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RESUMO

Introducdo: O objetivo desse estudo € fazer uma revisdo sistematica do efeito da Estimulacéo
Magnética Transcrania repetitiva (EMTr) na cognicdo de pacientes pds Acidente Vascular
Cerebral (AVC) estimulados no cértex motor primario (M1), muito utilizado para recuperacéo
motora e pouco investigado acerca do desfecho cognitivo. Método: Dois revisores independentes
selecionaram e avaliaram a qualidade dos estudos; dez estudos foram selecionados para leitura, 235
porém apenas trés artigos e uma tese estavam adequados aos critérios de inclusdo. Resultados:
Todos os estudos objetivaram verificar melhora motora pds AVC e avaliaram a repercussao na
cognicao através de testes, entre eles o Miniexame do Estado Mental. Dois deles verificaram
relacdo da melhora motora com repercusséo positiva na cogni¢éo, sugerindo a inibicdo em M1
como uma forma de restabelecer o equilibrio hemisférico ou influenciar a conexdo de outras
areas distantes do cérebro e os outros dois néo verificaram efeito significativo na cogni¢éo, mas
também nédo observaram interferéncia negativa. Conclusdo: Ha indicios que a estimulagdo em
M1 altera positivamente a cognicdo de pacientes apés AVC. Este resultado fortalece a visao
sistémica das interconexdes cerebrais e do cortex motor primario ser um ponto de acesso para
estimular e impactar func@es de natureza complexa.

Palavras-chave: Cognicdo; Disfuncédo Cognitiva; Reabilitagéo

COGNITIVE EFFECTS OF TRANSCRANIAL MAGNETIC
STIMULATION ON THE PRIMARY MOTOR CORTEX OF POST-
STROKE PATIENTS: A systematic review and meta-analysis

ABSTRACT

Introduction: This study aimed to carry out a systematic review of the effect of repetitive
transcranial magnetic stimulation (rTMS) on cognition in post-stroke patients stimulated in the
primary motor cortex (M1), this stimulus is widely used for motor recovery, but is poor investigated
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for cognitive outcomes. Method: Two independent reviewers selected and assessed the quality
of the studies; ten studies were selected for reading, but only three articles and one thesis met
the inclusion criteria. Results: The four studies aimed to verify motor improvement after stroke
and assessed the repercussions on cognition through tests, including the Mini-Mental State
Examination. Two of them found a relationship between motor improvement and positive
repercussions on cognition, suggesting inhibition in M1 as a way of re-establishing hemispheric
balance or influencing the connection of other distant areas of the brain, and the other two found
no significant effect on cognition, but also no negative interference. Conclusion: There is evidence
that M1 stimulation positively alters cognition in patients after stroke. This result strengthens the
systemic view of brain interconnections and of the primary motor cortex being an access point for
stimulating and impacting functions of a complex nature.

Keywaords: Cognition, Cognitive Dysfunction, Rehabilitation.

EFECTOS COGNITIVOS DE LA ESTIMULACION MAGNETICA
TRANSCRANEAL EN LA CORTEX MOTORA PRIMARIA DE
PACIENTES DESPUES DE UN ACV: Revision sistematica y
metanalisis

RESUMEN

Introduccion: El objetivo de este estudio es realizar una revision sistematica sobre el efecto de la ;3¢
Estimulacion Magnética Transcraneal repetitiva (EMTr) en la cognicion de pacientes tras un
Accidente Cerebrovascular (ACV), estimulados en la corteza motora primaria (M1), ampliamente
utilizada para la recuperacién motora, pero poco investigada en términos de resultados cognitivos.
Método: Dos revisores independientes seleccionaron y evaluaron la calidad de los estudios; se
seleccionaron diez estudios para su analisis, aunque solo tres articulos y una tesis cumplieron los
criterios de inclusion. Resultados: Todos los estudios tuvieron como objetivo verificar la mejoria
motora tras un ACV y evaluaron su impacto en la cognicién mediante pruebas, como el Mini-Examen
del Estado Mental. Dos estudios hallaron una relaciéon entre la mejoria motora y repercusiones
positivas en la cognicion, sugiriendo que la inhibicion en M1 puede restablecer el equilibrio
hemisférico o influir en la conexién con otras areas distantes del cerebro; y los otros dos estudios
no observaron efectos significativos en la cognicion, pero tampoco observaron interferencias
negativas. Conclusion: Existen indicios de que la estimulacion en M1 puede alterar positivamente
la cognicibn en pacientes tras un ACV. Este hallazgo refuerza la visién sistémica de las
interconexiones cerebrales y de la M1 como un punto de acceso para estimular e incidir en funciones
de naturaleza compleja.

Palabras clave: Cognicion; Disfuncién Cognitiva; Rehabilitacion.
1 INTRODUCAO

Globalmente, o AVC é a segunda causa mais comum de morte (11,8%) sendo a
primeira as doengas isquémicas cardiacas que incidem em 14,8% (Feigin et al., 2017).

Em 2019, o AVC permaneceu como a segunda principal causa de morte e a terceira
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principal causa de morte e incapacidade combinada, e seu Onus aumentou
substancialmente de 1990 a 2019 (Fan et al., 2023; Feigin et al., 2021).As sequelas pés
AVC estdo entre as causas mais comuns de incapacidade a longo prazo na populacdo
em geral. Os pacientes com hemiplegia experimentam além das deficiéncias motoras,
prejuizos cognitivos tornando a neuroreabilitacdo a longo prazo crucial para melhorar os
niveis de atividade e qualidade de vida (Cramer et al., 2017; Liu et al., 2021; Tomeh et
al., 2022). Os sobreviventes podem sofrer grandes sequelas que variam da sindrome do
neurdbnio motor superior, incluindo espasticidade, até déficits cognitivos e
comportamentais substanciais, como depressao e incontinéncia urinaria, resultando em
Onus sociais e econdmicos significativos e de longo alcance. Em todo o mundo, o nimero
de incapacitados pés-AVC foi projetado para ser 53,8 milhdes em 2015 e de 60,9 milhdes
ate 2030 (Wissel et al., 2013)

Entre os sobreviventes de AVC geralmente ocorre 0 comprometimento cognitivo,
0 que promove um impacto essencial na reabilitacdo, pois a funcéo cognitiva é a forca
motriz da reabilitagcdo desses pacientes. Processos cognitivos e motores estédo
entrelacados(Liu et al.,, 2021), como demonstrado em estudos sobre estimulacdo 237
magnética transcraniana (EMT) na regulacdo da excitabilidade da medula
corticoespinhal (EC) (Bonnard et al., 2003). Um estudo que analisou a associacdo entre
a capacidade de girar e a funcdo cognitiva pos AVC, verificou que a mobilidade de girar
foi associada significativamente com funcéo cognitiva global e dominios cognitivos como
habilidade visuoespacial e linguagem (Kuan et al., 2022). O grau de recuperacao da
funcdo motora apés o AVC é um dos resultados mais intuitivos que os pacientes podem
sentir, e a percepgdo desse resultado € inseparavel do controle e regulacédo das fungdes
cognitivas do cérebro (como atencédo, memoaria e capacidade executiva) (Bonnard et al.,
2003). O comprometimento cognitivo se manifesta como desatencéo, perda de memoria,
declinio executivo e outros aspectos (Liu et al., 2021)

Dentre as técnicas de reabilitacdo encontra-se a Estimulacdo Magnética
Transcraniana Repetitiva (EMTr) que tem sido extensamente utilizada no tratamento de
pacientes pos AVC, para a disfuncdo motora, da fala e da degluticdo, no entanto, o
namero de estudos sobre o efeito de reabilitacdo da fungéo cognitiva nesse contexto por
EMTr é muito pequeno e pouco explorado, o tamanho da amostra é pequeno, 0
mecanismo de acao precisa ser mais explorado e o grau de padronizagdo da técnica
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ainda € um desafio, pois os estudos sdo heterogéneos e variados quanto ao local de
estimulacao, com desfechos diferentes e inconclusivos em relacéo a efetividade para o
tratamento do déficit cognitivo (Liu et al., 2021) .

A EMTr tem sido comumente relatada para recuperacdo motora e para o0
tratamento do transtorno do humor apresenta nivel de evidéncia A, de acordo com as
diretrizes internacionais de tratamento para essa condi¢do. (Frey et al., 2020; Somaa et
al.,, 2022; Tomeh et al.,, 2022). Como os sobreviventes de AVC frequentemente
apresentam prejuizos motores com recuperacao lenta, o uso da EMTr no cértex motor
primario tem sido extensamente investigado para promover o processo de reabilitacdo
motora e tem apresentado resultados positivos, como por exemplo, melhora da
heminegligéncia, da funcdo motora de membro superior(Lefaucheur et al., 2020).
Contudo, a estimulacdo em M1 tem mostrado efeito terapéutico além dos convencionais
sintomas psicomotores, em que envolvem uma recuperacdo em quadros de disfagia,
prejuizos na fala, quadro de algia, depressao e disfungéo cognitiva. (Tomeh et al., 2022)
Muitas areas do cérebro participam e influenciam a fung¢do cognitiva, incluindo o cortex
pré-frontal dorsolateral esquerdo (CPDLE), cortex pré-frontal dorsolateral direito 238
(CPDLD), lobo parietal inferior bilateral, area de Broca e area cingulada anterior.

Em um estudo em que a estimulagdao EMTr foi limitada ao CPFDLE, os autores
relataram que o estimulo nessa localizagdo pode néo ser suficiente para induzir efeitos
cognitivos positivos(Liu et al., 2021). Devido a natureza heterogénea do
comprometimento cognitivo apos um acidente vascular cerebral ou lesdo cerebral, é
dificil determinar locais de estimulacdo especificos, parametros de estimulacdo e
duracdes de estimulagcéo para reabilitacdo cognitiva (Hara et al., 2021). A sele¢éo do
local de estimulacdo ideal e a localizacdo precisa da EMTr séo fatores-chave para
melhorar a eficacia do tratamento com EMTr (Gong et al., 2023).

A EMTr pode produzir melhora clinica significativa em varias condi¢fes
neurologicas e psiquiatricas. Maiores evidéncias de eficacia estdo presentes nas areas
de depressédo, dor e acidente vascular cerebral poés-agudo (Lefaucheur et al., 2020).
Contudo, observa-se uma grande énfase na recuperacdo da funcdo motora, e uma
lacuna nos estudos relacionados aos desdobramentos sobre a cognicdo (Harvey &
Kerkhoff, 2015). Usualmente, ha uma énfase na melhora funcional relacionada a
resultados como mobilidade, independéncia e atividade de vida diaria. A literatura atual
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converge para o efeito positivo da EMTr na reabilitagdo de todas as manifestagdes
clinicas de acidente vascular cerebral, exceto para espasticidade e comprometimento
cognitivo, onde ainda se buscam evidéncias (Fisicaro et al., 2019).

Diante desta variedade de locais de estimulacdo e ainda a incerteza da
especificidade de cada um e a sua repercussdo na cognicao, este estudo objetivou
analisar se ha resultados significativos indicando melhora de aspectos cognitivos em

pacientes pés AVC quando foram estimulados no cértex motor primario.

2 METODOLOGIA DA REVISAO SISTEMATICA

2.1 Protocolo da revisao

Revisdo sistematica, cujo protocolo estd no site de registro prospectivo
internacional de revisdes sistematicas - PROSPERO, com o numero: CRD42023424906.

Estruturada de acordo com as diretrizes da lista de verificacao Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews e Meta-Analyzes — PRISMA (2020)(Page et al., 2021),
conforme Arquivo adicional 1.

Este estudo foi realizado sob a orientagdo de um servico de consultoria
especializada em revisdo sistematica (Instituto de Pesquisa Capel Castro- IPCC) com

vasta experiencia nos parametros internacionais em revisao sistematica.

2.2 Critérios de elegibilidade

Os estudos foram selecionados de acordo com os critérios a seguir:

Participantes (Population): Pacientes adultos e/ou idosos, acometidos por AVC,

gualquer sexo, qualquer escolaridade, qualquer nacionalidade.

Intervencao (Intervention): Estimulacdo Magnética Transcraniana ou rTMS no

alvo motor.

Comparacéo ou grupo controle (Comparison or control group): Com ou sem
grupo de comparacao.
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Desfechos (Outcomes):

- Efeitos cognitivos (atencdo, memoria, nomeacao, abstracdo, praxia construtiva,

funcdes executivas, compreensao da linguagem);

Desenho do estudo (Study design): Qualquer tipo de estudo de intervencéo,
sem restricdo de data de publicacdo, de qualquer idioma. N&o foram incluidos estudos

de revisao da literatura, cartas, editoriais, apresentacées em congressos e protocolos.
Estratégia de busca:

As bases de dados utilizadas nas buscas dos artigos foram: Pubmed, Embase,
Cochrane, Web of science, Scopus e a Biblioteca Digital Brasileira de Teses e

Dissertacdes — BDTD como literatura cinzenta.

Os descritores utilizados nas buscas seguiram os critérios descritos no
Descritores em Ciéncias da Saude- DECS, Medical Subject Headings - MESH Embase
Subject Headings- EMTREE foram os seguintes: ("repetitive transcranial magnetic 240
stimulation”[Title/Abstract] OR "transcranial magnetic stimulation"[Title/Abstract] OR
"rTMS"[Title/Abstract] OR "TMS"[Title/Abstract]) AND ("motor cortex"[Title/Abstract] OR
"M1"[Title/Abstract] OR "primary motor cortex"[Title/Abstract]) AND
((("stroke"[Title/Abstract] OR  "cerebrovascular accident"[Title/Abstract]) NOT
"demencia"[Title/Abstract]) @ OR  "traumatic  brain  injury”[Title/Abstract] OR
"CVA"[Title/Abstract] OR "Cerebrovascular Apoplexy"[Title/Abstract] OR "Brain Vascular
Accident"[Title/Abstract] OR "Cerebrovascular Stroke"[Title/Abstract] OR
"Apoplexya"[Title/Abstractf OR  "Cerebral Stroke"[Title/Abstractf OR  "Acute
Stroke"[Title/Abstract] OR "Acute Cerebrovascular Accident"[Title/Abstract]) AND
("cognitive dysfunction"[Title/Abstract] OR "cognitive impairment"[Title/Abstract] OR
"cognition"[Title/Abstract] OR "cognitive functions"[Title/Abstract] OR
"memory"[Title/Abstract] OR "attention"[Title/Abstract OR "language
comprehension”[Title/Abstract] OR  "nomination"[Title/Abstract] OR  "executive
function"[Title/Abstract] OR "abstraccion"[Title/Abstract] OR "construction"[Title/Abstract]

OR "fluency"[Title/Abstract] OR "neuropsychological functions"[All Fields] OR "Mild

Neurocognitive Disorder"[Title/Abstract] OR "Cognitive Decline"[Title/Abstract]).
Rev. Psicol Saude e Debate. Fev., 2025:11(1): 235-262.
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2.3 Selecéao e extragcao dos dados

Dois revisores independentes participaram da selecdo dos estudos. A extracdo
dos dados foi feita simultaneamente e as divergéncias foram esclarecidas. Para o
gerenciamento das referéncias foi utilizado o EndNote Web.

A revisao foi realizada em quatro fases, sendo a fase 1 de Identificacdo (busca
dos artigos nas bases de dados), fase 2 de Triagem (identificacdo dos artigos
duplicados), fase 3 de Elegibilidade (aplicacdo dos critérios de inclusdo e excluséo) e
fase 4 de Inclusdo (definicdo dos artigos selecionados). Todas essas fases estdo
demonstradas em um Diagrama de fluxo que esta disposto nos resultados conforme
Figura 1.

Foram aplicados testes de relevancia que direcionaram a exclusao e incluséo dos

artigos em cada uma das fases como:
Na leitura dos titulos

- E um estudo de pacientes com AVC ou termos indicativos/equivalentes de AVC?

- E um estudo que utiliza rTMS como técnica de estimulaco nao invasiva?
Na leitura dos resumos

- E um estudo de pacientes com AVC ou termos indicativos/equivalentes de AVC?
- E um estudo que utiliza rTMS como técnica de estimulaco nao invasiva?

- E um estudo que utiliza rTMS no alvo motor?

- E um estudo que avalia a fungéo cognitiva?

- E um estudo primario com resultados (ndo pode ser protocolo)?
Na leitura dos textos completos

- E um estudo de pacientes com AVC ou termos indicativos/equivalentes de AVC?
- E um estudo que utiliza rTMS como técnica de estimulacdo néo invasiva?

- E um estudo que utiliza rTMS no alvo motor?

- E um estudo que avalia a funcéo cognitiva?

- E um estudo primario?

Rev. Psicol Saude e Debate. Fev., 2025:11(1): 235-262.
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- E um estudo com adultos?

- E um estudo que verifica a frequéncia ou calibracdo do aparelho ou informa se
a frequéncia é inibitéria/excitatoria?

- E um estudo que verifica quais instrumentos foram utilizados para mensurar a

cognicao?
2.4 Sintese das evidéncias

Com a leitura dos artigos na integra foi constatada a possibilidade de realizacéao
de metanalise de trés estudos, um estudo nédo trouxe dados quantitativos explicitos no
gue se refere a média e desvio-padrdao dos participantes no instrumento avaliado
(Minimental), o que impossibilitou sua inclusdo na metanalise. Foi elaborada uma
sintese descritiva com as seguintes informacdes: objetivo, método, resultados e
conclusdes dos estudos selecionados, com posterior analise qualitativa por subgrupos,
de acordo com os efeitos cognitivos, frequéncia ou calibracdo do aparelho
(inibitoria/excitatéria), e dos instrumentos utilizados para mensurar a cognicao.

Os resultados foram descritos em forma de média (M) e o desvio padréo (DP) dos

dominios e escore total, que constam significativas (*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001).
2.5 Risco de viés (Risk of Bias - RoB)

Para avaliar o risco de viés dos estudos selecionados, foi utilizado o instrumento

de avaliacao de risco de viés da Cochrane: RoB 2.0.
3 Resultados e Discusséao

3.1 Selecéao dos estudos

As buscas foram realizadas no periodo de 09 a 16 de maio de 2023. Sabe-se que
anterior a década de 1990 foram publicados estudos sobre EMT em outros contextos,
porém relacionados com a tematica desta revisdo, os artigos encontrados datam de 1997
até 2023.

Identificaram-se inicialmente 971 registros nas bases de dados todos no idioma
inglés.
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Houve a excluséo de 156 artigos duplicados, ficando 815 para a proxima fase.

Na fase de leitura dos titulos foram excluidos 585, que ndo preencheram os
critérios relativos a contemplar os descritores (EMTr e suas variacdes bem como AVC e
suas variacoes) ficando 230. Na leitura dos resumos, por ndo atenderem aos critérios de
inclusdo (estudos primarios, alvo motor e desfecho cognitivo), 221 foram excluidos,
ficando 9 registros, sendo 8 artigos e uma 1 tese de doutorado.

Foi encontrado 1 registro na busca manual, totalizando 10 estudos para leitura do
texto completo.

Com a leitura dos estudos completos, foram excluidos 6 registros (1 testou a
seguranca do aparelho, saiu do objetivo do estudo; 1 colocou o alvo M1 como controle e
nao como alvo de intervencéao; 1 teve como popula¢cdo macacos com AVC; 1 teve como
objetivo investigar o efeito da EMTr na via quinurenina, saindo do objetivo do estudo; 1
por ser um estudo de caso; 1 por ter avaliado quadro de dor e ndo cognigao).

Foram selecionados quatro estudos para sintese qualitativa dos dados, conforme
Figura 1.

243

I PubMed: 28 resultados |

|

Web of science: 149

| resultados
||

Embase: 133 resultados I

| Scopus: 122 resultados

|

| Cochrane: 524 resultados

BDTD: 15 resultados |

| Triados: 971 resultados |
—I Relatos duplicados: 156 |
|| N&o entrou no critério de inclusdo

\

baseado no titulo/resumo: 805

Texto completo revisado: 10
estudos

I Nenhum resultado de interesse(n = 3) l

—| Relato de caso (n=1) |

—' Outros (n = 2) |

4 estudos incluidos |
Figure 1. PRISMA diagrama de fluxo da triagem e selegao dos
estudos

Rev. Psicol Saude e Debate. Fev., 2025:11(1): 235-262.



( Yy PSICOLOGIA E SAUDE EM DEBATE

ISSN (eletronico) 2446-922X

A tabela 1 apresenta as bases de dados utilizadas e as estratégias de busca
alcancadas com seus respectivos resultados. Observa-se que foram alcancados 971

resultados.

244
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Tabela 1. Base de dados, estratégia de busca e resultados alcancados

Base de

Estratégia de busca Resultados
dados

("repetitive  transcranial magnetic stimulation"[Title/Abstract] OR  "transcranial magnetic
stimulation"[Title/Abstract] OR  "rTMS"[Title/Abstract] OR  "TMS'"[Title/Abstract]) AND ("motor
cortex"[Title/Abstract] OR "M1"[Title/Abstract] OR ‘“"primary motor cortex"[Title/Abstract]) AND
((("stroke"[Title/Abstract] OR "cerebrovascular accident"[Title/Abstract]) NOT "demencia"[Title/Abstract]) OR
"traumatic brain injury"[Title/Abstract] OR "CVA"[Title/Abstract] OR "Cerebrovascular
Apoplexy"[Title/Abstractf OR  "Brain  Vascular  Accident'[Title/Abstract] OR  "Cerebrovascular
Stroke"[Title/Abstract] OR "Apoplexya"[Title/Abstract] OR "Cerebral Stroke"[Title/Abstract] OR "Acute
Stroke"[Title/Abstract] OR  "Acute Cerebrovascular  Accident"[Title/Abstract]) AND  ("cognitive
dysfunction"[Title/Abstract] OR "cognitive impairment"[Title/Abstract] OR "cognition"[Title/Abstract] OR
"cognitive functions"[Title/Abstract] OR "memory"[Title/Abstract] OR "attention"[Title/Abstract] OR "language
comprehension”[Title/Abstract] OR "nomination"[Title/Abstract] OR "executive function"[Title/Abstract] OR
"abstraccion"[Title/Abstract] OR  "construction"[Title/Abstract] OR  "fluency"[Title/Abstract] OR
"neuropsychological functions"[All Fields] OR "Mild Neurocognitive Disorder"[Title/Abstract] OR "Cognitive
Decline"[Title/Abstract]).

("cognitive dysfunction” OR "cognitive impairment” OR "cognition" OR "cognitive functions” OR 245
"memory" OR "attention" OR "language comprehension” OR "nomination" OR "executive function" OR
"abstraccion"OR "construction" OR "fluency" OR "neuropsychological functions” OR "Mild Neurocognitive
Disorder" OR "Cognitive Decline” OR "poststroke cognitive impairment” OR"PSCI"):ti,ab,kw AND ("repetitive
transcranial magnetic stimulation™):ti,ab,kw OR ("transcranial magnetic stimulation”):tiab,kw OR
("rTMS"):ti,ab,kw OR ("TMS"):ti,ab,kw AND ("motor cortex"):ti,ab,kw OR ("primary motor cortex"):ti,ab,kw OR
("M1"):ti,ab,kw AND ("stroke"):ti,ab,kw OR ("cerebrovascular accident"):ti,ab,kw OR ("CVA"):ti,ab,kw OR
("Cerebrovascular Apoplexy"):ti,ab,kw OR ("Brain Vascular Accident" OR "Cerebrovascular Stroke" OR
"Apoplexya" OR "Cerebral Stroke" OR "Acute Stroke" OR "Acute Cerebrovascular Accident” NOT "demencia”
OR "traumatic brain injury"):ti,ab,kw.

"cognitive dysfunction” OR "cognitive impairment® OR "cognition" OR "cognitive functions" OR
Web of "memory" OR "attention” OR "language comprehension” OR "nomination" OR "executive function" OR
"abstraccion"OR "construction" OR "fluency" OR "neuropsychological functions" OR "Mild Neurocognitive
Disorder" OR "Cognitive Decline" OR "poststroke cognitive impairment” OR"PSCI" (Topic) AND 149
"repetitive transcranial magnetic stimulation"OR "transcranial magnetic stimulation" OR "rTMS" OR
"TMS": (Topic) AND "motor cortex” OR "primary motor cortex" OR "M1" (Topic) AND "stroke" OR
"cerebrovascular accident” OR "CVA" OR "Cerebrovascular Apoplexy" OR "Brain Vascular Accident" OR

PubMed
28

Cochrane 524

science
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"Cerebrovascular Stroke" OR "Apoplexya" OR "Cerebral Stroke" OR "Acute Stroke" OR "Acute
Cerebrovascular Accident” NOT "demencia" OR "traumatic brain injury" (Topic).

BDTD (Resumo inglés:Transcranial Magnetic Stimulation E Resumo inglés:stroke). 15

‘cognitive dysfunction'/exp OR 'cognitive dysfunction' OR 'cognitive impairment':ab,ti
OR 'cognition":ab,ti OR 'cognitive functions:ab,ti OR 'memory"ab,ti OR 'attention:ab,ti OR 'language
comprehension':abti OR 'nomination’:ab,ti OR 'executive function':ab.,ti OR 'abstraccion':ab,ti
OR 'construction:ab,ti OR 'fluency".ab,ti OR 'neuropsychological functions"ab,ti OR 'mild neurocognitive
disorder:ab,ti OR 'cognitive decline":ab,ti OR 'poststroke cognitive impairment:ab,ti OR 'psci:ab,ti AND
'repetitive transcranial magnetic stimulation'/exp OR 'repetitive transcranial magnetic
stimulation' OR 'transcranial magnetic stimulation':ab,ti OR 'rtms":ab,ti OR 'tms'":ab,ti AND 'motor cortex'/exp
OR 'motor cortex' OR 'primary motor cortex":ab,ti OR 'ml:ab,ti AND (‘stroke'/exp
OR 'stroke' OR 'cerebrovascular accident:ab,ti OR 'cva“:ab,ti OR 'cerebrovascular apoplexy'ab,ti OR 'brain
vascular accidentab,ti OR 'cerebrovascular stroke"ab,ti OR 'apoplexya’ab,ti OR 'cerebral stroke"ab;ti
OR 'acute stroke":ab,ti OR 'acute cerebrovascular accident:ab,ti) NOT 'demencia‘:ab,ti OR 'traumatic brain
injury":ab.ti.

(( TITLE-ABS-KEY ( "cognitive dysfunction") OR TITLE-ABS-KEY ( "cognitive
impairment") OR TITLE-ABS-KEY ( "cognition") OR TITLE-ABS-KEY ( "cognitive
functions”) OR TITLE-ABS-KEY ("memory") OR TITLE-ABS-KEY ( "attention") OR TITLE-ABS- 246
KEY ( "language comprehension”) OR TITLE-ABS-KEY ( "nomination") OR TITLE-ABS-KEY ( "executive
function”) OR TITLE-ABS-KEY ( "abstraccion") OR TITLE-ABS-KEY ( "construction”) OR TITLE-ABS-
KEY ("fluency") OR TITLE-ABS-KEY ( "neuropsychological functions”) OR TITLE-ABS-KEY ( "Mild
Neurocognitive Disorder") OR TITLE-ABS-KEY ( "Cognitive Decline") OR TITLE-ABS-KEY ( "poststroke
cognitive impairment”) OR TITLE-ABS-KEY ("PSCI"))) AND (( TITLE-ABS-KEY ( "repetitive
Scopus transcranial magnetic stimulation”) OR TITLE-ABS-KEY ( "transcranial magnetic stimulation") OR TITLE- 122

ABS-KEY ("rTMS") OR TITLE-ABS-KEY ("TMS"))) AND ( ( TITLE-ABS-KEY ("motor
cortex") OR TITLE-ABS-KEY ("primary motor cortex") OR TITLE-ABS-KEY ("M1"))) AND ( ( TITLE-

Embase
133

ABS-KEY ("stroke") OR TITLE-ABS-KEY ( "cerebrovascular accident”) OR TITLE-ABS-
KEY ("CVA") OR TITLE-ABS-KEY ( "Cerebrovascular Apoplexy") OR TITLE-ABS-KEY ( "Brain Vascular
Accident") OR TITLE-ABS-KEY ( "Cerebrovascular Stroke") OR TITLE-ABS-KEY ( "Cerebral

Stroke") OR TITLE-ABS-KEY ( "Acute Stroke") OR TITLE-ABS-KEY ( "Acute Cerebrovascular
Accident") OR TITLE-ABS-KEY ("Apoplexya") AND NOT TITLE-ABS-KEY ("demencia") OR TITLE-
ABS-KEY ( "traumatic brain injury" ) ) ) "civil procedure", filtro abstract.
Total 971

BDTD: Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertacoes.
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O quadro 1 sintetiza os estudos incluidos nessa revisao.

Quadro 1. Sintese dos estudos incluidos.

Askin et al, 2017

D'Agata et al, 2016

Fregni et al, 2006

a
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Pinto, 2018

EMTr inibitoria X

recu peragéo motora

da extremidade

247

S . EMTre ETCC X Eficacia e seguran.ga,d.a Fluoxetina ou EMTr 1Hs +
@ Superior € nos reabilitacdo do membro EMTr 1Hz do hemisfério fluoxetina X recuperagéo da
o) resultados . nao afetado X fungéo ~
6) funcionais em superior (AVC). motora (AVC). fung&o motora.
pacientes com
AVCi.
o é S N: 40 N: 34
3 3 v Cor;trole' Idade"18 a70 N: 15 : i
s 8=0 ' T ' Idade: 38 a 75 (56 + 11.5). N: 27 (AVCi)
% @ L J 58,80 + 12,02 Intervencao: 57 (12) 1 ano apés o AVC.
el EMT: 56,75 +11,46  Sham-Placebo: 65 (12).
S © =
8
3 3 Estudo co_ntrolado DupIo—ge_go rar_ldomizado Longitudinal com 4 fases: _ _ _
= -§ randomizado, (sujeito, cuidador, (1) randomizacso, (2) Ensaio clinico randomizado
S = cegado pelo avaliador de resultados), treino/ avaliacio, (3) duplo-cego.
§ o avaliador. interventivo. tratamento (4) follow-up

apoés 2 semanas.
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EMTr para o M1 do
lado nédo lesionado
(1200 pulsos, 1 Hz,
90% do limiar motor
€em repouso).

EMTr (1 Hz) / 15 min em
M1 intacto.

Parametros de
estimulacéo

Intensidade de 100% do

limiar motor, 1 Hz, 1200

estimulos em um Unico
treino continuo com

duracédo de 20 min versus
bobina sham com os
mesmos parametros
M1/20min)

EMTr 1Hz para o M1 do
hemisfério sdo, com intensidade
de 100% do limiar motor e
frequéncia de 1 hz. Foram
aplicados 1200 pulsos em um
Unico trem continuo com
duracéo de 20 min.

Grupo (EMTr+ ETCC N =
16) recebeu 10 sessbes
diarias por 2 semanas e

apos um periodo de

Os grupos Controle
e EMTr receberam
20 sessodes de

Cinco sessdes de EMTr no
hemisfério ndo afetado
sobre o cortex motor

22 encontros. Grupos: fluoxetina
ou placebo. Avaliagdes em 3
momentos: linha de base; apds 2

i o ; interrupcao (pelo menos 6 rimario. Para o EMT semanas com sessges diarias

o f_|5|oterap|a 5 m pio P ses didr " P it .d IS0 Gni (total de 10 sessdes, sham ou

S dias/semana /4 eses) sessoes diarias  repetitivo e de pulso Unico, ativo) e no final do estudo

£ semanas. de ETCC bilateral + usou-se uma bobina em a06s 0S Suieitos receberem

0 0 EMT terapia de caixa de forma de oito. Todos os POs 0s S : x

) grupo r sessdes de estimulagdo 248

p recebeu estimulos espelho- TE por 2 tratamentos foram . :

3 L semanais por mais 8 semanas

semanas. Grupo (ETCC+  administrados por apenas ~

R de EMTrem 10 : ) - (total de 8 sessdes, sham ou

o = EMTr), N=8) ETCC um investigador que nao . S

c sessoes. ) : rEMTr ativo). Este ultimo

@ licacdes d bilateral + TE e, em estava envolvido na - .

5 As aplicacbes de i i laco da funca encontro de avaliacao foi

] EMTr foram _seguiaa, EMTT, apos a avatiagao da uncao realizado ap6s 90 dias de

N realizadas antes interrupgdo. Controle (N = motora, cognitiva e tratamento com drooas ou
das sessées de 10) recebeu 10 sessdes excitabilidade placebo e ap6s um to?al de 18

.. . 1A - + i i .
fisioterapia. dm?;sp%er ;hszr:]naEr;racs:C corticoespinhal. sessdes de EMTr sham ou ativa.

m O Ve -

2 . : .

1= it g (MEEM)’ escore (M,EEM)’ Dl_gltos,_ Contos; MEEM, teste de Stroop,

o © -= | cognitivo de Medida  Cdpia de Figura; Provas tens3o de diait d MEEM

ETc de Independéncia de Cancelamento; EXIENSda €E C19T0S Qreem

222 ) i s ’ direta e indireta.

2 o 9 Funcional (MIF) Wisconsin/ Nelson.

£
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MEEM: Linha de -Linha de base MEEM- N
base do Grupo A: EMTT ativo: 23,78 Humor, desempenho cognitivo e
23,0 (20,0-26,0). resultados de seguranga nédo
Pos-intervencao: MEEM: Sham: 28.1 dia 5: 23,89, significativos.
k ' acompanhamento: 24,78
2 230(20,0-260) ~ EMTr+ETCC=26.1 P Média MEEM (DP):
© — .
S p2=,317 _ - Linha de base MEEM — _ _
g MEEM: Linha de ETCC + EMTr=27.5 Sham EMTr: 25,80 Comblnado(n=9). 29,11(1,36)
n . _ .
i base do Grupo B: P=0572. dia 5: 26,0, Fluoxetina (n=10) 29,38 (1,41)
;475 _(%[O,O—30LO) acompanhamento: 26, Placebo(n=8) 29 (1,2)
0s-intervencgao:
250 (21 0_33 0) Sem diferenca significativa P valor=0.399
p3=,004*. entre esses dois grupos.
o EMTT parece ser Os processos atentivos . .
'3 um tratamento . Os efeitos do tratamento Fluoxetina + EMTr melhorou a
” . dependem de diferentes ~ .
S promissor para ] o com EMTr dependem do funcdo motora no AVC; nédo 249
S e areas corticais e podem , ~ ~ .
c déficits motores, . ~ numero de sessbes e sao foram observados efeitos
S L melhorar com estimulacéo . "
o funcionais e B cumulativos. cognitivos.
. cerebral, também em M1.
cognitivos em AVC.

Legenda: AVCi — Acidente Vascular Cerebral Isquémico; AVCh: Acidente Vascular Cerebral hemorragico; EMTr: Estimulacdo Magnética
Transcraniana repetitiva; ETCC: Estimulacé@o transcraniana por corrente continua; TE: terapia de caixa de espelho; MEEM: Miniexame do
estado mental; TMIR: terapia de movimento induzida por restri¢ao.
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ESTUDO TE()RICO "’i‘fv Checkforupdates‘

Nesse estudo foram selecionados trés artigos e uma tese de doutorado realizados
na Turquia, Italia, Brasil/Estados Unidos/Espanha e Brasil respectivamente. O primeiro
estudo (Askin et al., 2017) foi controlado e randomizado, com avaliador cego; o segundo
estudo (D’Agata et al., 2016a) foi de intervencéo, randomizado e duplo-cego (sujeito,
cuidador e avaliador de resultados); o terceiro estudo (Fregni et al., 2006a) foi longitudinal,
randomizado, de desenho paralelo, controlado por simulacéo, de fase Il que teve quatro
fases: (1) randomizacéo, (2) treinamento e avaliacao inicial, (3) tratamento e (4) avaliagao
de acompanhamento apds 2 semanas de conclusdo do estudo e o quarto estudo (Pinto,
2018) foi um ensaio clinico exploratério, randomizado e duplo-cego.

A amostra total dos participantes destes estudos foi de 116 sujeitos, acometidos por
AVC isquémico ou hemorragico, adultos e idosos de ambos 0s sexos. Os principais
instrumentos utilizados para a coleta dos dados foram: Mini-mental Status Examination
(MMSE), Functional Independence Measurement (FIM) cognitive score; Forward and
Backward Digit Span; Attentional Matrices; Short Story Test; Copy of Figure; Visual Search
and Cancellation Tasks; Nelson MCST; Stroop test. 20

Os estudos foram heterogéneos quanto a obtencao dos seus objetivos (comparar a
eficacia da estimulagdo de EMTr inibitéria sobre a recuperagdo motora de membro superior
e resultados funcionais de pacientes com AVC); avaliar e comparar a efetividade de duas
técnicas de estimulacéo cerebral ndo invasiva ( EMTr e ETCC) na reabilitacdo de membro
superior de pacientes com AVC (D’Agata et al.,, 2016a); avaliar se 5 sessbes de EMTr
inibitéria podem aumentar a magnitude e duracdo da recuperagdo motora e se essa
abordagem é segura(Fregni et al., 2006a); avaliar se a combinacdo de EMTr inibitoria com
fluoxetina gera maiores beneficios sobre a recuperagcdo motora quando comparada com
farmacoterapia somente e placebo (Pinto, 2018) quando comparada com farmacoterapia
somente e placebo (Pinto, 2018), porém todos almejaram verificar o efeito na recuperacéo

motora dos pacientes pos AVC.
Efeitos da EMT na cognicéo de pacientes acometidos por AVC

O primeiro estudo (Askin et al., 2017) relata que os escores cognitivos da Escala de
Medida de Independéncia Funcional (MIF) e os escores do Minimental (MEEM) foram

significativamente aumentados apenas no grupo EMTr. Portanto, EMTr inibitéria para o
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cortex motor primério ndo afetado parece ser eficaz ndo apenas na reabilitacdo motora,
mas também na reabilitacdo cognitiva pos AVC. Pode-se supor que a melhora das funcées
cognitivas também pode contribuir para a participacdo de pacientes acometidos por AVC
em tratamentos de reabilitagdo, levando assim a melhorias motoras e funcionais dos
pacientes. A EMTr parece ser um tratamento promissor para déficits motores, funcionais e
cognitivos em AVC cronico.

O segundo estudo (D’Agata et al.,, 2016a) demonstrou melhora no desempenho
motor e cognitivo mesmo em pacientes acometidos por AVC na fase cronica apresentando
alguns déficits cognitivos; o prejuizo em alguns dominios cognitivos ndo pode ser
considerado como um critério de excluséo para reabilitacdo com estimulacdo néo invasiva;
o potencial relacionado a eventos (ERP) melhorou relacionado a processos atencionais e
cognitivos apés a estimulacdo no cortex motor, mas foi um efeito transitério. Este efeito
pode estar relacionado a restauracéo do equilibrio hemisférico ou por efeitos de conexdes
distantes. Neste estudo os efeitos de duas formas de estimulacdo cerebral ndo invasivas
foram comparadas, com algumas vantagens utilizando Estimulacdo transcraniana por
corrente continua (ETCC) sobre a EMTr na reabilitacdo do AVC. Foi considerado que os
processos atentivos dependem de diferentes areas corticais e podem melhorar com
estimulacdo cerebral, também em M1, talvez pelo restabelecimento do equilibrio
hemisférico ou por conexdes distantes. Os autores afirmam que mais de um ciclo de
estimulacao cerebral ndo invasiva (2—4 semanas) deve ser usado na reabilitacdo para obter
resultados clinicos relevantes apds um periodo de washout (suspensdo do tratamento) 2t
apenas em pacientes respondedores.

No terceiro estudo (Fregni et al., 2006b) os resultados do MMSE e o desempenho
dos testes neuropsicologicos sugerem que ambos os tratamentos (ativo e sham EMTr) ndo
foram associados a alteragdes cognitivas; o aumento da atividade no hemisfério afetado
pode melhorar a funcdo motora ndo apenas aumentando a atividade dos neurdnios
remanescentes em M1, mas também desmascarando redes neurais latentes locais e
distantes. Um resultado importante destacado pelos autores foi o efeito cumulativo da EMTr
com duracéo de pelo menos 2 semanas. Foi demonstrado que os efeitos comportamentais
do tratamento com EMTr dependem do nimero de sessdes de EMTr, e especulou-se que
um mecanismo potencial para explicar esse efeito cumulativo e duradouro envolveria uma
combinacdo de mudancas plasticas diretas e comportamentais semelhantes aos efeitos da

terapia induzida por restricao (TIR).
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O quarto estudo (Pinto, 2018) demonstrou que o tratamento combinado de fluoxetina
e EMTr de baixa frequéncia do hemisfério sadio melhorou a fungcdo motora em pacientes
acometidos por AVC, além dos efeitos da fluoxetina isoladamente e do placebo. A fluoxetina
pode ter tido um efeito relativamente prejudicial, levando a melhorias diminuidas da funcéo
motora em comparagdo com o placebo; é possivel que o EMTr tenha superado esse efeito
no grupo combinado. Observou-se que os desfechos de humor, funcdo cognitiva e a

seguranca nao foram significativos.

Avaliacao do risco de viés

Para avaliar o risco de viés dos estudos selecionados, foi utilizado o instrumento de
avaliacao de risco de viés da Cochrane: RoB 2.0. (figura 2)

Observa-se que no primeiro estudo (Askin et al., 2017), teve baixo risco de viés na
maioria dos dominios, tendo algumas considera¢des nos desvios das intervencgdes e na
selecdo dos resultados relatados. No segundo estudo (D’Agata et al., 2016a) teve alto risco
de viés na falta de dados de resultados. No terceiro estudo (Fregni et al., 2006a) teve
consideragdes nos desvios das intervencdes realizadas e no quarto estudo (Pinto, 2018)

teve baixo risco de viés em todos os dominios.

252
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Study ID D5 Overall

Askin, Tosun, Dermidal, 2017

@ ° Low risk
@ ! Some concerns

D' Agata et al, 2016

. High risk

Fregni, et al 2006

000 0:
+ + @+

Pinto, 2018
D1 Randomisation process
D2  Deviations from the intended interventions
D3  Missing outcome data
D4  Measurement of the outcome

D5  Selection of the reported result

As percentage (intention-to-treat)

Overall Bias
Selection of the reported result
Measurement of the outcome

Mising outcome data T —
Deviations from intended interventions
Randomization process

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 253

Low risk Some concerns W High risk

Figura 2: Gréfico do risco de viés dos quatro estudos gerado pela ferramenta da Cochrane.
Fonte: Rob 2.0

Nota-se que em relacdo ao dominio de processo de randomizacdo e medicdo de
resultado, todos os estudos tiveram baixo risco de viés, as maiores consideracdes a serem
realizadas foram no dominio dos desvios das intervengdes relatadas e houve um alto de

risco de viés na falta de dados de resultados.

Metandlise

Foi realizada metanalise de trés estudos, o de Askin, Tosun, Dermidal (2017), Fregni,
et al (2006) e Pinto (2018).
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Experimental Control Std. Mean Difference Std. Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Askin, Tosun, Demirdal 2017 25 64 20 23 42 20 413%  0.36(-0.26,099) *
Fregni et 2006 248 15 10 267128 5 264% 126245 0.06) -
Pinto, 2018 29 12 8 2113 9 323%  -0.07[1.03 088

Heterogeney: Tau? = 0.38; Chit= 5.56, df = 2 (P = 0.08); = 64% 1}0 5

Favours [experimental] Favours [control]

-+

Total (95% CI) k] 34 100.0%  -0.21-1.08, 0.66] L 2
|
0

o

i
Test for overall effect: 2= 0.46 (P = 0.64) y

Figura 3 - Forest plot: Comparacéo rTMS e controle.

A metanalise foi construida por meio do software RevMan 5.4 (Cochrane
Collaboration) para dados continuos, utilizando diferenca entre as médias (SMD) e modelo
de efeito randémico (RE) para andlise dos resultados. Dois estudos (Fregni, et al., 2006 e
Pinto, 2018) ndo encontraram resultados significativamente desfavoraveis a EMTr, no
entanto, ndo encontraram superioridade dessa em relacao a outras técnicas por exemplo,
terapia de movimento induzida por restricdo. Em contrapartida, o estudo com amostra mais
robusta, Askin et al., 2017, indicou a superioridade da EMTr no que se refere a efeitos
cognitivos sobre outras terapias motoras, no caso fisioterapia.

A heterogeneidade entre os estudos (amostra, parametros de comparacao) pode ser
considerada moderada (p= 0.06; I2= 64%). Os resultados sdo discretamente favoraveis ao
grupo intervencdo (EMTr), porém o resultado da diferenca entre as médias -0,21 (-1.08,
0.66), ndo é estatisticamente significativa entre os grupos (p=0.64), ndo sendo possivel 254
afirmar acerca da superioridade da EMTr sobre outros tipos de intervencdo, ensejando
maiores estudos.

Desse modo, esta revisdo sistematica e subsequente metandlise sao pioneiras a
destacar a EMTr em cortex motor primario como um meio para estimular funcées cognitivas
pos AVC. Ha estudos que mostram os efeitos da EMTr na cognicéo de pacientes pos AVC
guando o alvo a ser estimulado é o cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo.(Fisicaro et al.,
2019; Hara et al., 2021; Liu et al., 2021; van Lieshout et al., 2019). Um nUumero crescente
de estudos indica que técnicas de estimulacéo cerebral ndo invasivas podem ser Uteis na
reabilitacdo crénica do AVC (Hummel & Cohen, 2006; Liew et al., 2014; Sandrini & Cohen,
2013; Wessel et al., 2015), mas até o momento ndo foram apresentados dados que
comparam diretamente as técnicas ou explorou a ligacdo entre melhora cognitiva e

motora. (D’Agata et al., 2016b). A maioria dos estudos que investigaram a questéo cognitiva
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utilizando o cortex motor como alvo eram para testar a seguranga da técnica, para verificar
se nao teriam efeito negativo na cognicao.

Todos os estudos incluidos objetivaram verificar melhora motora pés AVC e
avaliaram se tinham alguma repercussdo em aspectos cognitivos utilizando como
instrumentos de avaliagdo o Miniexame do estado mental (MEEM) e outros testes mais
especificos. Os dois primeiros estudos (Askin et al., 2017; D’Agata et al., 2016a)verificaram
relacdo da melhora motora com repercussao positiva na cognic¢ao, sugerindo a inibicdo em
M1 como uma forma de restabelecer o equilibrio hemisférico ou por ter influéncia em
conectar a outras areas distantes do cérebro. Os outros dois estudos (Fregni et al., 2006a,;
Pinto, 2018) né&o verificaram efeitos significativos de repercussao positiva na cogni¢cao, mas
também nao observaram qualquer interferéncia negativa.

Ja tem sido demonstrado que a EMTr em alvo motor tem repercussao em aspectos
cognitivos, em recente revisao narrativa (Tomeh, Yusof Khan, Inche Mat, et al., 2022) que
relata que com um conhecimento mais expandido sobre as conexdes corticais e
subcorticais de M1, a EMTr em alvo motor resultou em eficacia terapéutica que vai além da
recuperacado motora convencional, como tratamento para a dor, cefaleia, fadiga, disfagia,
disturbios de fala e voz, distarbios do sono, disfungcdo cognitiva, distarbios da consciéncia,
ansiedade, depressao e disfungéo da bexiga. (Tomeh, Yusof Khan, Inche Mat, et al., 2022)

Estudos mostraram que a EMTr em M1 mostrou melhora cognitiva em doenca de
Parkinson, Acidente Vascular Cerebral e Fibromialgia, em que a cognicéo esta afetada, foi
investigado a EMTr em M1 e sugerido que os efeitos dessa estimulacdo favorecendo 259
aspectos cognitivos pode ser explicado pelos papéis cada vez mais identificados do alvo
motor em processos cognitivos superiores, tais como atenc¢do, memdria, imaginacao
motora, e compreensdo da linguagem, e a conectividade funcional entre 0 M1 e o cortex
parietal que da suporte para o planejamento e a execucdo de movimentos orientados a
objetivos (Tomeh, Yusof Khan, & Wan Sulaiman, 2022; Tomeh, Yusof Khan, Inche Mat, et
al.,, 2022). Um artigo recente destacou os papéis adicionais de M1 nos processos
cognitivos, muitas vezes subestimados, chamando a atencdo para a necessidade de uma
investigacdo mais aprofundada do M1 como facilitador da cognicéo e reabilitacdo motora.
(Bhattacharjee et al., 2021)

A literatura demonstra o tratamento de pacientes com comprometimento cognitivo
utilizando EMTr de baixa frequéncia com base em neurologia e treinamento funcional dos
membros. Os resultados mostraram que a funcéo cognitiva dos pacientes foi melhorada.

Esse efeito pode ocorrer porque a EMTr aumenta o fluxo sanguineo cerebral e o
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metabolismo na regido frontal depois de atuar no tecido cerebral, melhorando assim a
cognicdo. A EMTr também pode ter um efeito significativo na expressdo génica de
neurotransmissores e seus receptores no cérebro. No entanto, esta observagdo requer
mais estudos e evidéncias(Liu et al., 2021).Portanto, mais ensaios clinicos randomizados
com um maior tamanho amostral usando diferentes locais de estimulacdo EMTr e estudos
multicéntricos sdo necessarios para apresentar mais evidéncias do efeito de diferentes
locais de estimulacdo, sendo um propoésito de pesquisa nesse contexto, encontrar o local
de estimulacéo ideal para melhorar a eficacia clinica da EMTr para pacientes com prejuizo
cognitivo p6s AVC (Gong et al., 2023)

Um protocolo recente (28) para ensaio controlado randomizado, apresentou como
objetivo analisar se a estimulacdo utilizada em dois alvos é superior a de um alvo no
prejuizo cognitivo pos AVC, fazendo uma associacao entre o CPDLE e M1 (lado lesionado),
tendo como intuito promover a reconstrucéo da fungdo mental. O ponto forte deste estudo
€ baseado na teoria da promocéo bidirecional da cogni¢cdo e movimento em que a melhora
cognitiva repercutindo positivamente na memaoria, compreensao, habilidades de execucéo,
conduz a um melhor treinamento da funcdo motora e a melhora desta pode retardar
também o declinio da funcao cognitiva. Este estudo por ter uma metodologia randomizada,
duplo cego pode apresentar uma evidéncia mais consistente do efeito cognitivo da EMT em
M1 (Xu et al., 2023)

Outro ponto observado em relagéo a cognicéo foi a utilizacdo de outra ferramenta
de estimulacdo nao invasiva, a estimulacdo transcraniana por corrente continua e no alvo 256
j& consagrado para essa finalidade, confirmando a presenca de poucos estudos relatando
essa tematica da estimulacdo em coOrtex motor primario com repercussao na cognicao.

Desse modo, enquanto a maioria dos estudos que investigaram a cognicdo de
pacientes pos AVC utilizaram o alvo cértex pré-frontal dorsolateral esquerdo (CPDLE), esta
revisdo sugeriu também considerar o alvo motor como influéncia na cognicdo e a
importancia de considerar e avaliar aspectos cognitivos quando utilizar esse alvo ja que é
protocolo padréo para reabilitacdo motora e outras condicdes.

Em um estudo de revisdo sistematica e metandlise que analisou 10 estudos
explorando os efeitos da EMTr sobre 0s pacientes com comprometimento cognitivo pés
AVC, a andlise de subgrupo mostrou que a cogni¢cdo global melhorou nos pacientes,
conforme indicado por Montreal Cognitive Assessment -MOCA (SMD=0,60; 95% CI= 0,31,
0,89; P <0,0001; I 2 = 0%) e MEEM (SMD=0,44; 95% CI= 0,10, 0,79, P =0,01, | 2 = 67%).
No aspecto da intensidade de estimulacdo, a EMTr de alta frequéncia demonstrou
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significancia positiva para o escore MOCA (MD=2,95; IC 95%=1,42,4,48; P = 0,0002; | 2 =
0%), mas nao para o escore MEEM (SMD=0,49, IC 95%=0,25, 0,73, P <0,0001, | 2 = 37%);
enquanto a EMTr de baixa frequéncia nao foi significativo para o escore MOCA (MD=1,92;
IC 95%=- 0,72,4,56; P = 0,15; | 2 = 61%). Ambos os escores MOCA (MD =2,95; 95% CI=
1,42,4,48; P = 0,0002; | 2 = 0%) e MEEM (MD =2,26; 95% CI = 0,94,3,57; P =0,0008; 1 2 =
0%) apresentaram alteracdes significativamente positivas pelo direcionamento de EMTr no
cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo (CPFDLE).(Li et al., 2023)

Um estudo de revisao relatou que embora tenham avaliado a eficacia da EMTr, ndo
ha nenhum estudo de acompanhamento relacionado a um impacto de longo prazo na
melhora cognitiva devido a dados insuficientes. Também existe heterogeneidade devido a
diferentes escalas de avaliacdo, diferentes parametros de estimulacdo e varios tipos de
AVC (hemorragico ou isquémico). Essa inconsisténcia pode ter impactado nos resultados
gerais. Além disso, o efeito das medicacfes utilizadas pelos pacientes e outros
treinamentos de reabilitacdo no resultado do estudo ndo pode ser descartado (Liu et al.,
2021)

Dessa forma, os estudos que abordam a questdo cognitiva dos pacientes com AVC
tratados com EMTr apresentam de uma maneira geral varias limitagdes. O presente estudo
forneceu uma base inicial para investigacdo dos efeitos da estimulacdo magnética
transcraniana em cortex motor (M1) e sua influéncia na cognicdo de pacientes apos
acidente vascular cerebral. Os achados séo inconclusivos em funcéo da heterogeneidade
enguanto aos parametros de administracéo, comparacao e avaliagdo/ monitoramento. Dois 27
estudos encontraram essa influéncia positiva sobre a cogni¢cdo e os outros dois estudos
nao encontraram resultados significativos, embora também ndo tenham observado
gualquer interferéncia negativa.

O ponto forte dessa revisdo € considerar que o uso de um alvo altamente utilizado
na recuperacao motora em tratamento de estimulacdo magnética transcraniana pode ser
considerado também uma forma de estimular indiretamente e eficazmente aspectos
cognitivos que estdo prejudicados pos AVC e que com a sua melhora repercutem
positivamente no processo de reabilitacdo funcional desses pacientes.

Conforme mencionado, 0s prejuizos cognitivos pos acidentes vasculares
comprometem a qualidade de vida e trazem 6nus para os servi¢os de saude. Deste modo,
a disponibilizac&o de técnicas de reabilitacdo capazes de responder aos déficits, promover
melhora funcional, diminuir o tempo de assisténcia e evitar a incapacidade, sédo altamente

desejaveis. Considerando que o uso da EMT esta consagrado para tratamento de sequelas
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motoras po0s-AVC e que alguns estudos sugerem efeito reverberado sobre a cognicao
(sendo ainda uma lacuna nas pesquisas) a propositura dessa revisdo respondeu que € Util
dirigir esforcos e defender a aplicacéo desta técnica.

O uso rotineiro de um paradigma especifico de estimulagdo ainda ndo pode ser
recomendado devido a um nivel significativo de heterogeneidade dos estudos em termos
de protocolos a serem estabelecidos e medidas de resultados a serem usados. Estudos
futuros precisam avaliar preliminarmente os protocolos mais promissores antes de
prosseguir para estudos multicéntricos com grandes coortes de pacientes, a fim de obter
uma aplicacdo definitiva para a pratica clinica diaria (Fisicaro et al., 2019). Estudos
avaliando as técnicas de estimulacédo cerebrais nao invasivas tém mostrado resultados
promissores em melhorar a funcdo cognitiva dos pacientes e as atividades de vida diaria
daqueles com prejuizos cognitivos pés AVC (Hara et al., 2021; Liu et al., 2021; Tsai et al.,
2020; van Lieshout et al., 2019; Yin et al., 2020).No futuro, sdo necessarios mais extensos
e rigorosos ensaios clinicos randomizados, duplo-cegos, para explorar os parametros de
estimulacao ideais e ciclos de intervencdo. A combinacdo de estimulacdo e exames de
imagem cerebral deve ser aprimorada para maiores inferéncias. (Yu et al., 2022). Deste
modo pode-se afirmar que ha poucos estudos com essa abordagem de reabilitacdo
cognitiva utilizando o alvo motor no tratamento de EMTr e sem possibilidade de realizacao
de metanalise devido a heterogeneidade dos dados, ndo enfraguecendo o interesse no

esclarecimento dessa tematica.
258

4 CONSIDERACOES FINAIS

A metanalise nao foi conclusiva quanto a eficacia da EMTr em M1 sobre a cognicao
de pacientes com acidente vascular cerebral. Alguns estudos encontraram evidéncia deste
beneficio e um estudo ndo mostrou nem eficacia e nem prejuizo. Uma limitacdo importante
dessa metanalise foi o nimero reduzido de artigos que investigaram desfecho cognitivo
utiizando a EMTr, uma vez que ela ja apresenta nivel de evidéncia para recuperacao
motora e para melhora do humor.

Novos estudos com maior homogeneidade metodologica quanto a frequéncia e
intervalo das sessbOes sdo desejaveis. A falta de homogeneidade nos fatores de
comparacao nao enfraquece a pesquisa nessa direcao, pelo contrario, sugere a importancia
de um protocolo de administracao da técnica quanto ao numero e frequéncia, bem como

protocolo de avaliacdo neuropsicolédgica na investigacao de desfecho cognitivo.
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A EMTr é especialmente relevante para 0 paciente pouco responsivo aos
tratamentos convencionais, sendo importante a continuidade da pesquisa, tendo em vista
gue as relacdes entre motricidade e cognicdo tem sido cada vez mais evidenciadas
indicando o efeito sistémico de intervencdes do centro para periferia (top-down), como € o
caso da neuromodulacdo, bem como da periferia para o sistema nervoso central (bottom-

up), caracteristica dos modelos de intervengédo comportamental.
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