa ndo podem ser
caracterizadas como PC, assim como lesbes de carater progressivo, como ocorre nas
doencas neurodegenerativas'. A definicdo de 2004 inclui um critério explicito para o
limite inferior de anormalidade que precisa ser excedida para o diagnostico de PC, a
chamada “limita¢ao de atividades”. Dessa forma, anormalidades neurologicas menores
que poderiam ser classificadas como PC néo o séo.

O diagndstico clinico de PC é tradicionalmente baseado no exame neuroldgico,
no curso estavel e na auséncia de doenca degenerativa. Os déficits neuroldgicos
correlacionam-se em algum grau com a localizagdo do dano estrutural. Segundo Molnar
GE (1991)?, a etiologia da PC pode ser por causas pré-natais, perinatais ou pds-natais,
sendo que as causas pré-natais sao mais as mais significativas. Entre essas se destacam
hipertensdo arterial e diabetes gestacional, hemorragia decorrente de descolamento de
placenta, exposicdo a agentes teratogénicos fisicos, quimicos ou biologicos.
Complicagdes da prematuridade, baixo peso ao nascer, asfixia perinatal e
hiperbilirrubinemia sdo as principais etiologias perinatais, enquanto que, apés o periodo
neonatal, a PC é mais comumente associada a meningoencefalite e traumatismo
cranioencefélico.? Vale ressaltar que o baixo peso ao nascer se destaca dentre os fatores
de risco para o desenvolvimento da paralisia cerebral, sendo o risco inversamente

proporcional ao peso?.



O risco de bebés nascidos antes de 28 semanas de gestacdo possuirem PC é de
100/1.000 sobreviventes* > ¢, enquanto que entre criangas nascidas a termo, o risco é de
1/1000 "®. Um estudo na Europa mostrou que a prevaléncia de PC era mais de 70 vezes
maior em criangas com peso ao nascer <1500g que naquelas com peso ao nascer
>2500g °. J& em um estudo baseado em populacéo da Suécia, de 216 criancas com PC
nascidas entre 1987 e 1990, a prevaléncia foi 1,4%, 14%, 68% e 57% para pesos ao
nascer >2500 g, 1500 a 2499 g, 1000 a 1499 g, e <1000g, respectivamente *°. Em outro
estudo, realizado em 1995 no Reino Unido e Irlanda, disturbios neuromotores graves
estavam presentes em 10% das criangas sobreviventes ao nascimento com <25 semanas
de gestacéo *. Uma reviséo sistematica da literatura que incluiu 42 estudos, publicada
apos 1970, observou que a prevaléncia de PC em criangas sobreviventes com idades
gestacionais <26 semanas foi de 12%, e de 8% entre as nascidas com menos de800 g**.

A PC tem etiologia multifatorial, o que foi ilustrado em uma série de 213
criancas diagnosticadas na Australia'?. Excluindo os casos em que a PC foi atribuida a
hipdxia aguda do intraparto, outros possiveis fatores de risco foram identificadas em
98% dos casos, sendo 0s mais frequentes prematuridade (78%), restricdo de crescimento
intrauterino (34%), infeccdo intrauterina (28%), hemorragia pré-parto (27%), patologia
placentaria grave (21%) e gravidez multipla (20%)2. Algumas criancas apresentavam
historia de exposicdo a mais de um fator de risco. No entanto, é dificil estabelecer
relacdo de causalidade entre complicacBes na gestacdo e durante o perto e ocorréncia de
lesdo encefélica. Estima-se que a etiologia é desconhecida em cerca de 20 a 30% dos
casos de PCZ.

Estima-se que a prevaléncia em paises desenvolvidos é de 2 casos por 1000
nascidos vivos™. Apesar de ndo haver estudos conclusivos no Brasil , dados mostram
uma prevaléncia de 7 a cada 1000 nascidos vivos em paises em desenvolvimento™. A
incidéncia, prevaléncia e as causas mais comuns de PC tém variado com o tempo em
decorréncia de mudancas no cuidado pre-natal e pediatrico. A rubéola pré-natal
constitui um bom exemplo de fator de mudanca que afetou a epidemiologia da PC. Na
segunda metade do século XX, a incidéncia de sindrome da rubéola congénita era
significativa. A doenga se caracteriza por cegueira, surdez, mas formacgoes cardiacas,
autismo e déficit motor e determina formas graves de PC™. A vacinacdo de adolescentes
e mulheres em idade fértil contribuiu significativamente para reducdo dessa sindrome.

As acdes profilaticas em larga escala, otimizagdo do acompanhamento pré-natal

e mudancas no cuidado e atencdo a gestante e ao neonato tém contribuido para



diminuicdo de doencas infecciosas e distocias de parto, determinando reducdo da
incidéncia de PC decorrente de causas preveniveis. Da mesma forma, o acesso a
informacdo também tem sido decisivo em reduzir a exposicdo aos fatores de risco
durante a gestacdo. Esforcos tém sido feitos no sentido de orientar sobre riscos inerentes
ao uso de bebidas alcoolicas, medicamentos de conhecida acdo teratogénica e drogas
ilicitas durante a gestagdo. Estudos epidemioldgicos sugeriram que o grande consumo
materno de alcool aumenta o risco de PC em mais de trés vezes'®, sendo que 2% a 10%
das criancas com sindrome alcodlica fetal também tém PC'’.

Os avangos no cuidado neonatal, como o tratamento da ictericia neonatal e
prevencdo de Kernicterus, também contribuiram para prevenc¢édo de PC. Por outro lado,
nos paises desenvolvidos, 0 aumento da sobrevivéncia de bebés prematuros ou de muito
baixo peso determinou aumento de PC diplégica espastica, forma mais comumente
associada & hemorragia peri e intraventricular de recém-nascidos prematuros™® *°.
Outras causas em bebés a termo e criancas incluem infeccdo, anormalidades
placentarias, crescimento intrauterino restrito e lesdo cerebral traumatica.**

Os primeiros sinais clinicos da PC surgem nos primeiros meses de vida”. Em
alguns casos, as manifestacdes surgem ap6s um periodo de aparente desenvolvimento
normal. Os sinais clinicos mais precoces incluem dificuldade de succdo ao nascer,
persisténcia de reflexos primitivos, assimetria de movimentos, posturas anémalas e
atraso do desenvolvimento motor™.

A classificacdo da PC e feita de acordo com a natureza do comprometimento
motor revelado no exame neuroldgico, com a area da disfuncdo cerebral presumida
(piramidal, extrapiramidal ou cerebelar), e com as partes do corpo afetadas (ambas as
pernas, todos os quatro membros ou um lado do corpo). Dessa forma, a PC ¢é
classificada em piramidal ou espastica (diplégica, triplégica, hemiplégica ou
tetraplégica), discinética ou extrapiramidal e ataxica ou cerebelar. Quando sinais
clinicos de mais de uma dessas formas predominam na mesma intensidade, diz-se tratar
de PC mista. Entre as criangas com acentuado baixo peso ao nascer, em torno de 90%
dos casos sdo descritos como diplégicos espasticos. JA em criangas a termo a
predominancia é de PC tetraplégica espéstica e discinética **. Paralisia cerebral ataxica é
rara e geralmente esté relacionada as mas formagdes cerebelares e doencgas genéticas.

A espasticidade € observada na maioria dos casos de PC e refere-se ao aumento
do tébnus muscular velocidade-dependente, podendo ser avaliada clinicamente pela

movimentacio passiva, palpacdo dos musculos e realizacdo de goniometria *. Lesdes
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piramidais se manifestam por espasticidade (hipertonia eléstica), aumento dos reflexos
profundos, clonus e resposta plantar extensora (Sinal de Babinski). Por outro lado, as
lesbes extrapiramidais causam PC discinética, frequentemente associada com
coreoatetose e distonia. A PC ataxica por sua vez, decorre de lesbes cerebelares e se
associa a controle postural anormal, ataxia, dismetria e déficits de coordenagao’.

Déficit motor estd presente em todos os casos de PC. Outras manifestacOes
decorrentes de lesdo encefalica incluem epilepsia e déficit cognitivo. Disartrofonia
ataxica, discinética ou espastica também é frequentemente observada. Disfagia e outros
sinais bulbares ocorrem nas formas mais graves. Distlrbios oromotores estdo entre 0s
primeiros sintomas clinicamente identificaveis no periodo neonatal, e frequentemente
precedem anormalidades mais notorias, como atraso dos marcos do desenvolvimento
(sentar, rolar, engatinhar ou andar)™ **.

Muitos estudos tém sido realizados com o objetivo de identificar variaveis
preditoras de aquisicdo de marcha, qualidade de vida e expectativa de vida para 0s
pacientes de PC. Estudos anteriores enfatizaram a importancia da persisténcia de

22,23

reflexos primitivos® %, progresso motor nos primeiros dois anos de vida® e o tipo de

PC? % 2 3lém da presenca de epilepsia e do nivel do déficit intelectual®® no
prognodstico desses pacientes. Quase todas as criangas com hemiplegia tornam-se
capazes de deambular, enquanto a minoria daguelas com tetraplegia adquirem marcha.
Entre as criancas diplégicas, o prognostico para marcha depende da existéncia de
reacdes de apoio anterior, lateral e posterior?® ?* % Em um grande estudo com criancas
com PC que ndo se tornaram deambulantes com dois anos de idade, fatores clinicos
associados com o sucesso da deambulacdo foram: marcos iniciais, ndo possuir
tetraplegia espastica e ndo possuir cegueira. O mais fortemente associado com a
deambulacdo eventual foi o mais elevado nivel de habilidade motora adquirido nos
primeiros dois anos de vida. Por exemplo, entre as criangcas que nao rolavam com dois
anos de idade apenas 2% conseguiram deambular, enquanto que. Entre as criangas que
ja ficavam de pé com dois anos, 75% adquiriram marcha antes dos sete anos.

O Gross Motor Function Classification System (GMFCS) é um sistema de
classificacdo padronizado amplamente utilizado em pacientes com PC para discriminar
niveis de mobilidade funcional, possibilitando auxiliar no planejamento de reabilitacdo
e avaliar prognéstico®. Quanto maior o nivel na classificagdo, maior o
comprometimento motor. Criangas com hemiplegia espéstica geralmente se enquadram

nos niveis 1 ou 2 e possuem bom grau de independéncia e melhor prognostico, ja
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aquelas nos niveis 3, 4 e 5 geralmente apresentam diplegia ou tetraplegia, possuem
funcionalidade reduzida e, nos casos mais graves, sdo completamente dependentes nas
atividades de vida diaria®.

A mortalidade é fortemente associada com o nivel global de comprometimento
funcional, o que depende tanto da gravidade da PC quanto das morbidades associadas.
Relatos na literatura apontam que 87% dos pacientes de PC sobrevivem até os 30 anos
de idade e desses, 85% irdo atingir a idade de 50 anos®. Em um estudo com mais de
2.014 individuos com PC, o melhor preditor para mortalidade foi incapacidade
intelectual. Entre aqueles com incapacidade intelectual profunda (QI < 20), apenas
metade sobreviveu a fase adulta, enquanto entre aqueles com QI > 35, 92%
sobreviveram até a idade adulta’’. Por outro lado, em um estudo com 4.007 individuos
com PC (325 mortes), o risco de mortalidade aumentou substancialmente com o nimero
de comorbidades, incluindo deficiéncia intelectual, nimero de membros afetados,
déficit auditivo e visual®.

A aprendizagem, comunicacdo e o desenvolvimento socioemocional sdo as
prioridades no tratamento da PC. O objetivo das intervencdes é maximizar a
funcionalidade, tornando a crianca o mais independente possivel. A avaliacdo de
linguagem e psicométrica promovem uma base racional para o tratamento na
comunicacdo e atividades do dia-a-dia e permitem que a crianca desfrute 0s maximos
beneficios da escola®® *. Enquanto as criancas crescem, a avaliagdo e o treinamento
para uma ocupacdo potencial também sdo importantes.

As intervencBes para PC devem ter carater interdisciplinar e direcionadas para
maximizar a qualidade de vida através da melhora da funcdo diaria e da reducdo das
complicagdes. Inicialmente, os pais e outros cuidadores devem desenvolver estratégias
para garantir manuseio adequado na realizacdo de atividades de higiene, locomocao e
alimentacdo®. Com o crescimento e desenvolvimento, a crianca necessita alcancar a
independéncia maxima nessas atividades. A fisioterapia e a terapia ocupacional sdo dois
grandes aliados para alcangar esse objetivo. Uma abordagem mundialmente conhecida e
largamente utilizada para PC é o Método Neuroevolutivo de Bobath. O método
incentiva a crianca a se mover da forma mais coordenada possivel a partir do conceito
de controlar e modificar os padrdes de movimento e postura inadequados para que ela

2
|

exerca 0 movimento mais proximo do normal®. Um estudo avaliou quatro criangas com

PC diplégica espastica moderada a leve, antes e ap0s terapia com método de Bobath
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durante trés meses. Os resultados demonstram resultados estatisticamente significativos
para tonus e forca muscular e para as atividades funcionais estaticas e dinamicas™.

Medicacdes e/ou cirurgias podem ajudar a reduzir a espasticidades, hiperreflexia
e clénus, embora ndo melhorem a fraqueza e a incoordenacéo®" *. Além disso, ainda é
incerto se essas intervencdes melhoram os desfechos funcionais da crianca. Para a
terapia da espasticidade, ha maior evidéncia na literatura sobre o uso de toxina
botulinica do que sobre drogas orais anti-espasticas, como dantrolene,
benzodiazepinicos e baclofen®.

A neurdlise quimica com fenol e toxina botulinica tém sido amplamente
empregadas para reduzir a espasticidade e os movimentos involuntarios, prevenir
encurtamentos e deformidades e retardar cirurgias. A toxina botulinica é mais utilizada
nos musculos da panturrilha para tratar o equinus dinamico do tornozelo em pacientes
com diplegia ou hemiplegia®’. A toxina é injetada em varias areas do musculo e precisa
ser repetida a cada 3 a 8 meses para manter o efeito. Cerca de 3% a 10% dos adultos
desenvolvem anticorpos neutralizantes para a toxina apos injecdes repetidas de toxina
do tipo A e nédo se beneficiam mais do tratamento, sendo necessario utilizar outro tipo
de toxina. 3%

Em um estudo, 125 criancas (média de idade de 5,2 anos) com espasticidade
equina dindmica durante o caminhar foram aleatoriamente selecionadas em dois grupos,
um com administracdo de placebo, e outro com administracdo de uma de trés doses de
toxina botulinica A (10, 20 ou 30 unidades/kg)®®. O componente dinamico do
encurtamento do gastrocnémio foi significativamente diminuido e o comprimento ativo
méaximo do gastrocnémio aumentou em todos 0s grupos tratados apds quatro semanas.

Entre os tratamentos invasivos destaca-se a rizotomia dorsal seletiva (RDS), que
se constitui em um procedimento cirdrgico que divide seletivamente partes das raizes
dorsais lombossacrais da medula espinhal®’. Essa técnica interrompe o componente
aferente do arco reflexo no lado sensorial, reduzindo a espasticidade sem causar
paralisia. Essa técnica pode promover um ganho pequeno na fungdo. Uma meta-analise
avaliou desfechos de trés ensaios randomizados da RDS com fisioterapia, comparada
com apenas fisioterapia (grupo controle) em um total de 90 criangas com diplegia
espastica que conseguiam primariamente deambular®® 2. A espasticidade 9 a 12 meses
apos a cirurgia (avaliadas com a escala de Ashworth) foi significativamente menor no

grupo submetido a RDS e fisioterapia que no grupo controle. O grupo do RDS obteve
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uma melhora modesta, mas significante na funcéo (avaliada pela Gross Motor Function
Measure).

Eletroestimulacdo transcraniana por corrente continua

A eletroestimulacdo transcraniana por corrente continua (ETCC) é uma técnica
ndo invasiva de neuromodulacdo capaz de modificar o limiar de excitabilidade cortical
através da aplicacéo de corrente continua de baixa intensidade que induz uma alteracéo
no potencial de repouso da membrana neuronal®. Para tanto, sdo utilizados eletrodos
(cdtodo e éanodo) que geram fluxo de corrente elétrica e sdo posicionados
estrategicamente de acordo com a area cortical que se quer modular.

O efeito produzido pela aplicacdo da corrente depende tanto do tempo de
aplicacdo quanto da area do cértex em que o eletrodo estd posicionado, bem como da
polaridade da corrente. Estudos demostram que a corrente anddica conduz a uma
hipopolarizacdo da membrana e consequente aumento da excitabilidade cortical e a
catddica conduz ao efeito oposto, ou seja, diminui a excitabilidade cortical através da
hiperpolarizacdo da membrana **. A alteracéo da excitabilidade cortical interfere no
desempenho de diversas fungdes corticais, incluindo a fungdo motora.

A aplicacdo de correntes elétricas para modificar a funcao cerebral é uma técnica
antiga, mencionada ha mais de 200 anos atras* . Estudos sistematicos em ratos
anestesiados demonstraram que correntes diretas de baixa intensidade, aplicadas por
eletrodos intracerebrais ou epidurais, induzem aumentos ou diminui¢cdes na atividade
cortical e na excitabilidade neural, o que pode ser estavel por longos periodos apés a
estimulacdo®’. Estudos subsequentes revelaram que os efeitos duradouros sdo
dependentes da sintese de proteina*® e sdo acompanhados por modificacées nos niveis
de AMPc e célcio intracelulares*™. Assim, esses efeitos compartilham caracteristicas
com o fendmeno do potencial de longa duracéo e com a depressdo de longa duracao, ou
long-term potentiation (LTP) e long-term depression (LTD). Por outro lado, a aplicacdo
transcraniana de correntes diretas de baixa intensidade também induz fluxo de corrente
intracerebral suficientemente grande para ser efetivo na alteracdo da funcao neural e no
comportamento. Em macacos, aproximadamente 50% das correntes transcranianas
aplicadas entraram no cérebro através do cranio®’. Por outro lado, Priori et al. (1998)

aplicou correntes diretas por um meio ndo invasivo em humanos saudaveis, com uma
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corrente de 0,5mA por 7 segundos, evidenciando que um campo elétrico pode penetrar
o cranio e influenciar o cértex motor.

Ardolino et al. (2005)*® estudou os mecanismos de agdo do EETC e pode
observar que os efeitos corticais sdo relacionados com mudancas nas membranas dos
neurbnios. Observou ainda que h& uma possivel alteracdo na concentracdo de
hidrogénio e proteinas na regido da membrana devido a exposicéo cortical aos campos
elétricos gerados pela corrente, bem como pelo efeito eletrolitico. Stagg et al. (2011)>*
demostraram que os niveis de excitabilidade cortical estdo diretamente relacionados
com a eficacia e a disponibilidade dos receptores NMDA (N-metil D-Aspartato) e
AMPA (acido a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazol propionico). Sendo assim, a
neuoplasticidade provocada pela a ETCC tem, supostamente, sua acdo inicial através da
neuromodulacio desses receptores®.

Nitsche e Paulus (2000)*® estudaram os mecanismos eletrofisioldgicos da EETC
e sua funcdo no cortex motor. Foi notado um aumento apds a estimulacdo anddica bem
como uma diminuicdo apds estimulacdo catddica. Esses efeitos permaneceram apos o
periodo de estimulacao.

Zheng et al. (2011)*® estudaram, por meio de ensaio randomizado, os efeitos
gerados no fluxo sanguineo cerebral regional durante a aplicacdo da ETCC. Foi
utilizado como ferramenta de mensuracdo o fluxo sanguineo cerebral regional em
voluntarios saudaveis. Foram aplicadas estimulacdes anddicas e catddicas em varias
intensidades de corrente e os voluntarios foram submetidos a exames de ressonancia
magnética durante a estimulacdo. Os resultados mostraram que durante a estimulagdo
anodica houve um aumento de 17,1% do fluxo sanguineo cerebral regional, que
retornou ao nivel basal apos a estimulagdo. A estimulacéo catodica também aumentou o
fluxo (5,6%) durante a estimulagdo, mas, quando comparado ao nivel basal, promoveu
uma reducao de 6,5% do fluxo sanguineo apos o periodo de estimulacdo. Esses achados
foram significantes quando comparados com o periodo de pré-estimulagdo e apoiam
estudos que também mostraram efeitos significativos ap6s o periodo de estimulagdo
com ETCC.

Os estudos da estimulacdo transcraniana tém despertado grande interesse nos
ultimos anos como uma ferramenta para modulacdo da excitabilidade cortical e
comportamento em uma variedade de situacdes clinicas e condi¢Bes experimentais. A
ETCC é uma técnica de estimulacdo promissora por ser ndo invasiva, indolor e bem

tolerada.
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Atualmente, a ETCC promove efeitos benéficos a uma grande variedade de

doencas, tais como: condicdes neurolégicas como o AVC®®, Doenca de Parkinson®’ e

59,60 abstinéncia

4

epilepsia refrataria®®, condicdes psiquiatricas como a depressdo cronica
de drogas® e esquizofrenia®* condices dolorosas como a fibromialgia®® a enxaqueca®

e lesdo traumatica da medula espinhal®.

Seguranca do uso de ETCC

A ETCC modifica a excitabilidade cortical e tal variacdo pode durar por mais de
90 minutos sendo que, para Sseu uso terapéutico, € necessaria a confirmacdo da
seguranca da técnica aplicada em humanaos.

A possibilidade de alteracbes na barreira hematoencefalica em individuos
saudaveis foi avaliada por RNM e ndo foi detectada alteracdo apds a aplicacdo de
protocolos atuais de ETCC.

A ETCC foi comparada com a estimulacdo sham (emissdo de uma breve
estimulacdo que é desligada e permanece assim durante todo o tempo de estimulacédo)
para avaliar os efeitos da aplicacdo da técnica na atencdo, fadiga e desconforto. Ambos,
ETCC e estimulagdo sham, mostraram desconforto minimo, ndo evidenciaram
diferencas em atencdo e fadiga e os individuos ndo foram capazes de diferenciar a
ETCC da estimulagéo sham®.

Um estudo formulou um questionario para avaliacdo dos efeitos colaterais no
periodo pds-aplicacdo da ETCC e o aplicou a 102 individuos saudaveis submetidos a
técnica. O questionario continha escalas que abordavam a presenca e a intensidade de
sintomas como cefaléia, dificuldade de concentracdo, mudangas agudas no humor,
mudangas da percepgéo visual e outros desconfortos como dor, sensacdo de picadas e
prurido abaixo da area do eletrodo durante e apos a aplicacdo da técnica. Os resultados
mostraram que sensacgdo suave de picadas foi o efeito adverso mais comum durante o
periodo de estimulacdo, seguido por fadiga moderada em 35,3% dos individuos. No
periodo apos a estimulagdo, cefaléia foi reportada em 11,8% dos individuos, ndusea em
2,9% e insdnia em 0,98%, mas ndo de modo frequente, sugerindo efeitos adversos
minimos em pacientes saudaveis®’.

Em uma revis&o sistematica realizada por Brunoni et al. (2011)®®, foi analisado a
seguranca da ETCC em diferentes condicGes e tipos de estudo. As publicagdes
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selecionadas foram de estudos em humanos de 1998 a 2010 e ndo houve diferenca
estatisticamente significante entre grupo estimulado e grupo placebo.

Por outro lado, um estudo investigou a possivel modula¢do de centros
autondmicos no tronco cerebral com um eletrodo de referéncia extra-cefalico. Nesse
estudo, os pesquisadores monitoraram sinais vitais como variacdo da frequéncia
cardiaca, frequéncia respiratoria, tensdo arterial e balanco simpato-vagal. Nao houve
diferenca significativa entre os individuos submetidos a estimulacdo durante as
medidas. Portanto, o estudo concluiu que nao houve modulagado significativa de centros

autondmicos®.

Estudos recentes demostram que a ETCC ¢ uma técnica bem tolerada em

70, 71
. Em

criangas € que os efeitos adversos sdo similares aos apresentados nos adultos
estudo realizado na Bahia com criangas entre 5 ¢ 12 anos nao houve relato de nenhum
efeito colateral grave. Dentre as criangas estudadas, 28,6% sentiram formigamento no
local da aplicagdo, 28,6% coceira, 42,9% alteracdo aguda do humor, 35,7% certa
irritabilidade e 40% relataram dorméncia no local da aplicagdo’'. Sendo assim, podemos

considerar a ETCC uma técnica segura para a aplica¢do na populagao pediatrica.
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IV. METODOLOGIA

Desenho de estudo

Trata-se de uma revisdo sistemética da literatura de acordo com os critérios
do PRISMA, sobre os efeitos da estimulacao transcraniana por corrente continua na
motricidade de criangas e adolescentes com paralisia cerebral. N&o houve
delimitagdo de data, sendo incluidos todos os trabalhos registrados nas bases de
dados até a ultima data de busca (21 de abril de 2016).

Elegibilidade dos estudos a serem incluidos na revisdo sistematica

Os critérios utilizados para sele¢do dos artigos foram: 1- uso da ETCC como
intervencdo no estudo objetivando o tratamento de criancas com Paralisia Cerebral,
2- artigos em inglés, portugués, espanhol ou francés, 3- ser ensaio clinico com
envolvimento apenas de seres humanos, 4- Faixa etaria da populacdo estudada

menor que 18 anos.

Fontes de informacdo usadas para a pesquisa

As fontes de informacdo usada para o presente estudo foram: PubMed,
SciELO, LILACS, Biblioteca Cochrane e Clinical Trials.

Estratégias usadas para a pesquisa

Para a busca dos artigos, foram utilizados os seguintes descritores:
“transcranial direct current stimulation” OR “tDCS” OR “brain polarization” OR
“galvanic stimulation” AND “Cerebral Palsy” OR “Cerebral Paralysis”. A escolha
dos descritores, ou seus equivalentes, foi baseada no vocabulario técnico cientifico
com termos DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude) e/ou MeSH (Medical Subject
Heading).

Foi feita também a busca indireta nas referéncias dos estudos selecionados, a
fim de selecionar artigos que tratassem sobre o tema em questdo e obedecam aos

critérios de inclusdo.
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Quadro 1- Descritores utilizados na estratégia de busca

DESCRITOR OPERADOR BOLEANO DESCRITOR

Transcranial direct AND Cerebral palsy

current stimulation

Transcranial direct AND Cerebral Paralysis

current stimulation

Tdcs AND Cerebral Palsy
Tdcs Cerebral Paralysis

Brain polarization AND Cerebral palsy
Brain polarization AND Cerebral Paralysis

Galvanic stimulation AND Cerebral palsy
Galvanic stimulation AND Cerebral Paralysis

Processo de selecdo dos estudos para a revisdo sistematica

Todas as etapas de busca e selecdo dos artigos, bem como da extracdo dos
dados, foram realizadas por dois revisores do Grupo de Pesquisa em
Neuromodulagdo, vinculado a Universidade Federal da Bahia. Em caso de duvidas,
foi consultado um terceiro revisor também do grupo de pesquisa.

Em todas as etapas para a sele¢do dos estudos, foi determinado o nimero de
artigos identificados nas bases eletrénicas (PubMed, SciELO, LILACS, Biblioteca
Cochrane e Clinical Trials) e os selecionados por meio das referéncias, assim como
0 nimero de artigos excluidos ou repetidos.

Apos a colocacdo dos descritores, os artigos foram triados pelo titulo e
resumo e foram excluidos aqueles que forem repetidos ou utilizaram 0s mesmos
dados, os que fizerem estudos com animais, artigos de revisao, protocolo de estudo e
aqueles cujo titulo ou resumo ndo abordarem o tema de interesse. Os estudos que
ndo foram excluidos na triagem foram lidos na integra para melhor averiguacéo e
entdo incluidos ou ndo na revisao.

Ao final destas etapas, foram feitos fichamentos destes artigos por dois
revisores, para a coleta, tabulacdo e andlise dos dados e posterior interpretacdo e

descricdo dos mesmos.
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Dados coletados para analise

Foram extraidos o0s seguintes dados para andlise: desenho do estudo;
caracterizacdo da amostra (idade, sexo, etiologia e tipo de Paralisia Cerebral,
condicBes associadas); critérios de exclusdo; pais de origem; protocolos utilizados
para ETCC (polaridade, intensidade da corrente, local de aplicacdo, tempo, nimero
de sessdes); instrumentos de avaliacdo do paciente; resultados significantes e efeitos
adversos. Também foi realizada a analise do risco de viés de cada estudo utilizando
a escala PEDro (da base de dados Physiotherapy Evidence Database), que avalia a
qualidade metodologica do ensaio clinico atraves de um questiondrio com 11
questdes objetivas pontuadas de zero a dez. A ficha de avaliacdo da escala PEDro se

encontra no anexo 1.
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V.RESULTADOS

Selecdo de estudos

A base de dados que mais resultou em achados foi Biblioteca Cochrane, seguida
por PubMed. As bases de dados LILACS e Scielo apresentaram 1 resultado cada. A
busca na Clinical Trials mostrou dois estudos em andamento a respeito do tema e, por
ndo terem sido finalizados, ndo foram incluidos para analise.

Inicialmente foram identificadas 42 publicacbes nas bases de dados, dentre as
quais 21 foram consideradas relevantes através do titulo. Dessas, 9 foram excluidas por
duplicacdo. Apds leitura dos resumos dos 12 artigos triados, foram eliminados 6 por ndo
preencherem os critérios de inclusdo. Dentre os 6 selecionados e lidos na integra, todos
preencheram os critérios de busca (6 ensaios clinicos) e, portanto, foram incluidos para
analise final (quadro 3). O processo de selecao foi ilustrado no Fluxograma 1, o nimero
de artigos encontrados por base de dados , bem como a sintaxe, no quadro 2 e os dados
coletados para anélise estdo descritos na tabela 1.

Quadro 2- Numero de artigos encontrados por base de dados

Banco de Dados Sintaxe Numero de Artigos

(tdcs OR Transcranial direct current stimulation OR galvanic

stimulation OR brains polarization) [Title, Abstracts and Keywords])

Cochrane Library 32

AND (cerebral palsy OR cerebral paralysis[Title, Abstracts and
Keywords] ) Filters: All

(tdcs OR Transcranial direct current stimulation OR galvanic

PubMed stimulation OR brains polarization) [ All fields]) AND (cerebral palsy 8

OR cerebral paralysis [All fields]) Filters: Clinical Trial; Humans

tDCS OR transcranial direct current stimulation OR brain polarization

Scielo OR galvanic stimulation [Todos os indices] AND cerebral palsy OR 1

cerebral paralysis [Todos os indices]; Sem filtro

tDCS OR transcranial direct current stimulation OR brain polarization

Lilacs OR galvanic stimulation [Todos os indices] AND cerebral palsy OR 1

cerebral paralysis [Todos os indices]; Sem filtro

Clinical Trials OR galvanic stimulation AND cerebral palsy OR cerebral paralysis;

tDCS OR transcranial direct current stimulation OR brain polarization )

Sem filtro

Busca Indireta Busca através do titulo 0

(ndo incluidos)




————— i ——————

Fluxograma 1. Processo de busca e selecdo de artigos.

- = = e = e = e e e e e e e e e e e e e e

Busca nas bases de daods: !
= Base de dados: PUBMED, SCIELO,
LILACS, Biblioteca Cochrane e
Clinical Trials
= Descritores: transcranial direct current
stimulation, tDCS, brain polarization,
galvanic stimulation, cerebral palsy e
cerebral paralysis

______________________________

Artigos selecionados com base no
titulo e no resumo

o ————

e - - - - - - - ————

—_————
(o]

[ —

21

Artigos excluidos: 36

_____

21 nédo abordavam o tema
de interesse;

6 ndo preenchiam o0s
critérios de inclusdo;

9 eram repetidos
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Titulo Revista Desfecho
Transcranial direct Marcha:
current stimulation during . e Ritmo
72 treadmill training in Research in e Velocidade
Grecco LA et al. . . Developmental 2014 -
children with cerebral A e  Comprimentos de passo e
) ; Disabilities
palsy: A randomized passada
controlled double-blind Funcionalidade
clinical trial
Reduction of spasticity in Jou'\r/lnee:jligglthe
Aree-uea B etal” cerebral palsy by anodal - 2014 Espasticidade do MSD
o Association of
transcranial direct current .
) : Thailand
stimulation
. . Marcha:
Eﬁ:ct ofa sm_g:e;essmn e Ritmo
0 trans(c:;l;?ggt irect- e Velocidade
stimulation on balance Brazilian Journal e Comprimentos de passo e
Grecco LA etal.™ and spatiotemporal dait of Physical 2014 passada
d spatiotemporal ga Therapy Equilibrio estatico:
variables in children with e Anter terior
cerebral palsy: ! €ro- posteriors olhos abertos
A randomized sham- e Meédio-lateral e fechados
controlled study
Effect of a single session
of transcranial o )
direct-current stimulation Equilibrio estatico:
. 75 combined with virtual Journal of Physical e Antero- posteriory Qlhos abertos
Lazzari RD et al. reality training on the Therapy Science 2015 e Meédio-lateral e fechados
balance of children with
cerebral palsy: a
randomized, controlled,
double-blind trial
Effects of anodal
transcranial direct
current _stlmula}tlon Marcha:
combined with .
. . e Ritmo
virtual reality for Clinical «  Velocidade
76 ; : ;
Grecco LA etal. __Improving gait Rehabilitation 2015 e+  Comprimentos de passo e
in children with spastic F:j P
diparetic passada
cerebral palsy: A pilot,
randomized,
controlled, double-blind,
clinical trial
Effect of Transcranial
Direct-Current
Stimulation
Comb!ned with Treadmill Equilibrio estatico:
Training on Balance and e  Antero- posterior
Duarte Nde Aetal”. | Functional Performance PLOS ONE 2014 Olhos abertos

in Children with Cerebral
Palsy:
A Double-Blind
Randomized Controlled
Trial

e Meédio-lateral
Funcionalidade

e fechados
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Grecco LA etal, 2014

Aree-uea B et al, 2014

Grecco LA etal, 2014

Lazzari RD et al, 2015

Grecco LA et al, 2015

Duarte Nde A et al, 2014

Pais de Origem

Desenho do Estudo

Amostra

Critérios de
elegibilidade

Critérios de ndo
inclusdo

Brasil

Ensaio clinico duplo cego,
randomizado, sham
controlado

24 criangas entre 5 e 10
anos, ambos 0S sexos

. Diagnéstico de PC
espastica niveis I,
I1 ou lll do
GMFCS,

. Marcha
independente a
pelo menos 12
meses

. Grau de
compreensao
compativel com os
procedimentos
executados

. Historico de
cirurgia ou
bloqueio
neurilitico nos
Gltimos 12 meses,

. Deformidades
ortopédicas,

. Epilepsia,

. Presenca de
implantes
metalicos no
cranio

e  Aparelho auditivo

Tailandia

Ensaio clinico, duplo
cego, randomizado,
sham controlado.

46 criancas e
adolescentes entre 8 e
18 anos, ambos os

SEXO0S

Diagnostico
de PC
espastica
niveis I1-1V do
GMFCS,
Espasticidade
graus 1-3 em
MSD segundo
a escala
modificada de
Ashworth

Espasticidade
severa e
contraturas,
Autismo ou
retardo
mental,

Uso de drogas
e gravidez,
Deformidade
em cranio,
Epilepsia,
Pratica ou uso
de terapias
alternativas,

Brasil

Ensaio Clinico, duplo
cego, randomizado, sham
controlado

20 criancas entre 6 a 10
anos ambos 0S Sexos

Diagndstico de
PC espastica

niveis I, Il ou 1
do GMFCS,
° Marcha

independente a
pelo menos 12
meses

. Grau de
compreensao
compativel com
0S
procedimentos
executados

o Histérico de
cirurgia ou
blogueio
neurilitico nos
ultimos 12
meses,

° Deformidades
ortopédicas,

. Epilepsia,

. Presenca de
implantes
metalicos no
cranio

e  Aparelho

Brasil

Ensaio clinico, duplo
cego, randomizado
sham controlado

12 criangas entre 4 e 12
anos, ambos 0s sexos

Diagndstico
de PC
espastica
niveis I, Il ou
111 do
GMFCS,
Marcha
independente
a pelo menos
12 meses
Grau de
compreensdo
compativel
com 0s
procedimentos
executados
Historico de
cirurgia ou
blogueio
neurilitico nos
Gltimos 12
meses,
Deformidades
ortopédicas,
Epilepsia,
Presenca de
implantes
metalicos no
crénio
Aparelho

Brasil

Ensaio clinico, duplo cego,
randomizado sham
controlado

20 criangas entre 5 e 10
anos, ambos 0s sexos

. Diagnéstico de
PC diplégica
espastica, com
classificacéo Il
ou Il no GMFCS,

. Marcha
independente a
pelo menos 12
meses

. Grau de
compreenséo
compativel com
0s procedimentos
executados

. Historico de
cirurgia ou
blogqueio
neurilitico nos
Gltimos 12 meses,

. Deformidades
ortopédicas,

. Epilepsia,

. Presenca de
implantes
metalicos no
créanio

e  Aparelho auditivo
° Uso de

Brasil

Ensaio clinico duplo cego,
randomizado, sham
controlado

24 criangas entre 5 e 10
anos, ambos 0S Sexos

. Diagnéstico de
PC espastica

niveis I, Il ou 11
do GMFCS,
° Marcha

independente a
pelo menos 12
meses

. Grau de
compreenséo
compativel com
0s procedimentos
executados

. Historia de
cirurgia ou
bloqueio
neurilitico nos
Gltimos 12 meses,

. Deformidades
ortopédicas,

o Epilepsia,

o Presenca de
implantes
metalicos no
cranio

e  Aparelho auditivo




Tabela 1- Continuacdo

Intervencéo

Tipo de
estimulacéo
Aparelho
Localizacdo
Intensidade da
corrente (MA)
Duragdo da
estimulagéo
Frequéncia da
estimulagéo
Periodo da
estimulacéo
Atividade
associada
Tempo de
follow-up

ETCC anddica

Soterix Medical Inc
M1 do lado dominante

1ImA

20mim

05 dias na semana

02 semanas
Treinamento em esteira

ergométrica
01 més

ETCC anddica

Soterix Medical-1224B
M1 do lado esquerdo

1ImA
20mim
05 dias na semana

01 semana

24/48h

ETCC anddica

Soterix Medical Inc
M1 do lado dominante

1ImA
20mim
Unica sessdo

01 dia

20mim

ETCC anddica

M1

1ImA

20mim
Unica sessdo
01 dia

Atividade de realidade
virtual.

ETCC anddica

Soterix Medical Inc
M1 contralateral ao Ml
mais comprometido
1ImA

20mim

05 dias na semana

02 semanas
Treinamento com

realidade virtual.
01 més

ETCC anddica

Soterix Medical Inc
M1 do lado dominante

1ImA

20mim

05 dias na semana

02 semanas
Treinamento em esteira

ergométrica
01 més
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e Instrumentos de
avaliacdo

Resultados

. Grupo
experimental

Marcha - sistema SMART-
D 140®+SMART-D
INTEGRATED
WORKSTATION;

Calculo do Gait Porfile
Score (GPS) (pontuacgéo do
perfil de marcha); Funcéo
motora grossa - GMFM,;
Mobilidade funcional-
Teste de caminhada de seis
minutos; Desempenho na
esteira ergométrica.

Melhora na velocidade e
ritmo de marcha e no GPS
(p <0,05).

Aumento significativo na
distancia percorrida no
teste de caminhada de seis
minutos (p < 0.001).

Né&o houve diferencas
estatisticamente
significativas na dimenséo
D ou E do GMFM

(p =0,715) ou no
desempenho na esteira
ergométrica.

Funcéo motora grossa -
GMFM;

Amplitude de
movimento -PROM;
Espasticidade — MAS.

Reducéo da
espasticidade
imediatamente apds
tratamento (p = 0,004,
p <0,001 e p<0.001
para o ombro, cotovelo
e punho,
respectivamente), que
se manteve durante 48
horas .Aumento da
amplitude de
movimento na abducéo
do ombro na avalia¢éo
imediatamente apés a
intervencéo (p=0046),
tais resultados ndo se
mantiveram nas
avaliagBes de 24
(p=0.382) e 48h apds
intervencdo (p= 0.683)

Marcha - sistema
SMART-D
140®+SMART-D
INTEGRATED
WORKSTATION;
Equilibrio estatico -
plataforma de forca

Aumento na velocidade
de marcha (p = 0,001),
comprimento do passo
(p=0,017)e
comprimento da passada
( p=0.001), mas esses
resultados ndo foram
mantidos 20 minutos
apos a estimulacao.

Né&o foram identificadas
diferencas significativas
no grupo controle

(p> 0,05).

Reducdo significativa na
oscilacdo AP nas
avaliacbes com olhos
abertos e fechados

( p< 0.001) bem como e
na oscilagdo ML com o0s
olhos abertos
(p<0.001). Os
resultados ainda eram
significativos mesmo
ap6s 20mim da
estimulacéo.

Equilibrio estatico -
plataforma de forca
com e sem tapete de
espuma

Resultado significativo
para a velocidade de
oscilacdo antero
posterior e médio
lateral quando a base
de apoio era apenas a
plataforma de forca

-> Antero posterior

( olhos abertos —
p<0.001 ou fechados —
p< 0.05)

—>Médio lateral
(p<0.001, olhos
abertos e fechados)
Resultado significativo
para velocidade de
oscilacdo meio lateral
quando havia tapete de
espuma na base de
apoio

->Meédio lateral

p< 0,05, olhos abertos
e fechados

Marcha — sistema
SMART-D
140®+SMART-D
INTEGRATED
WORKSTATION;
Calculo do Gait Porfile
Score (GPS); Funcéo
motora grossa - GMFM,;
Performance funcional -
PEDI

Melhora na velocidade e
ritmo de marcha tanto na
avaliacdo logo apéds a
intervenc¢do (p=0,001 e
p<0,01 respectivamente)
quanto na avaliacdo de

segmento ( p=0.012ep =

0.07).

Diferencas significativas
nas as dimensdes D
(p=0,032) e E (p=0,001)
do GMFM, na avaliagdo
apos a intervengdo, e
também na avaliacdo de

seguimento ( D — p =0.031

e E- p=0.002).

Em ralagdo ao PEDI foram

identificada melhora
apenas quanto a
mobilidade (p=0.014 —

avaliacdo pos intervencao

e p=0.029 — avaliacdo de
seguimento), ndo houve
diferenca significativa
guanto a auto cuidado e

Equilibrio- Plataforma de
forca.

Funcionalidade — Pediatric
Evaluation of Disability
Inventory (PEDI) e
Pediatric Balance Scale
(PBS)

Melhora nas avalia¢des de
PBS ( p=0.05) e PEDI (
mobilidade — p<0.0001 e
auto cuidado — p=0.0008),
sendo que os efeitos em
relacdo ao auto cuidado
ndo se mantiveram apés
um més da intervencéo.
Na avaliacdo do equilibrio
observou-se melhora na
oscilacéo corporal
anteroposterior com olhos
abertos (p=0.002) e olhos
fechados (p<0.001), e
mediolateral com olhos
abertos (p=0.02) e
fechados (p=0.03), e essa
melhora se manteve
mesmo na avaliacdo apds
um més da intervenc&o.
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. Grupo controle

Efeitos adversos

Néo houveram resultados
significativos em nenhuma
das variaveis estudadas

Nao foram relatados efeitos

Nao houveram
resultados
significativos em
nenhuma das variaveis
estudadas

Um participante do
grupo experimental
apresentou uma leve
queimadura e um rash
eritematoso de 2mm de
didmetro no local onde
foi posicionado o
eletrodo de referéncia.

N&o houveram
diferengas significativas
entre avaliacBes no grupo
de controle em relagéo as
variaveis da marcha ou
oscilacGes da CoP.

N&o foi descrito nenhum
efeito adverso grave.
Apenas trés criangas do
grupo experimental
apresentaram leve
formigamento

Resultados
significativos apenas
para velocidade de
oscilagdo médio lateral
com olhos abertos
(p<0,001) e fechados
(p<0,05)

Nao foram relatados
efeitos adversos

social (p>0.05).

Melhora na dimens&o e do
GMFM na avaliagdo ap6s
o tratamento ( p=0.05)

N&o foi relatado nenhum
efeito adverso grave. 40%
das criangas relataram leve
formigamento na ETCC
anodica

N&o houveram resultados
significativos no PBS, e no
PEDI observou-se melhora
apenas quanto ao auto-
cuidado, sendo que esse
efeito ndo foi mantido até
1 més ap0s a intervencao.
Na avaliacdo do equilibrio
foram observadas
melhoras na oscilagéo e
estas se mantiveram por
uma semana apos a
intervencéo.

Nao foram relatados
efeitos adversos

Pc — Paralisia Cerebral; GMFM - Gross Motor Function Measure; dimensdo D — de pé; dimenséo E- andando, correndo e pulando; MSD- membro superior direito; MMSS- membros
superiores; ETCC- eletroestimulagédo transcraniana por corrente continua; M1- cortex motor primario; PEDI- Pediatric Evaluation Disability Inventory; GPS- Gaint Porfile Score; MI-
membro inferior; AP- Antero posterior; ML- Médio lateral; PBS — Pediatric Balance Scale
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Pais de origem e desenho do estudo

Os estudos analisados foram, em sua totalidade, do tipo ensaio clinico, duplo
cego, randomizado e sham controlado, sendo que cinco dos seis estudos foram
desenvolvidos no Brasil e um na Tailandia. Todos os artigos foram publicados na lingua

inglesa.

Critérios de eleqgibilidade e de ndo inclusdo

Histdrico de cirurgia ou bloqueio neuritico nos altimos 12 meses, deformidades
ortopédicas, epilepsia e presenca de implantes metélicos no créanio ou aparelho auditivo,
foram utilizados como critérios de ndo inclusdo em cinco dos seis artigos. Os critérios
de ndo inclusdo estdo descritos na tabela 1, bem como os critérios de elegibilidade da

amostra.

Caracterizacdo da amostra

Os seis estudos analisados contaram com a participacdo ao todo de 146 criancgas
e adolescentes com paralisia cerebral, com prevaléncia do sexo feminino e medias de
idades entre 7 e 14 anos. As caracteristicas demogréaficas das amostras estdo descritas na
tabela 2.

Tabela 2 — Caracterizacdo demogréafica da amostra

Grecco LAC Aree-uea B Grecco LAC Lazzari RD  Grecco LAC et Duarte Nde A

etal, 2014 etal, 2014 etal., 2014 et al.,2015 al, 2015 eat al, 2014

NUmero da amostra 24 46 20 12 20 24
Média de idade

e Grupo 7,8 13,0 7,2 - 8,6 7.8

experimental

e Grupo sham 8,0 14,0 7.8 - 8,8 8.1
Sexo

e Feminino 17 22 - - 9 -

e Masculino 7 24 - - 11 .
Tipo de PC Espastica Espastica Espastica - Espastica Espastica

PC- Paralisia Cerebral

Protocolos de ETCC
Os meétodos utilizados para a ETCC, descritos na tabela 3, pouco variaram entre

os artigos. Todos utilizaram estimulacdo anodica (excitatoria), de ImA de intensidade,
durante 20mim no cortex motor primario. Todos que relataram o aparelho utilizado,

fizeram uso do Soterix Medical. A variabilidade entre os artigos esta no numero de
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sessOes realizadas e na aplicacdo de uma atividade associada & ETCC. Dois artigos
realizaram uma Unica sessdo de ETCC, um realizou cinco sessdes e trés realizaram dez
sessOes de estimulacdo. Quatro dos seis artigos aplicaram uma atividade associada a
ETCC, sendo que dois utilizaram jogo de realidade virtual e dois caminhada na esteira
ergométrica. O tempo de follow-up de 01 més foi comum a trés artigos, nos demais esse

tempo variou entre 48h, 20mim e sem tempo de seguimento.

Tabela 3- Protocolos de ETCC aplicados

Grecco LA Aree-ueaB  Grecco LA Lazzari RD Grecco LA Duarte Nde A

et al, 2014 et al, 2014 etal., 2014 et al.,2015 et al, 2015 etal, 2014
Polaridade Anodo Anodo Anodo Anodo Anodo Anodo
Aparelho Soterix Soterix Soterix i Soterix Soterix
P medical medical medical medical medical
Intensidade ImA ImA ImA 1ImA 1ImA 1ImA
M1
Local de M1 lado Mllado M1 lado M1 contralateral M1 do lado
aplicagdo dominante  esquerdo  dominante ao MI mais dominante
comprometido
Tempo 20mim 20mim 20mim 20mim 20mim 20mim
Numero de 10 5 Unica Unica 10 10
sessoes
i . Jogo de Jogo de .
Esteira . . Esteira
Q\s:[sl\c;::(ij:gae ergométrica - : rea_lldade rea_lldade ergométrica
virtual virtual
Tempo OLmés  24/48h  20mim : 01més  O1més
follow up

M1- cértex motor primario, mA — miliamperes , MI- membro inferior

Efeitos Adversos

Na maioria dos estudos ndo foram relatados efeitos adversos ou apresentaram
efeitos adversos leves e transitorios, como formigamento no local de posicionamento do
eletrodo. Apenas o estudo de Aree-uea B et al (2014)" apresentou um paciente com
uma leve queimadura e rash eritematoso em local de posicionamento do eletrodo de

referéncia.
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Resultados

Todos os estudos incluidos nesta revisdo mostraram efeitos significativos da
aplicacdo do ETCC na motricidade de criancas e adolescentes com paralisia cerebral.

Nos estudos de Grecco LA et al (2014)"? foram realizadas 10 sessdes de ETCC
anodica com resultados significativos nas varidveis de marcha dos pacientes. Houve
melhora na velocidade (p<0,05) e ritmo (p<0,05) de marcha, assim como na avaliacdo
do Gaint Profile Score (GPS), p<0,05. O teste de caminhada de seis minutos também
apresentou resultados significativos no grupo experimental (p <0,001), aumentando a
distancia percorrida pelo paciente ap6s a intervencdo. Tais melhoras ainda foram
observadas ap6s um més da intervencdo. Ndo houve resultados significativos nas
avaliacdes do GMFM (dimensédo D, p=0,715, e E, p=0,785) e no teste de resisténcia na
esteira ergométrica (p=0,117). Nenhum resultado significativo foi observado no grupo

controle.

Tabela 4 — Andlise estatistica do estudo de Grecco LAet al, 2014

Medidas de desfecho Grupo experimental Valor de p
Avaliacéo 1 Avaliacéo 2 Avaliacéo 3
(baseline) (uma semana apds) (um més apos)
Marcha
e Velocidade (m) 0,4+/-0,1 0.9 +/-0.1 0.8+/-0.1 < 0,05
e Ritmo (passos/mim) 94.3+/-22.5 121.6 +/- 2.3 118.8 +/-7.1 <0,05
Teste de caminhada de 06mim (m)  223.2 +/- 58.0 448.2 +/- 100.5 409.6+/-81.6 < 0,001
GPS 11.8+/-15 7.5 +/-1.3 7.3+/-1.5 <0,05
GMFM
e D 63.7 +/- 7.0 75.3 +/-11.6 72.6+/-12.4 0.715
e E 54.1+/-7.7 59.9 +/-11.1 60.7+/-10.5 0,785
Teste da esteira (mim) 54 +/-1.1 6.6 +/-1.1 6.4+/-0.6 0,117

GPS- Gaint Porfile Score; GMFM - Gross Motor Function Measure; dimensdo D — de pé; dimensdo E- andando,
correndo e pulando.

Ja Aree-uea B et al (2014)" demonstrou melhora significativa no grau de
espasticidade do ombro (p = 0,004), cotovelo (p< 0.01) e punho (p<0,001), que se
mantiveram até 48 horas apos a estimulagdo. Houve também melhora na espasticidade
dos dedos (p=0,004), embora ndo tenha se sustentado para além da avaliacdo
imediatamente ap0s a estimulagdo. Quanto a amplitude de movimento, foi descrito
melhora na abducdo do ombro (p=0.046) na avaliacdo apds a estimulagdo. Porém, essa

resposta positiva a estimulacdo ndo se manteve na avaliacdo apds 24 horas.
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Tabela 5 - Andlise estatistica do estudo de Aree-uea B et al, 2014

Medidas de desfecho Grupo experimental
Avaliagdo 1 Avaliagdo 2 Avaliacdo 3
(apds estimulagao) (24horas) (48horas)

Grau de espasticidade (MAS)

e Ombro p=0.004 p=0.016 p=0.052
e Cotovelo p<0.001 p<0.001 p<0.001
e Punho p<0.001 p=0.022 p=0.023

Amplitude de movimento

e Abduc¢ao do ombro p=0.046 p=0.382 p=0.683

MAS- escala modificada de Ashworth

Em Grecco LA et al (2014)* ap6s uma sessdo de ETCC anddica foram
demostrados resultados significativos na reducdo da oscilacdo anteroposterior e médio
lateral com olhos abertos e fechados (p <0,001), sendo que os resultados ainda eram
significativos apds 20mim da estimulacdo. Em relacdo a avaliacdo da marcha, foi
demonstrada melhora significativa na velocidade de marcha (p < 0,05) e nas medidas de
comprimento do passo e da passada (p = 0,017 e p= 0.001, respectivamente), tais
resultados foram temporarios e ndo se mantiveram na avaliagdo 3. N&o foram

encontrados resultados significativos no grupo controle.

Tabela 6 — Andlise estatistica do estudo de Grecco LA et al, 2014.

Medidas de desfecho Grupo experimental
Avaliacdo 1 Avaliacéo 2 Avaliacéo 3
(Baseline) (Imediatamente ap6s) Valor de p (20mim apo6s)
Marcha
e Velocidade (m/s) 0,75 +/- 0.19 1.04 +/-0.21 0.001 0.85+/-0.27
e Comprimento do passo 0.33+/-0.10 0.40 +/- 0.09 0.0017 0.34+/-0.08
° Comprimento da passada 0.83+/-0.01 0.91+/-0.02 0.001 0.81+/-0.06
Pré tratamento vs. Pré tratamento vs.
Pés tratamento 1 Valor de p Pés tratamento 2 Valor de p
(mm) (mm)
Oscilagao (mm)
e Anteroposterior olhos -15.7 <0.001 -10.6 <0.001
fechados
e Anteroposterior olhos -11.8 <0.001 -5.2 0.003
abertos
e Maédio-lateral olhos fechados -14.6 <0.001 -14.2 <0.001

e Medio-lateral olhos abertos -2.7 <0.001 -3.1 <0.05
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Quanto a avaliacéo do equilibrio, Lazzari RD et al (2015)" demonstrou que com
apenas uma sessdao de ETCC associada a jogos de realidade virtual é possivel obter
resultados significativos. Tais resultados se deram nas medidas de velocidade de
oscilacdo nas direcdes medio-lateral, com os olhos abertos ou fechados tanto quando foi
utilizado o tapete de espuma (p<0,05) como base de apoio (o tapete serve de estimulo
proprioceptivo), quanto sem o mesmo (p <0,001), e nas direcBGes antero-posterior com
olhos abertos (p<0,001) ou fechados (p<0,05), quando ndo foi utilizado o tapete de
espuma. No grupo controle foram encontrados resultados significativos na avaliacdo da
velocidade de oscilacdo médio-lateral, com olhos abertos (p<0,001) ou fechados
(p<0,05), quando utilizado o tapete de espuma como base de apoio. N&o ha registros no

artigo sobre avaliagcOes posteriores ou o tempo de duracédo do efeito da estimulacéo.

Tabela 7- Analise estatistica do estudo de Lazzari RD et al, 2015.

Meios de desfecho Valor Valor
dep dep
Grupo experimental Tapete de Espuma Chéo
Avaliacéo 1 Avaliacéo 2 Avaliacéo 1 Avaliacéo 2
(Baseline) (Imediatamente ap0s) (Baseline) (Imediatamente apds)
Oscilagdo (mm)
e Anteroposterior 9.85+/-1.31 13.13+/-1.58 - 9.52+/-0.47 13.21+/-1.93 <0,05
olhos fechados
e  Anteroposterior 10.78 +/- 1.46 12.91+/-1.55 - 10.80+/-1.66 13.66+/-1.99  <0,001
olhos abertos
e Meédio-lateral olhos 9:17+/-1.8 10.93+/-1.56 <0,05 9.58+/-2.03 12.45+/-2.21  <0,001
fechados
e Médio-lateral olhos  8:68+/-1.30 12.90+/-2.09 <0,05 9.58+/-2.03 11.96+/-2.05 <0,001
abertos

No artigo de Grecco LA et al (2015)® foram feitas 10 sessées de ETCC anddica

associada a treinamento de realidade virtual e os resultados demonstraram melhora na
(p= 0,001 e p<0,01

respectivamente), bem como diferencas significativas nas dimensdes D (p=0,032) e E

velocidade e ritmo de marcha no grupo experimental

(p=0,001) do GMFM. Foi relatado também um resultado significativo na avaliagdo da
dimensdo E do grupo controle (p= 0.05). Em ralagdo ao PEDI foi identificada melhora
apenas quanto a mobilidade (p=0.014) no grupo experimental. Tais resultados ainda

eram significativos apds quatro semanas da estimulacéo (avaliagéo 3).
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Medidas de desfecho

Grupo experimental

Marcha

e Velocidade (m)

e Ritimo

(passos/mim)

PEDI

e Mobilidade

e Auto cuidado

e Social
GMFM

e D

e E

Avaliacéo 1
(Baseline)

0.63 +/-0.17
924 +/-14.1

34.3 +/-5.9
37.5+/-7.1
49.8 +/- 3.8

59.7 +/- 9.2
59.0 +/- 10.9

Avaliacéo 2

0.85 +/-0.11
116.8 +/-8,7

45.7 +/-5.3
43.6 +/- 7.5
50.8 +/- 3.9

76.1 +/- 13.2
79.1+/-8.5

0.001
<0.001

0.014
>0.05
>0.05

0.032
0.001

Avaliacéo 3

(Imediatamente ap6s) Valor de p (Quatro semanas apos)

0.73+/-0.15
101.8+/-12.4

44.9+/-5.5
44.4+/-8.3
50.7+/-3.7

76.2+/-12.8
78.1+/-8.6

Valor de p

0.012
0.007

0.029
>0.05
>0.05

0.031
0.002

GMFM - Gross Motor Function Measure; dimensdo D — de pé; dimensdo E- andando, correndo e
pulando; PEDI- Pediatric Evaluation Disability Inventory; GPS- Gaint Porfile Score.

Duarte Nde A et al (2014)"" demonstrou em seu artigo que o uso da ETCC

associada a caminhada na esteira ergométrica pode trazer beneficios ao equilibrio e a

aspectos da funcionalidade da crianca com paralisia cerebral. Os resultados do seu

estudo se mostraram significativos na avalicdo da funcionalidade através do
questionario PEDI (mobilidade- p<0.0001 e auto cuidado — p=0.0008) e do PBS

(p=0.05). Em relacdo ao equilibrio foram observados resultados positivos na oscilacdo

anteroposterior com olhos abertos (p=0.002) e fechados (p<0.0001) e mediolateral com

olhos abertos (p=0.02) e fechados (p=0.03), sendo que essa melhora se manteve na

avaliacdo ap06s um més da intervencao.

Tabela 9- Analise estatistica do estudo de Duarte Nde A et al, 2014.

Medidas de Desfecho Grupo Experimental Valor de p
Avaliagdo 1 Avaliagdo 2 Avaliagdo 3
(Baseline) (uma semana ap0ds) (um més apos)
PBS 40.5 +/-9.4 45.3 +/-7.9 447 +/-7.7 0.05
Equilibrio
e AP olhos Abertos 18.6+/-3.9 14.0+/-2.7 14.1+/-2.6 0.002
e AP olhos fechados 24.3+/-5.6 17.1+/-4.3 17.7+/-4.6 <0.0001
e ML olhos abertos 20.3+/-4.5 14.7+/-3.6 15.3+/-4.1 0.02
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e ML olhos fechados 25.4+/-5.5 18.9+/-4.3 19.7 +/-4.1 0.03
PEDI
e Auto cuidado 46.1+/-10.0 48.0+/-9.5 47.8+/-9.2 0.0008
e Mobilidade 38.0+/-8.5 41.7+/-7.4 40.9+/-7.7 <0.0001
PBS- Pediatric Balance Scale; AP- antero posterior; ML- Médio lateral; PEDI- Pediatric Evaluation of
Disability Inventory
Anélise do viés de acordo com a escala PEDro
A andlise do risco de viés de cada estudo foi feita utilizando a escala PEDro, que
consta de 11 questdes objetivas (sim ou ndo), que recebem uma pontuacdo que pode
variar entre zero e dez pontos. O quadro 4 demostra a analise metodologica através da
escala PEDro.
Quadro 4 — Anélise metodolégica através da escala PEDro
Critérios Grecco LA | Aree-ueaB | Grecco LA | LazzariRD | Grecco LA | Duarte Nde A
PEDro etal.,, 2014 | etal, 2014 | etal, 2014 | etal., 2015 | etal, 2015 etal, 2014
Critérios de Sim Sim Sim Sim Sim Sim
elegibilidade
Distribuicéo Sim Sim Sim Sim Sim Sim
aleatdria
Randomizacéo Sim Sim Né&o Sim Sim Sim
cega
Caracteristicas Sim Sim Sim Sim Sim Sim
similares entre
0S grupos
Cegamento dos Sim Sim Sim Sim Sim Sim
pacientes
Cegamento dos Nao Nao Nao Nao Nao Nao
interventores
Cegamento dos Sim Sim Sim Sim Sim Sim
avaliadores
Extragéo de Sim Sim Sim Sim Sim Sim
dados em pelo
menos 85% dos
sujeitos
Intencéo de Sim Sim Sim Sim Sim Sim
tratamento
Resultados Sim Sim Sim Sim Sim Sim
estatisticamente
significativos
Medidas de Sim Sim Sim Sim Sim Sim
precisao e
variabilidade
TOTAL 9 9 8 9 9 9
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VI. DISCUSSAO

O objetivo principal desse trabalho foi identificar o nivel de evidéncia sobre
os efeitos da eletroestimulacdo por corrente continua (ETCC) na motricidade de
criancas e adolescentes com paralisia cerebral (PC). Todos os seis artigos que
fizeram parte dessa revisdo descreveram resultados que evidenciaram efeitos
positivos da ETCC nas variaveis de marcha e equilibrio, no grau de espasticidade,
bem como na funcionalidade desses pacientes. Como os desfechos ou o tempo de
intervencdo ndo sao comparaveis ndo foi possivel realizar metanalise.

Os estudos sobre a ETCC na literatura demostram que 0s parametros de
corrente mais utilizados variam entre 1-2 mA, durante 05-40min, sendo 20min o
tempo mais utilizado para intervencdo diaria, existindo uma relacdo direta entre a
duracdo da estimulacdo com o tempo que o efeito permanece apds a intervencéo™.
Os tamanhos de eletrodos mais utilizados variam entre 25 — 35 cm? e a densidade da
corrente utilizada (relagcdo entre ocorrente utilizada e &rea do eletrodo) é um
parametro importante relacionado com a seguranca da eletroestimulacdo, sendo
0,06mA/cm? a densidade de corrente maxima considerada segura para ser utilizada
em humanos’®. Além disso, o sistema internacional de posicionamento 10-20 do
eletroencefalograma (EEG) é o mais utilizado para o posicionamento dos eletrodos
na aplicacdo da técnica.

Por existirem poucos trabalhos na literatura sobre uso da ETCC no
tratamento de pacientes com PC ndo é claro ainda se existem parametros definidos
para essa populacdo. Apesar disso, todos os estudos analisados utilizaram 0 mesmo
protocolo valido de ETCC com estimulagdo anodica de 20 mim em coOrtex motor
primario (M1) e corrente de 1mA, sendo este uma valor de corrente aceitavel para
aplicacdo em criancas. Cinco estudos utilizaram eletrodo de 25cm? e um utilizou
eletrodo de 35cm?. Todos seguiram o sistema de posicionamento 10-20 do EEG e
eles variaram entre si sobre a quantidade de dias de intervencao, aplicacdo ou nao de
atividade motora associada e tempo de follow up do estudo.

A estimulacdo anddica no cértex motor priméario causa despolarizacdo da
membrana e maior excitabilidade cortical, aumentando os disparos neuronais,
estimulando a area disfuncional e potencializando a ativacdo cortical decorrente da

pratica de atividades motoras. Ndo ha consenso na literatura sobre o beneficio da
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utilizacdo de atividades que ativem a area cerebral estimulada durante a aplicacdo da
ETCC. Alguns autores defendem que a utilizagdo de atividade associada pode
prejudicar a neuroplasticidade, ja outros afirmam que a combinacdo das técnicas
pode aumentar a plasticidade e o aprendizado motor. Todos os estudos analisados
obtiveram resultados significativos imediatos com a ETCC, independente da
utilizacdo ou ndo de atividade associada. Entretanto, ndo se pode comparar se ha ou
ndo beneficios nessa associacdo em longo prazo, uma vez que os tempos de follow-
up entre os estudos foram diferentes.

Os efeitos da ETCC, bem como a duragdo dos mesmos, dependem tanto da
intensidade da corrente quanto do tempo de estimulacdo e da quantidade de sessdes
realizadas. Tais efeitos estdo relacionados com a plasticidade neural e esse processo,
para gque seja duradouro, depende diretamente de mudancas que ocorrem na forca
sinaptica’. Todos os estudos analisados utilizaram a mesma intensidade de corrente
(ImA) durante 20mim, o que sugere que a duracdo dos efeitos produzidos esta
diretamente relacionada com a quantidade de sessdes de estimulacdo. Em relacéo
aos efeitos imediatos da ETCC, todos os estudos demostraram resultados
significativos independente do nimero de sessbes aplicadas. Contudo, o tempo de
follow-up variavel entre eles torna novamente invidvel uma analise sobre a relacdo
entre nimero de sessdes e efeitos de longa duracao.

A estimulacdo anodica no cortex motor primario (M1) proporciona aumento
no potencial de longa duracdo (LTP) e ativacdo dos receptores dependentes de
atividade do fator neurotrdéfico derivado do cérebro (BDNF), interferindo com
aprendizagem motora e memoria®®. Apesar da necessidade de se desenvolver mais
estudos nessa area, a evidéncia disponivel na literatura aponta que a estimulacéo
com ETCC no cortex motor primario de pacientes com PC traz beneficios para essa
populacdo. Tais estudos trouxeram como resultados melhoras nas variaveis da
marcha e do equilibrio, no grau de espasticidade e na funcionalidade desses
pacientes. Mesmo que alguns estudos tenham apresentado desfechos comuns,
existem diferencas quanto a aplicacdo da técnica e tempo de follow-up, além de
variagcdes nos instrumentos de avaliacdo, o que impossibilita o agrupamento dos
estudos para uma metanalise.

A amostra analisada foi heterogénea contando com um total de 146 criangas
e adolescentes com prevaléncia do sexo feminino e médias de idades entre sete e

quatorze anos. As etiologias da paralisia ndo foram discriminadas e o tipo de PC
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com prevaléncia absoluta nos estudos foi o tipo espastica com acometimento
bilateral. Vale ressaltar que a PC espéstica é descrita na literatura como a mais

8182 Nao ha referéncia na

prevalente, sendo encontrada em cerca de 88% dos casos
literatura sobre a maior prevaléncia da doenca no sexo feminino ou masculino. As
caracteristicas da amostra indicam que a generalizacdo dos dados deve ser feita com
cautela. E possivel que em individuos com PC discinética os efeitos da ETCC néo
sejam similares aos observados na populacdo de criangas espasticas, nas quais sao
mais frequentemente observadas lesbGes corticais e subcorticais, portanto, mais
acessiveis a eletroestimulag&o.

A ETCC é considerada uma técnica ndo invasiva e segura, especialmente na
populacdo adulta. Os efeitos adversos mais frequentemente referidos em criancas
sdo formigamento e coceira leves no local de aplicacdo, além de fadiga moderada,
cefaleia, nausea e insbnia, sendo estes efeitos minimos para individuos saudaveis e
pacientes®”. De acordo com Bikson M et al (2016)** os pardmetros de ETCC
aplicados atualmente ndo causam dano cerebral ou qualquer efeito adverso mais
grave, uma vez que para que isso ocorra é necessario uma densidade de corrente
acima de 6, 3 A/m. Nenhum efeito adverso grave foi relatado, apenas no estudo de
Aree-uea B et al (2014)" houve um participante do grupo experimental que
apresentou uma leve queimadura e um rash eritematoso de 2mm de diametro no
local onde foi posicionado o eletrodo de referéncia. Tais dados estdo de acordo com
estudo de Andrade AC et al (2014)"* que avaliou a seguranca da ETCC em criancas
de 5 a 12 anos, ndo havendo relato de nenhum efeito colateral grave. A analise dos
artigos selecionados evidencia que a ETCC é uma técnica segura para ser aplicada
também na populacdo pediatrica, 0 que é corroborado na recente revisdo sistematica
da literatura de Palm U et al (2016)* a qual evidencia a seguranca da ETCC em
criangcas mesmo quando utilizado parametros de estimulacdo recomendados para
adultos.

As limitagdes mais relatadas nos estudos foram a respeito das amostras com
namero limitado e do tempo de follow-up. Além disso, o tempo variavel de follow-
up entre os estudos é uma limitacdo para analise comparativa dos mesmos. O
numero total de participantes dos estudos é ainda pequeno para se estabelecer
conclusdes definitivas sobre a utilizagdo da ETCC nessa populagdo e o curto tempo

de follow-up desses participantes também se mostra como um a importante
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limitacdo para os estudos, pois ndo permite avaliar os efeitos da estimulacdo em
longo prazo.

Em relacdo a andlise do viés através da escala PEDro, os estudos analisados
apresentaram uma boa qualidade metodologica. Cinco dos seis artigos obtiveram
nota nove na escala PEDro , sendo essa a maior nota encontrada nos estudos com
ETCC, ja que o interventor ndo pode ser cego, pois precisa manipular o aparelho de
estimulacdo. A menor nota foi oito, obtida por apenas um estudo, pois a
randomizacdo ndo foi cega e sim de acordo com a inclusdo do participante no
estudo.

O uso da ETCC é recomendado com base no impacto neurofisisolégico, nas
mudancas neuroplasticas e neuromodulatoérias, bem como na ocorréncia de eventos
adversos transitérios e de leve intensidade. No entanto, ressalta-se que o nivel de
evidéncia ainda ndo é adequado. Deve-se considerar que nem sempre a melhora no
desempenho que se acompanha de diferenca estaticamente significativa representa
uma melhora clinicamente relevante. Assim, mais estudos sdo necessarios, com
diferentes protocolos, para que se possa avaliar e comparar os efeitos da ETCC
diante de diferentes intensidades de corrente, duracdo e nimero de sessdes, bem
como €é necessario estudos com tempos de segmentos mais prolongados para avaliar

os efeitos a longo prazo.
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VII. CONCLUSOES

Os estudos foram metodologicamente adequados, mas, como ndo foi possivel
realizar metanalise, ainda ndo é possivel aferir com acuracia o impacto da ETCC
em criancas com PC.

Apesar do nimero limitado de estudos os dados apontam para eficacia da técnica
nessa populacdo, correlacionando-se com melhora na marcha, equilibrio,
espasticidade e funcionalidade.

A generalizacdo dos dados deve ser feita com cautela, uma vez que a populacéo
estudada consistiu apenas de PC do tipo espastica.

Os efeitos adversos apresentados foram leves e similares aos efeitos
apresentados pela populacao adulta, demostrando que a ETCC é bem tolerada na
populacdo pediatrica.

E necessario o desenvolvimento de mais estudos sobre o tema, com novos
parametros e maior tempo de acompanhamento para se avaliar de forma mais
eficaz os efeitos da estimulacdo na populacdo com paralisia cerebral.
Comprovada a eficacia, a ETCC pode representar uma importante opcéao
terapéutica para os pacientes com paralisia cerebral devido ao curto tempo de

tratamento e os minimos efeitos adversos.
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Vill. SUMMARY

Theoric fundamental: the cerebral paralysis (CP) is the most common
development disturb associated to damages and inability in the motor function. The
condition is defined as a group of permanent disorders of the development of movement
and composure, causing limitations of activities that are assigned to non-progressive
disturbs that occurs in the fetal or child development brain. The paradigms of
transcranial stimulation have been receiving great interest in the last years as a tool for
the modulation of cortical excitability and behavior in a variety of clinical situations and
experimental conditions. In other way, the actual therapies for cerebral paralysis give
uncertain and limited denouement. New therapeutic alternatives with more efficiency,
security and durability must be suggested in order to improve the health quality of the
patient with cerebral paralysis. Research has shown that transcranial stimulation with
continuous current is a safe technique, where the cerebral cortex is stimulated through a
low intensity electrical current, in a non-invasive and non-painful way. Object: the
object of the research is to determine the level of evidence in scientific literature about
the effects of transcranial electrostimulation through continuous current in the mobility
of children and adolescents with cerebral paralysis. Methods: the review was realized
according to the criteria of the Preferred Reporting Items for Systematic Review and
Meta-Analyses (PRISMA). For the realization of this review were considered the
articles published in english, portuguese, spanish and french, without period restriction,
and that used the ETCC as intervention. Were used the descriptors “transcranial direct
current stimulation”, “tDCS”, “brain polarization” or “galvanic stimulation”, with
“cerebral palsy” or “cerebral paralysis” and were done searches in the PubMed,
SciELO, LILACS, Cochrane Library by Biblioteca Virtual em Saude (BVS) and
Clinical Trials databases. Were also included articles found in the references of the
studies selected through indirect research. Results: initially were identified 21 relevant
publications, of which 15 were excluded for duplication of for not filling the criteria of
inclusion. Among the 6 selected, all of them filled the research criteria (6 clinical
essays) and were included for final analysis. All studies included in this review showed
significant effects of the application of tDCS on the motor skills of children and
adolescents with cerebral palsy. Discussion:. The number of studies on the subject is
limited and it is necessary to develop more studies in this area. However, the available

evidence in the literature indicates that stimulation tDCS in the primary motor cortex of
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patients with CP brings benefits for this population, as improvements in the variables of
gait and balance, the degree of spasticity and functionality of these patients. Even
though some studies have shown common outcomes, there are differences in the
application of the technique and time of follow-up, as well as variations in assessment
tools, which preclude the grouping of studies for a meta-analysis and affect the
assessment of the impact of the ETCC in children with CP. The technique is well
tolerated in the pediatric population, with minimal adverse accustomed. Conclusion:
despite the limited number of studies, the results of this systematic review showed
positive effects of ETCC on children and adolescents with cerebral palsy. However, it
was not possible to perform meta-analysis still can not assess accurately the impact of
the ETCC in children with CP. With new studies that prove it efficiency, the ETCC may

represent a safe therapeutic option for this population.

Key-words: 1. Cerebral Paralysis. 2. Electrostimulation through continuous

current. 3. Children. 4. Neurostimulation.
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X.  ANEXO

Anexo 1 - Questionario da escala PEDro

Escala de PEDro - Portugués (Brasil)

10.

1.

Os critérios de elegibilidade foram especificados ndol simJd onde:

Os sujeitos foram aleatoriamente distribuidos por grupos (num estudo
cruzado, os sujeitos foram colocados em grupos de forma aleatéria de
acordo com o tratamento recebido) ndold simJ onde:

A alocacdo dos sujeitos foi secreta ndod simd onde:

Inicialmente, os grupos eram semelhantes no que diz respeito aos
indicadores de prognéstico mais importantes ndaod simJd onde:

Todos os sujeitos participaram de forma cega no estudo naol simJ onde:

Todos os terapeutas que administraram a terapia fizeram-no de forma
cega naol simJ onde:

Todos os avaliadores que mediram pelo menos um resultado-chave,
fizeram-no de forma cega ndod simd onde:

Mensuracdes de pelo menos um resultado-chave foram obtidas em mais de
85% dos sujeitos inicialmente distribuidos pelos grupos ndaod simJd onde:

Todos os sujeitos a partir dos quais se apresentaram mensuracoes de resultados

receberam o tratamento ou a condi¢io de controle conforme a alocacdo

ou, quando nao foi esse o caso, fez-se a andlise dos dados para pelo menos

um dos resultados-chave por “intencdo de tratamento™ naold simJ onde:

Os resultados das comparacoes estatisticas inter-grupos foram descritos
para pelo menos um resultado-chave naol simd onde:

O estudo apresenta tanto medidas de precisdao como medidas de
variabilidade para pelo menos um resultado-chave naold simd onde:

Fonte: www.pedro.org.au/portuguese/downloads/pedro-scale/



