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RESUMO

O Traumatismo cranio encefalico (TCE) é a principal causa de morbi-mortalidade
entre individuos de 21 a 60 anos, levando anualmente cerca de 500 mil pessoas
a hospitalizacdo no Brasil, alguns sobreviventes desenvolvem perda irreversivel
da funcéo neuroldgica e a taxa de letalidade atinge até 70%. Sabe-se que o TCE
€ um processo dinamico, j& que as consequéncias de seu quadro patoldgico
podem ser momentaneas ou permanentes, de natureza fisica, cognitiva ou
funcional. A Terapia LED Transcraniana (TLTC) se apresenta como alternativa ao
tratamento de lesGes secundarias ao TCE. Esta pesquisa teve como objetivo
avaliar as condi¢cdes hemodindmicas antes e apds a TLTC e verificar as possiveis
alteracdes neurocognitivas mediatas e tardias decorrentes da TLTC. Trata-se de
um estudo clinico, multidisciplinar, realizado com 10 pacientes, tratados com
TLTC, o protocolo de trés sessdes por semana, durante seis semanas,
totalizando 18 sessdes. Os pacientes passaram por avaliacdo da hemodinamica
cerebral (Doppler trasncraniano) em dois momentos e neuropsicolégica em trés
momentos: pré, pos TLTC mediato e pos-TLTC tardio. Os resultados demonstram
gue houve alteracdo no Fluxo sanguineo cerebral com melhora significativa
(p<0,007) da Vm de Pico Sistdlico a esquerda e tendéncia de melhora na
avaliacdo neuropsicolégica da Figura Complexa de Rey, evocacéao tardia (EQ7)
(p<0,078) e na avaliacdo do Symbol Test (p<0,06). Conclui-se que a TLTC
favoreceu o aumento do Fluxo sanguineo cerebral a esquerda, com repercussao
nos ganhos neurocognitivos.

PALAVRAS CHAVE: LED, Traumatismos cranio encefélicos, Reabilitacdo
neuroldgica.




ABSTRACT

Traumatic brain injury (TBI) is one of the main causes of morbidity and mortality
among individuals aged 21-60 years, with about 500,000 people hospitalized in
Brazil, some survivors develop irreversible loss of neurological function and
lethality rate reaches up to 70%. It is known that the TBI is a dynamic process, the
consequences of its pathological picture may be momentary or permanent, of the
physical, cognitive or functional nature. The Transcranial LED Therapy (TLTC) is
presented at the same time as the TBI. This study aimed to evaluate the
hemodynamic conditions before and after the TLTC and to verify the mid and late
neurocognitive changes. This is a multidisciplinary clinical study performed with 10
patients, treated with TLTC, the protocol of three weeks, for six weeks, totaling 18
sessions. The patients underwent evaluation of cerebral hemodynamics at two
moments and neuropsychological at three moments: pre, post-TLTC and post-
TLTC late. The results showed that there was alteration in the cerebral blood flow
with the highest pressure (p <0.007) of the Left Systolic Peak Vm and a trend of
improvement in the neuropsychological evaluation of the Rey Complex Figure,
late recall (E07) (p <0.078), and in the Symbol Test (p <0.06). It is concluded that
TLTC favored the increase of left cerebral blood flow, with repercussion in the
neurocognitive gains.

Keywords: LED, Traumatic brain injury, Neurological rehabilitation.
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1. INTRODUCAO

O Traumatismo cranio encefélico (TCE), configura como a principal causa de
morbilidade entre individuos de 21 a 60 anos e, nessa faixa etaria, a taxa de
letalidade pode atingir até 70%. Os individuos que sobrevivem ao TCE
geralmente apresentam incapacidades temporarias ou permanentes, que
impactam ndo apenas em sua qualidade de vida, mas, sobretudo em sua familia.

(GAUDENCIO, LEAO; 2013).

Apesar do socorro imediato prestado pelo SAMU e Corpo de Bombeiros,
nem sempre esse atendimento € capaz de evitar a morbidade decorrente deste
tipo de trauma, parte dai a preocupagcdo com a recuperacdo dos individuos que
apresentam deéficits fisicos, cognitivos e emocionais em decorréncia dos

traumatismos cranio encefalicos. (GAUDENCIO, LEAO; 2013)

Considera-se TCE qualquer lesdo decorrente de um trauma externo, que
acarreta alteragbes anatdomicas do cranio, seja por fratura ou laceracdo do couro
cabeludo, ou lesbes que apresentem o comprometimento funcional das
meninges, encéfalo ou um de seus sete vasos, resultando em alteraces
cerebrais. E um processo dindmico, com repercussdes momentaneas ou

permanentes, de natureza fisica, cognitiva ou funcional. (MENON, SCHWAB,

WRIGHT, MAAS, 2010 e CANOVA et al, 2010)

Diversas sdo as incapacidades decorrentes do TCE, dentre elas estdo
incapacidades fisicas (visual, motora, de linguagem ou olfativa); Incapacidades
cognitivas (comprometimento ou reducédo da memoria, déficit de aprendizagem,
prejuizo nas fungbes executivas) e impacto comportamental/emocional, como

perda de autoconfianga, comportamento infantil, motivacdo diminuida, e mais
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comumente, irritabilidade e agressao. (CANOVA et al., 2010)

Quando um TCE é provocado por um mecanismo brusco que envolva
aceleracdo/desaceleracdo ocorre trauma do encéfalo, que geralmente esta
acompanhado de grandes variaveis e forgas rotacionais, causando rupturas dos
axonios (lesdo por cisalhamento) e da microvasculatura, denominado Les&o
Axonal Difusa (LAD), esta lesdo multifocal, aparece ao longo da substéancia
branca profunda e subcortical, particularmente comum as estruturas da linha
média, incluindo o esplénio do corpo caloso e tronco cerebral. (KONDO et al.

2010)

Estima-se que cerca de 50% de pacientes vitimas de TCE grave
apresentam LAD, um terco deles culminam com o6bito. Sendo por essa razao,
considerada a principal causa de morbilidade entre estes pacientes, além disso,
geralmente associada ao déficit neuro-psicologico persistente, bem como ao
comprometimento da consciéncia de forma mais frequente que em outros tipos de

lesdes primarias. (MUJICA et al., 2003)

O espectro da LAD contempla, desde a sua forma mais leve (concusséo),
guando ha apenas alteracdes na excitabilidade neuronal sem danos a estrutura
celular, até nos casos mais graves, quando ocorre dano axonal difuso em nivel

microscoépico (GENNARELLI et al., 1982).

Os danos ocasionados pelo TCE desencadeiam diversos tipos de
respostas inflamatdrias, alguns estudos clinicos constataram que apés o TCE
houve acumulo de vérios tipos de células inflamatérias reativas, bem como a
expressdo de um certo numero de fatores inflamatdrios, estas células tém sido

identificadas em torno das lesdes ou contusdes cerebrais em conjunto com a
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microglia, granuldcitos polimorfonucleares, macrofagos e linfocitos-T. Além disso,
muitos fatores inflamatérios, como a histamina, prostaglandinas e varias
citocinas, estdo cada vez mais evidenciadas no sangue em torno lesdes

contusas.(ANDRADE, et al., 2009)

Em busca de alternativas ao tratamento das lesdes inflamatérias a
literatura, tem demonstrado bons resultados obtidos a partir da Terapia Led
Transcraniana (TLTC) devido a sua capacidade de proporcionar ao organismo
uma melhor resposta inflamatéria e consequente reducdo do edema, dos
sintomas dolorosos e por proporcionar a bioestimulacdo celular (LINS, et al.,

2010).

Os LEDs (Light Emitting Diode) sao dispositivos semicondutores, bastante
utilizados em experimentos, por sua alta intensidade de radiacdo luminosa, com
baixa producdo de calor, além disso, tem demonstrado todos os efeitos
supracitados com a mesma eficacia no processo de reparo tecidual em processos

nao térmicos.

A terapia luminosa LASER/LED, se apresenta como radiacéo
eletromagnética, com comprimento de onda no espectro do vermelho visivel e do
infravermelho; sua eficacia se baseia na premissa do metabolismo energético
celular dos mamiferos, a partir de moléculas fotorreceptoras, sédo elas:
hemoglobinas, mioglobinas e citocromo C oxidase (CCO), presentes nhas

mitocondrias (BEAUVOIT, KITAI, CHANCE; 1994).

Para obtencdo do efeito bioldégico, € necessario que um foton seja
absorvido por alguma molécula dentro do tecido, o principal croméforo

7

absorvedor de luz vermelha € o Citocromo C Oxidase (CCO), identificado por
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Karu em 1999, é a IV unidade na cadeia respiratéria mitocondrial e possui picos
de absorcdo no espectro NIR, vermelho e azul. A absor¢cdo de fétons pode
estimular a atividade da CCO, promovendo a fotodissociagdo do Oxido nitrico
inibitério (NO) que pode ligar-se aos centros de cobre e radicais heme na enzima,
impedindo que o oxigénio tenha acesso aos locais ativos, promovendo o aumento
do consumo de oxigénio e da producdo de ATP pela membrana mitocondrial.

(HAMBLIN, 2018)

Considerando as respostas inflamatérias desencadeadas pela ruptura dos
axobnios (leséo por cisalhamento) e as alteracées provocadas na microvasculatura
dos individuos vitimas de TCE; o déficit neuro-psicolégico persistente, e a
possibilidade de comprometimento da consciéncia nestes individuos; os
resultados positivos dos estudos recentes que utilizaram a fototerapia obtida a
partir da radiacdo LASER/LED; os estudos que demonstraram uma resposta
efetiva a inflamacédo com consequente reducdo do edema, a TLTC sera capaz de
reduzir as respostas inflamatérias nos casos de TCE tardio? Sera capaz de
recuperar a circulacdo cerebral e assim reduzir déficits fisicos, cognitivos e

emocionais decorrentes do TCE?

A TLTC tem se mostrado promissora como opcao terapéutica para
minimizar  déficits cognitivos em pacientes com doengas cronico
neurodegenerativas e tem sido utilizada para modular fun¢des neuroldgicas e
psicoldgicas, e por isso, tem despertado o interesse entre os pesquisadores e
clinicos nos ultimos anos. (LAPCHAK, 2012; ROJAS, 2013; NAESER; 2011,

NAESER et al., 2014, HAMBLIN, 2018)

Sua utilizagdo fundamenta-se na perspectiva de que as mudangas

indutoras da sinaptogénese ou de excitabilidade cortical possam levar a uma
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reorganizacdo da rede funcional responsavel pela funcéo cognitiva prejudicada.

(LAPCHAK, 2012)

1.1 Objetivo Geral

Avaliar os efeitos precoces e tardios da Terapia Led Transcraniana (TLTC) em
pacientes com TCE, acompanhados no Ambulatério de Neurotraumatismo da
Divisdo de Neurocirurgia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S&o Paulo (HCFMUSP) e no Instituto Salgado de Saude

Integrada situado em Londrina-PR.

1.2 Objetivos Especificos

Avaliar as condicbes hemodinamicas antes e apés a TLTC em pacientes com
Traumatismo Créanio encefalico, acompanhados no Ambulatério de
Neurotraumatismo da Divisdo de Neurocirurgia do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (HCFMUSP) e no Instituto

Salgado de Saude Integrada, situado em Londrina, Parana.

Verificar de forma prospectiva as possiveis modificacdes neurocognitivas

em decorréncia do uso da estimulacdo TLTC, levando-se em consideracao:

) Aspectos neuropsicologicos: memoria, funcbes executivas, atencao,

aprendizagem, velocidade de processamento;
o Intensidade dos sintomas depressivos;

° Intensidade dos sintomas ansiosos.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Epidemiologia do TCE

O trauma é considerado a primeira causa de morte no mundo, entre pessoas de 5
a 44 anos de vida, € responsavel por cerca de 10% do total de mortes, na maioria
das vezes o trauma ocorre em decorréncia do transito, ocasionando altas taxas
de morbilidade em pessoas em idade produtiva, sendo por esta razdo

considerado um problema de saude publica em &mbito mundial. (WHO, 2011)

O relatério Global de Situacdo da Seguranca no Transito publicado pela
Organizacdo Mundial de Saude em dezembro de 2018 apresentou dados
alarmantes sobre o nimero de mortes no transito, cerca de 1,35 milhdes de

pessoas morrem anualmente vitimas de algum tipo de acidente. (WHO, 2018)

A Organizacdo Pan Americana de Saude em 2012 j& destacava o Brasil
como um dos paises que lideram o ranking de acidentes de transito nas
Américas. Os traumatismos respondem por cerca de 150 mil mortes e mais de 5
milhdes de pessoas incapacitadas a cada ano, decorrentes desses acidentes,

numa equivaléncia de 35 pessoas incapazes para cada morte.(OPAS, 2012)

Nos Estados Unidos, estima-se que existam cerca de 5.300.000 cidadaos
vivendo com incapacidades relacionadas ao TCE com custo médio anual de US $
65 bilhdes. Sendo, portanto, considerado um problema de saude global, que
exerce grande impacto socioecondémico mundial (NAESER et al., 2014; COLE,

2004; HYDER et al., 2007).

Os diversos estudos que tracam o perfil epidemiologico dos individuos
vitimas de TCE descrevem que este tipo de trauma € mais frequente entre

individuos do sexo masculino; com idade entre 21 e 60 anos, sendo a idade
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média de 34,6 anos (£16,7); mais de 50% s&o vitimas de acidentes de transito e
nao faziam o uso de Equipamentos de Protecao Individual (EPI), como capacete
e cinto de seguranca; 30% dos acidentes ocasionados por queda e 20%
decorrentes da violéncia. (GAUDENCIO e LEAO, 2013; FERNANDES e SILVA

2013; RUY e ROSA, 2011)

Em relacé@o a gravidade do trauma, percebe-se a maior incidéncia de TCE
leve, (70 a 85% dos casos) e, geralmente, evoluem com boa recuperacao até trés
meses apos o evento. No entanto, a literatura descreve que cerca de 3% a 22%
desses pacientes tendem a apresentar sintomas persistentes com agravamento
do quadro e disfuncdo neuroldgica grave. (GENTILE et al.; 2011;19, NAESER et

al., 2014)

O TCE grave, de elevada incidéncia no Brasil, leva anualmente, cerca de
500 mil pessoas a internacdo hospitalar, destas 75 a 100 mil pessoas vao a 6bito
no decorrer de horas, enquanto outras 70 a 90 mil desenvolvem perda irreversivel
de alguma funcéo neurolégica. Em uma Unidade de Terapia Intensiva os achados
demonstraram que 67,7% dos pacientes apresentaram TCE grave, 6,5%
moderado e 10,8% leve. (RAMOS et al., 2010; RUY, ROSA, 2011; BENITES e

SALATI, 2018)

Fernandes e Silva (2013) identificaram 52.087 6bitos em decorréncia de
TCE, as hospitaliza¢cdes concentraram-se entre os homens (81,5%) e individuos
mais jovens (53%), com permanéncia hospitalar de até trés dias (49%).
Excetuando-se as lesbes né&o identificadas, as lesbes difusas foram os

diagndsticos mais frequentes (36,3%).

Considerando os dados expostos, o TCE deve ser visto como uma doenca
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da sociedade moderna, presente em todo o territério nacional e em todas as
idades, que acomete principalmente os homens em idade produtiva. Por esta
razdo, torna-se imprescindivel a criacdo de mecanismos que auxiliem a minimizar

0 impacto de suas consequéncias a populacao.

2.2 Etiologia

O Ministério da Saude (2013; 2015) relacionou o TCE ao grupo de patologias por

causas externas, geralmente associadas aos seguintes eventos:

Acidentes de transito: que respondem por quase 50% deste tipo de trauma,
atinge a faixa etaria de adolescentes e adultos jovens, dos 15 aos 24 anos, 0S
acidentes de transito sdo responsaveis por mais mortes que todas as outras

causas juntas.

Quedas: que respondem por 30%: das estatisticas e concentra um grande
namero de idosos. Entretanto, no Brasil sdo muito frequentes as quedas de lajes,

gue sdo ignoradas pelas estatisticas internacionais.

Causas violentas: respondem por 20% das estatisticas os ferimentos por projétil

de arma de fogo e armas brancas.

O estudo de Ruy e Rosa, (2011) confirma os dados do Ministério da
Saude, onde os acidentes de carro ou moto lideram o ranking com 55,9%,

seguido de atropelamento 19,4% e queda 15,1%.

Importante ressaltar que a associagcdo com bebidas alcodlicas ocorre em
72% dos casos de TCE. As medidas profilaticas como o uso de cinto de
seguranca e o uso do EPI (como: capacete ao conduzir motos, bicicletas e

skates) reduzem em até 60% a ocorréncia do TCE grave e 30% da mortalidade
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(BRASIL, 2015).

2.3 Fisiopatologia do TCE

As lesdes traumédticas cerebrais estdo presentes de forma Unica em cada
paciente e de acordo com os fatores desencadeantes, que podem ser altamente
complexos, existindo por isso, uma grande variedade de lesdes com uma
infinidade de combinagcbes de acordo com o grau de gravidade e localizagao

especifica de cada uma delas (PRIETO et al., 2009).

Gennarelli et al. (1982) classificaram as lesbes do TCE em 5 grandes
grupos: fraturas do créanio, lesbes focais, lesbes difusas, lesdes penetrantes e
lesbes por explosédo. De modo geral estas lesbes podem estar associadas em um

mesmo paciente, porém com predominio de uma delas.

A lesdo encefélica definitiva se estabelece em consequéncia do TCE,
como resultado de mecanismos fisiopatoldgicos que se iniciam logo ap6s o
acidente e se estendem por dias a semanas e classificam-se em: lesdes

cerebrais traumaticas primarias e secundarias. (ANDRADE et al., 2010)

Gentile et al. (2011) descreveram a les&o primaria como aquela ocorrida
no momento do trauma ou logo apos, como consequéncia da biomecanica, das
forcas rotacionais e do impacto do encéfalo na calota craniana. Tais lesfes
resultam da interacdo de fatores intra e extra-cerebrais, como um processo
patolégico que apresenta manifestacdes clinicas tardias e determina o trauma e

as possiveis lesdes secundarias.

Para Andrade et al. (2010) as lesdes secundarias decorrem de agressdes
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iniciadas apés o momento do acidente, com intercorréncias clinicas como:
hipotensao arterial, hipoglicemia, hipercarbia, distlarbios hidroeletroliticos, hipoxia
respiratéria e anémica. Tais eventos sao reconhecidos como desencadeantes da
lesdo secundéria, resultantes da interacdo de fatores intra e extra cerebrais, que
se somam para inviabilizar a sobrevivéncia de células encefalicas poupadas pelo
trauma inicial. J& os distlrbios metabdlicos, infecciosos sistémicos, a presenca
de substancias neurotoxicas, a hidrocefalia e alteragdes hemodindmicas no
espaco intracraniano sao eventos posteriores, mas ndo menos importantes para o
trauma secundario. Por fim, os mecanismos de morte celular, neuronal, endotelial
e glial por distarbios i6nicos e bioquimicos, estdo relacionados tanto a lesao

primaria quanto a secundaria.

Segundo Andrade et al.(2009) as lesGes focais sdo facilmente
identificadas pelos exames tomograficos e de imagem, elas incluem as contusbes
cerebrais e o0os hematomas intra e extra-cerebrais ou areas isquémicas
delimitadas que acometem apenas uma regido do cérebro; ja as lesdes difusas
geralmente estdo presentes em pacientes com danos neurolégicos progressivos,
acometem o cérebro como um todo, sua presenca pode ser inferida ou suspeita
diante da auséncia de achados patolégicos nos exames de imagem, estdo
frequentemente associadas a forgas cinéticas que levam a rotacdo do encéfalo

dentro da caixa craniana.

As lesbes difusas diferem das focais pelo fato de geralmente néo
apresentarem dano estrutural macroscopico. Neste tipo de lesdo o encéfalo e a
caixa craniana, que possuem densidades diferentes, quando submetidos as
mesmas forcas inerciais, respondem de forma desigual, provocando

descompasso de movimentos ao promover a ruptura de veias cerebrais que
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desembocam nos seios durais, bem como impacto e laceragcao do parénquima
contra as estruturas rigidas do cranio. Somado a esse mecanismo como a regiao
central do encéfalo é relativamente fixa, em virtude da presenca do tronco
encefalico, as regifes periféricas do cérebro e cerebelo tendem a apresentar
maior amplitude de movimento, gerando o estiramento de axbnios e de vasos
sanguineos cerebrais, 0 que pode resultar desde uma disfuncdo temporaria até

ruptura dessas estruturas (GENNARELLI et al., 1982; ANDRADE et al., 2010).

2.4 Respostas inflamatorias no TCE

As respostas inflamatérias geradas pelos Traumatismos Cranio Encefalicos
ocorrem em dois momentos distintos: Respostas Imediatas e Lesdes

secundarias.

As Respostas imediatas desencadeiam alteragdes vasculares, migracao e
ativacdo de leucécitos, reacdes sistémicas com acumulo de células inflamatorias
e reativas, bem como a expressédo de fatores inflamatorios, em torno das lesdes
cerebrais, em conjunto com a microglia, granuldcitos polimorfonucleares,
macrofagos e linfocitos-T. Além disso, a histamina, prostaglandinas e varias
citocinas, podem ser evidenciadas no sangue em torno lesbes contusas

(ANDRADE, et al., 2009).

As alteracdes bioquimicas, também observadas imediatamente apds o
TCE, provocam a interrupcao das funcées de membrana, originando alteracbes
nos neurotransmissores, com potencial liberagdo do glutamato, que € um

neurotransmissor excitatério. Tais perturbacdes desencadeiam uma cascata de




Pagina |13

eventos que interrompem a fungao celular normal, altera o metabolismo de
glicose e induz a producao de radicais livres, prejudicando a fungdo mitocondrial.
Além disso, de acordo com a gravidade do trauma, ocorre elevada liberacdo de
potassio, inibindo a atividade neuronal, com acumulo de ions de Calcio nos

neurdnios, prejudicando a fungdo neuronal. (HENDERSON, MORRIES; 2015)

As lesdes secundarias ao TCE decorrem de fatores que contribuem para a
morte celular, geralmente estdo associados a hipoxia, disturbios metabdlicos
iniciais e hipertensao intracraniana, se apresentam como cascatas de reacdes
bioguimicas complexas e alteracdes fisiopatoldégicas que sdo extremamente
lesivas para as células do sistema nervoso central (SNC) e tém papel importante

na fisiopatologia do TCE (SILVA, 2009).

Durante o processo de cicatrizacdo os granuldcitos neutréfilos, séo
facilmente visualizados através da microscopia eletrénica, estas sdo as primeiras
células a aparecerem nas bordas do tecido ferido, cerca de trés horas apds a
lesdo. Neste momento, sua principal funcdo ndo é a fagocitose, mas sim, a
destruicdo enzimatica da fibrina. Logo em seguida, aparecem os mondcitos, que,
aproximadamente no quinto dia, se transformam em macréfagos. Estas células
de defesa, grandes produtoras de enzimas proteoliticas, sdo fagocitarias por

exceléncia e também exercem outras fungdes, tais como: a formacdo e a

migracao de fibroblastos e o estimulo & neoformacéo vascular (LINS et al., 2010)

As citocinas sao mediadores quimicos do processo inflamatério, proteinas
classificadas como baixo peso molecular, secretadas no espago extracelular ou
expressas na superficie das células, produzidas por varios tipos de células,
principalmente por linfocitos e macrofagos ativados. Nas lesdes no SNC, diversas

citocinas podem ser expressas por células residentes neste sistema, como as




Pagina |14

microglias, que atuam como moléculas sinalizadoras, modulando a funcéo de
outros tipos celulares. A regulagdo da resposta inflamatoria depende da migracao

de populagdes leucocitarias. (SILVA et al., 2009)

O TCE desencadeia uma variedade de cascatas bioldgicas no tecido
lesionado, que podem ser ativadas por duas vias distintas, referidas como vias

intrinseca e extrinseca (SATCHELL et al.; 2005).

A via intrinseca resultara em apoptose, que é um fendbmeno muito rapido,
reconhecido por apresentar caracteristicas morfoldgicas marcantes e
coordenadas, onde ocorre a retracao celular, resultando na perda da aderéncia
com a matriz extracelular e células vizinhas. As organelas mantém sua
morfologia, exceto a mitocdndria que pode apresentar ruptura da membrana
externa e, consequente liberagcdo do Citocromo C Oxidase, a cromatina sofre
condensacao e se concentra junto a membrana nuclear que se mantém intacta. A
seguir a membrana forma prolongamentos e o ndcleo se desintegram em
fragmentos envoltos pela membrana nuclear. Os prolongamentos aumentam e
rompem, formando corpos apoptéticos que sao rapidamente fagocitados por
macrofagos e removidos sem causar o processo inflamatério. Em geral o
citocromo C esta aumentado no liquido cefalorraquidiano das vitimas de TCE.

(GRIVICICH, REGNER, ROCHA, 2007; OLIVEIRA, IKUTA, REGNER, 2008).

A via extrinseca é desencadeada por sinais que surgem dos receptores de
morte, que reconhecem um ligante especifico, esta ligacdo € capaz de ativar a
cascata de caspases (caspases-8 que ativara caspase-3), executando a morte

por apoptose. (CARNEIRO, 2009; OLIVEIRA, IKUTA, REGNER, 2008).

O estresse oxidativo e a excitotoxidade gerados apés o TCE sdo estimulos
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importantes para desencadear 0 mecanismo de necrose, que se apresenta como
um processo de faléncia energética, por incapacidade celular de manter sua
homeostase, trata-se de um processo menos organizado e que envolve uma

resposta inflamatdria de maior intensidade ao seu redor. (ANDRADE et al., 2009)

2.5 Avaliagéo Clinicado TCE

A avaliacgédo clinica do paciente vitima de Traumatismo Cranio Encefélico requer
do profissional a expertise para identificar sinais que, por suposto, poderdo
caracterizar o risco de morte iminente, para tanto se torna necessario o uso

instrumentos que facilitem a identificacdo dos sinais clinicos agudos.

A Escala de Coma de Glasgow (ECG), descrita por Teasdale e Bond em
1974, tém sido recomendadas para avaliar a capacidade funcional global em
estudos clinicos de vitimas de TCE grave, mas pode também ser utilizada em
grupos com TCE de moderada gravidade, a fim de mensurar o nivel de

consciéncia. (BRASIL, 2015)

Cannova et al. (2010) descreveram o conceito do nivel de consciéncia
como: “o grau de alerta comportamental que o individuo apresenta”. Entretanto,
podemos observar uma grande possibilidade de variagcbes desse parametro.

Assim, torna-se imprescindivel a utilizagdo da ECG.

A ECG, de uso mundial, facilita a comunicacdo oral e escrita sobre
informacdes do paciente entre a equipe, além disso, estabelece um sistema
capaz de acompanhar a evolugdo do nivel de consciéncia, empregando alguns

indicadores como: abertura ocular, melhor resposta verbal e melhor resposta
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motora, para a diferenciagdo entre os itens: padrao flexor, retirada inespecifica e

localizacao de estimulos, sdo atribuidos valores para cada achado no paciente.

A aplicacdo da ECG é rapida, de avaliacao facil e ampla, por se constituir
em um método que avalia ndo sO6 a gravidade do TCE, mas também a
deterioracdo do quadro neuroldgico. Por isso, ela tem sido utilizada com
frequéncia, principalmente nos quadros agudos e de traumas. Nessa escala a
maior dificuldade esta no indicador de melhor resposta motora. (BRASIL, 2015;

CANNOVA, 2010)

Na avaliacdo da ECG é fundamental a observacdo da resposta pupilar,
(tamanho e a reatividade), para detectar mecanismos de lesdo como: do nervo
optico, ou lesdo do Il par craniano (6culomotor), disfuncdo pontina e uso de
drogas. A avaliacdo das pupilas pode indicar o estado de gravidade dos
pacientes, uma vez que pupilas fixas bilateralmente ocorrem em 20% a 30% dos
pacientes com Glasgow < 8, esses pacientes costumam apresentar sobrevida
menor do que 0s pacientes que se apresentam nas mesmas condi¢cdes, mas com
pupilas reativas bilateralmente. Assim como, as assimetrias estdo associadas a
lesdo expansiva, necessitando de descompresséo cirdrgica em mais de 30% dos

casos. (GENTILE et al., 2011)

Desta forma, a ECG pode ser utilizada como indicador progndstico, através
da previsao do resultado funcional, é subdividida categoricamente pela gravidade
do traumatismo craniano através de uma pontuacgdo: trauma leve (13 a 15),
moderada (9 a 12) e grave (inferior ou igual a 8). No presente estudo, a
pontuacdo da ECG foi feita nho momento da admissdao do doente no pronto
socorro e de acordo com o protocolo institucional, utilizou-se a classificacédo

descrita na Figura 1 acrescida de uma informagdo, uma vez que 0S pacientes
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classificados com ECG 3T faziam referéncia a pontuacdo 3 acrescida da

necessidade de entubacao orotraqueal.

A ECG foi revisada em 2017 pelo Institute of Neurological Sciences NHS
Greater Glasgow and Clyde, com a finalidade de reforgar a abordagem no padrao
de avaliagéo e, portanto, aumentar a consisténcia de sua utilizagéo, de maneira a
definir melhor as etapas realizadas na avaliagdo de cada componente,
estabelecendo uma padronizacdo para a estimulacdo com énfase no relatério dos

trés componentes em vez da soma total.

No entanto, no presente estudo, a ECG utilizada foi a mais antiga, por

tratar-se de pacientes com TCE anteriores ao ano de 2017.
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Figura 1. Escala de Coma de Glasgow.

Abertura ocular Espontanea 4
Ao comando verbal 3
Ao estimulo doloroso 2
Nenhuma 1
Sons apropriados, sorriso social, segue com os olhos 5
Resposta Verbal Choro consolavel 4
Choro inconsolavel, irritavel 3
Inquieto, agitado 2
Nenhuma 1
Resposta motora Movimentos intencionais espontaneos 6
Retirada em flex&o a dor localizada 5
Retirada em flexdo generalizada 4
Postura de flexao (decorticagdo) 3
Postura de extensédo (descerebracao) 2
Nenhuma 1

Os pacientes classificados como 3T foram entubados antes da entrada no Pronto Socorro.

Fonte: Adaptado de SMELTZER & BARE; 2012
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2.6 Avaliagdo Hemodinamica

O cérebro humano, em condi¢cdes normais, consome cerca de 25% do débito
cardiaco e utiliza cerca de 20% de Oxigénio (Oz2) em condi¢Bes normais. A maior
parte da energia € obtida exclusivamente a partir do processo metabdlico aerébio,
por essa raz&o qualquer redugao no fornecimento de nutrientes (principalmente a
glicose) e oxigénio cerebral ocasionam danos neuronais. De modo geral, o fluxo
sanguineo cerebral (FSC) possui auto-regulacdo dissociada da presséo
sistémica. O Traumatismo cranio encefalico € um dos eventos que comprometem
a auto regulacdo cerebral e comprometem o FSC, tornando o cérebro vulneravel
a eventos isquémicos ou hemorragicos. (HARATZ, 2014; SHU, B.S; KITA, W.S;

FIGUEIREDO, E.G; et al., 2012)

Conceitua-se auto-regulacdo cerebral como a capacidade dos vasos
sanguineos em manter o FSC relativamente constante em niveis variaveis de
Pressao Arterial Média (PAM). As mudancas repentinas na PAM ocasionam
mudancas simultaneas do FSC, desencadeando uma série de outras respostas.
Mas, em eventos como o TCE, o FSC torna-se dependente da PAM, dessa forma
se a PAM se eleva, o FSC também se eleva e pode causar um aumento no
volume cerebral. Se a PAM cai, o FSC também diminui, reduzindo assim a PIC,

podendo acarretar isquemia e necrose (KOIZUME, 1981).

A auto-regulacdo comprometida, com reducéo do FSC e relativa reducéo
da oxigenacao, desencadeara uma sequéncia complexa de eventos na tentativa
de restaurar o equilibrio entre a oferta e a demanda de Oz, por meio da ativacéo
de oOxido nitrico (NO) e outros metabdlitos no endotélio arterial, levando a

vasoconstriccdo. Este quadro pode levar dias até a sua normalizagéo,
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comprometendo as fungbes hipotalamicas, gerando desequilibrio energético
celular associado a disautonomia simpética. (SHU, B.S; KITA, W.S;

FIGUEIREDO, E.G; et al, 2012; DAMIANI, DAMIANI; 2017)

O Oxido Nitrico (NO) é uma molécula gasosa, labil, inorganica, liberada a
partir de células endoteliais e neurdnios nitrérgicos perivasculares, é responsavel
pela vasodilatacéo cerebral, diminuicdo da resisténcia cerebrovascular e aumento
do FSC. Além disso, atua no endotélio como um agente antiplaquetario,
antitrombdético, antiproliferativo e antiaterosclerético. Dessa forma, a disfuncéo
endotelial e o comprometimento neuronal do NO desencadeiam disturbios
circulatérios cerebrais importantes. (SHU, B.S; KITA, W.S.; FIGUEIREDO, E.G; et

al., 2012; HENDERSON, MORRIES; 2015)

O aumento do FSC possui correlacdo direta com o aumento da Perfuséo
Periférica Cerebral e é inversamente proporcional a Resistencia vascular
periférica (RVC). A Lei de Poiseuille relaciona o FSC fisiolégico as diversas
variaveis do sistema circulatorio cerebral, repercutindo assim nas funcdes

cerebrais, que dependem em especial, do fluxo na Artéria Cerebral Média.

Dai a necessidade de avaliagdo das condicdes hemodinamicas
continuamente, geralmente realizada pelas medidas de pressdo de perfuséo
cerebral (PPC), pressao intracraniana (PIC), frequéncia cardiaca (FC) e pressédo
arterial média (PAM). Em individuos higidos, o FSC varia em média 50-
55ml/100g/min e a PPC aproximadamente 70mmHg, a FC:60 a 80BPM e a PAM

pode ser calculada a partir da seguinte férmula:
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PAM= PAS +(2 x PAD) Eqg. n°1
3

No paciente hospitalizado essas medidas geralmente ocorrem de forma
invasiva, entretanto o uso de transdutores de dedo dispensa o procedimento
invasivo e permitem uma avaliacdo hemodinamica confiavel. (TRUIJEN et al.,

2012)

O Doppler transcraniano, € um exame nao invasivo que avalia as
condi¢cbes hemodindmicas do cérebro por meio de um sistema de emissdo
pulsada de ondas sonoras de baixa frequéncia, que permite medir a velocidade
de fluxo cerebral nas principais artérias do poligono de Willis em tempo real e
apresenta iniumeros beneficios, dentre eles o fato de poder ser realizado a beira

do leito e dispensar a utilizacdo de contrastes toxicos. (HARATZ, 2014)

Figura 2. Poligono de Wills, principais vasos cerebrais avaliados no Doppler

Transcraniano.

Arteria
g:arotida

FONTE: https://medlineplus.gov/spanish/ency/esp imagepages/18009.htm

Os achados de maior valor na interpretacdo do Doppler transcraniano sdo a
velocidade média (Vm) de fluxo e o indice de pulsatilidade (IP), descrito pelo grau

de variabilidade entre a velocidade maxima de fluxo que ocorre durante as
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Pagina |22

diferentes fases do ciclo cardiaco (sistole e diastole), demonstrando a resisténcia
periférica do 6rgdo suprido pela artéria analisada, considera-se valores médios
normais de velocidade de fluxo na Artéria Cerebral Média de 41 a 67cm/s.

(RADANOVIC, M. SCAFF, M; 2001).

2.7. Avaliagdo neuropsicologica

Os aspectos neuropsicoldgicos séo relevantes para determinag¢do do progndstico
dos danos ocasionados em vitimas de TCE, portanto, torna-se necessaria a
avaliacdo dos aspectos emocionais e das fungbes cognitivas para a execucao
das atividades de vida diaria, sua complexidade e severidade; que estédo
diretamente relacionadas ao tipo de leséo cerebral, extensdo e gravidade dos
danos neuronais, assim como as caracteristicas socio demogréficas e de

personalidade da vitima de TCE.(COTRENA, FIGUEIREDO, FONSECA,; 2015)

Nesta pesquisa, foram utilizados dois instrumentos auto-avaliativos e uma

bateria de testes apresentados a seguir:
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2.7.1 Beck Depression Inventory - BDI-II

Criado em 1961 por Beck, Ward, Mendelson, Mock e Erbaugh, € um dos
instrumentos mais utilizados para a auto-avaliagdo da gravidade dos sintomas
depressivos (ANEXO C) tanto em pacientes psiquiatricos, quanto em condi¢des
normais. A versao utilizada nesta pesquisa foi revisada em 1996, por Beck, Steerr
e Brown, com a finalidade de identificar com mais acuracia os sinais episodios
depressivos. E composto por 21 itens, onde cada qual consiste em quatro
declaracées de auto avaliacdo, pontuadas de 0 a 3, com indices crescentes que
indicam maior gravidade da depressdo. As respostas sdo somadas para

produzir uma pontuacéo total que varia de 0 a 63. (WANG, GORENSTEIN; 2013)

2.7.2 Beck Anxiety Inventory - BAI-II

O inventario de ansiedade de Beck também foi desenvolvido por Aron Beck e
colaboradores em 1988 (ANEXO D), € uma das escalas de avaliacdo clinica,
baseada em questionario de auto relato, contendo 21 questbes de multipla

escolha, utilizada para medir a severidade da ansiedade de um individuo.

Considerado um inventario de alta confiabilidade, permite diagnosticar
grupos como ansiosos (transtornos de panico, ansiedade generalizada, etc.) de
grupos diagnosticados como ndo ansiosos (depressdo maior, depressao atipica,

etc.).

Cada questao apresenta quatro possiveis respostas, e a que se assemelha
mais com o estado mental do individuo deve ser sinalizada. A BAI pode ter um
resultado maximo de 63 e as categorias com variacbes de grau minimo de

ansiedade a ansiedade severa. (QUINTAO, DELGADO e PRIETO, 2013)
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2.7.3 Stroop Test - Version Victoria (selective inhibition and attention)

Desenvolvido inicialmente por Ridley Stroop em 1935, o Stroop Color-Word Test
(ANEXO E) foi criado com a finalidade de avaliar as interferéncias e os efeitos em
reacOes verbais sequenciais, € um Instrumento cldssico para a avaliacdo da
atencao seletiva, velocidade de processamento e construgdo da fungao executiva

chamada "inibicao" e “controle”.

Em 1998 Spreen e Strauss desenvolveram uma versédo do Stroop Color-
Word Test, denominada Victoria Stroop Test (VST), essa versdo dispensa um
tempo curto para administracdo, (cerca de cinco minutos) € uma versao

psicometricamente sdlida da tarefa original da Stroop (MALEK et al., 2013).

Conta com 3 cartdes apresentados em tempos diferentes, onde se propde
a leitura de cores, no segundo cartdo a leitura de palavras coloridas (avalia
atencao seletiva) e no terceiro cartdo (interferéncia de cores). Em cada cartéo, o
sujeito € solicitado a dizer o nome das cores 0 mais rapidamente que conseguir.
O escore € inversamente proporcional ao tempo realizado em cada cartao.

(STRAUSS et al., 2006).

2.7.4 Symbol Test - Digit Test (processing speed)

Desenvolvido por Aaron Smith para visualizar o estado cognitivo, publicado
originalmente em 1973 e posteriormente revisado em 1982, com o objetivo de
medir a efichcia do processamento da informacdo usando uma tarefa de

substituicdo de simbolos por digitos (ANEXO F).

Comumente utilizado para avaliacdo da fungéo cognitiva em pacientes com
dano cerebral, deméncia, idade e depresséo, o teste consiste em uma folha de

papel com uma sequéncia de nove simbolos e nove nimeros correspondentes
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(chave), por exemplo: 1/-,2/1 ... 7/ A, 8/X,9/=. Sob cada digito, o sujeito
deve escrever o simbolo correspondente de forma rdpida e correta, dentro de um
tempo pré-estabelecido. O teste pode ser administrado em modalidades escritas
e orais, o individuo tem um tempo médio de 90 a 180 segundos para responder, 0
desempenho é avaliado conforme o éxito em menor tempo (NOCENTINI et al.,

2006).

Neste estudo o Simbol Test foi aplicado com a finalidade de avaliar a

velocidade de processamento.

2.7.5 Rey Auditory Verbal Learning Test (long-term episodic memory)

O Teste de Aprendizagem Verbal Auditiva Rey (RAVLT) é um dos instrumentos
de avaliacdo neuropsicoldgica mais utilizada na América do Norte, por sua
eficiéncia na avaliacdo da memdria episddica (ANEXO G). Ele avalia a memoria
imediata, o aprendizado verbal, a suscetibilidade a interferéncia (pré-ativa e
retroativa) e a retencdo de informagBes apés um periodo de tempo e o
reconhecimento da memoria. Tal avaliacdo busca vincular déficits de memoria

com desempenho prejudicado em tarefas especificas.

E um teste de alta sensibilidade para diferentes distirbios neuroldgicos e
psiquiatricos, onde procede-se uma leitura inicial de uma relagéo de substantivos
comuns e espera-se que o individuo repita, ainda que aleatoriamente o maior

numero de palavras, evocando assim sua memaria imediata.

2.7.6 Figure Rey (Visual construction)

Denominado Teste de Figura Complexa de Rey-Osterreith (ROCFT) este
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instrumento é amplamente utilizado para investigar pessoas com danos cerebrais
e avaliar a memoria episédica visual, planejamento, habilidades organizacionais,
além do desempenho visuo-espacial e nos adultos, também permite avaliar a
funcdo executiva (ANEXO H). O individuo é estimulado a copiar figuras
desenhadas em um cartdo, apés 5 minutos, solicita-se redesenhar a primeira
figura, o teste se repete apos interferéncias, onde sdo solicitadas 6 evocacoes

sobre a Figura complexa de Rey (POULTON, MOFFITT; 1995)

2.7.7. FAS Semantico:

Trata-se de um teste de avaliagdo de fluéncia verbal com critério fonolégico, onde
0s sujeitos devem produzir palavras com determinadas caracteristicas, iniciadas
com determinada letra, sendo o emprego das letras F-A-S, em um intervalo
usualmente de 60 segundos (ANEXO I). Na tarefa de fluéncia com critério
semantico, a condicdo € que tais palavras pertencam a uma categoria semantica
definida pelo avaliador (por exemplos: animais, frutas e verduras, utensilios da
cozinha, itens de supermercado ou nomes de pessoas). Na tarefa de evocacao
de verbos, devem ser produzidas apenas palavras dessa classe gramatical

(OPASSO, BARRETO e ORTIZ, 2016).

2.7.8 Trail Making Test (TMT)
Trata-se de um teste composto por duas partes A e B, que se prop0e avaliar a
atencao seletiva e alternada, do rastreio visual complexo e a destreza motora
(Parte A- ANEXO J) e processos executivos (Parte B- ANEXO K). Na parte A, o
participante deveria tragar linhas conectando, consecutivamente, circulos

numerados. Na parte B, o0 participante deveria tracar linhas conectando
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alternadamente circulos com letras e nimeros, mantendo a sequéncia crescente.
Sao avaliados o tempo dispendido e o numero de erros cometidos em cada parte

(VALENTIN et al.; 2015).

2.8 Interacdo luz com tecido bioldgico

A terapia luminosa de baixa intensidade teve seu inicio no final da década de 60,
com dispositivos denominados "light amplification by stimulated emission of
radiation”, correspondente ao acronimo LASER, que traduzido livremente
significa "amplificacdo de luz por emissdo estimulada de radiacdo"; e LED,
acronimo de "light emitting diode", ou seja, "diodos emissores de luz", seu uso
na area biomédica ganhou forca devido a interagcdo luminosa com tecidos

biolégicos, com excelentes resultados terapéuticos (SANTOS, 2013).

Embora existam algumas semelhancas entre o LASER e o LED, do ponto
de vista espectral, o LED é uma fonte de radiacdo mais ampla, incoerente que
possui densidade de energia distribuida em uma banda eletromagnética maior,
favorecendo maior interacdo com grupo de fotorreceptores. Além disso,
apresenta grande divergéncia do feixe luminoso e alta poténcia Optica de saida, o
que proporciona menor dispersdo material, com baixo custo, € indolor e bastante
eficiente em diversas modalidades terapéuticas (CORAZZA, 2005; SANTOS,

FILHO E NICOLAU; 2012; SALGADO, ZANGARO; 2014).

A luz com finalidade terapéutica corresponde a uma pequena fracdo do
espectro de radiacdo luminosa total, geralmente no espectro visivel, que pode

variar de 600-690nm. (HENNESSY e HAMBLIN; 2017).
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A energia contida neste espectro € transmitida por fétons, onde cada féton

contém um quantum, expressa pela equac¢éo descrita por Max Planck em 1900:
E =hc/A Eq. n°2
Onde:
"h" corresponde a constante de Planck (6,626 X 103 J.s);
"c" é a velocidade da luz (3X108m/segundo);
"N" expressa o comprimento de onda [m].

A partir dessa equacdo pode-se concluir que os fétons com comprimento

de onda mais curto possuem maior energia.

A radiacdo luminosa ao interagir com tecido bioldgico, provoca o0s
fendbmenos épticos de reflexdo, transmisséo, espalhamento e absor¢édo. Ao incidir
no tecido biolégico parte da luz ndo penetra, sendo refletida, outra porcao é
absorvida, espalhada ou transmitida. Define-se radiacao transmitida como aquela
gue atravessa o0 tecido sem sofrer atenuacdo, ja o fendbmeno de absorcdo
dependera da quantidade de energia entregue ao tecido e dos seus efeitos

provocados. (YOSHIYASU, 2001; CAVALCANTI et al., 2011; ZANGARO, 2016)

Quando a luz é absorvida, a energia do féton alcancard as moléculas por
meio de processos vibracionais, rotacionais ou eletrénicos, gerando os seguintes
efeitos: fotoquimicos, foto térmicos, fotomecanicos (por foto ablagdo, por ablagcéo
induzida por plasma ou ainda por foto disrupcdo) ou fotoelétricos. (CAVALCANTI

et al., 2011; ZANGARO, 2016)

O efeito fotoquimico estd4 associado a, pelo menos, algumas alteracdes
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fisiolégicas como: absorcdo dos fotons pelo Citocromo C Oxidase (CCO) na
cadeia mitocondrial, provocando efeitos secundarios em niveis moleculares e
celulares, que incrementam a producdo de Trifosfato de Adenosina (ATP), e
mudanca nos niveis de NO, gerando aumento da vasodilatacdo e producéo de
fatores de crescimento, reducdo da excito toxicidade, modulacdo de espécies
reativas de oxigénio (ROS), modulacao de espécies reativas de nitrogénio (RNS).

(NAESER, 2014; HENDERSON, MORRIES, 2015)

O CCO é uma enzima terminal na cadeia de transporte de elétrons,
importante fotorreceptor para o espectro do vermelho, que permeia a passagem
de elétrons através da membrana mitocondrial, levando, em curto prazo, ao
aumento do consumo de oxigénio, a sintese de ATP, com consequente aumento
do funcionamento mitocondrial e da taxa metabdlica e, em longo prazo, favorece
a transcricdo e replicacdo do DNA. (NICOLAU, ZANGARO, 2001; DEMIRTAS,

2012; NAESER, 2014; ZANGARO, 2016)

O aumento da func&@o mitocondrial contribui para o deslocamento de éxido
nitrico (NO) da molécula CCO, promovendo aumento na atividade da cadeia de
transporte de elétrons. O NO promove vasodilatagdo, aumentando o fluxo
sanguineo local, além disso, funciona como um segundo mensageiro, modulando
a expressao de diversos genes, dentre eles, aqueles envolvidos nos processos
inflamatorios e anti-apoptoticos, melhorando a sobrevida celular.(SHU, B.S; KITA,
W.S.; FIGUEIREDO, E.G; et al., 2012; HENDERSON, 2016; HENNESSY e

HAMBLIN, 2017)

Os efeitos biolégicos dessa radiacdo podem ser resultantes de um ou mais
mecanismos de interagdo com o meio, que podem ocorrer tanto ao nivel

molecular ou atdmico, e sdo, em geral, fortemente dependentes do comprimento
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de onda, da densidade de poténcia (DP ou irradiancia). A DP equivale a poténcia
de saida de luz em Watts, dividida pela area sobre a qual a luz atinge o corpo &
medida em (W/cm?). Necessaria para avaliar possiveis danos microtérmicos

(RIBEIRO et al., 2011; ZANGARO, 2016)

DP= P [W] Eq.n°3
Area[cm?]
Outro conceito importante é a densidade de energia fornecida (ou fluéncia
- Jlcm?) que avalia a possibilidade de estimulagdo ou ndo dos efeitos
terapéuticos, a exposicdo radiante dependera da quantidade de energia por
unidade de area transferida a matéria. Assim, 0os mecanismos de interacao
podem variar de acordo com o comprimento de onda, a intensidade da radiacao,
e o tempo de exposicdo. (RIBEIRO et al., 2011; ESPOSITO, 2012; ZANGARO,

2016)

A fototerapia LED trabalha com densidade de poténcia inferior a 100
mW/cm?, densidades de poténcia dessa ordem ndo provocam o aquecimento dos
tecidos bioldgicos, produzindo apenas efeitos fotoquimicos, 0os quais induzem a
foto biomodulacdo, que por sua vez, apresenta resultados benéficos em ensaios

celulares controlados. (DESMET et al., 2006)

Devido as diferentes interacbes luz-tecido, a terapia luminosa de baixa
intensidade é utilizada para a preservacao de tecidos, estimulacdo funcional
celular em diversos tipos de lesdes, em processos de regeneracdo tecidual,
gerando aumento do metabolismo, quimiotaxia, aumento da circulacdo local e

sintese colagénica. (RIBEIRO et al., 2011)

Por esta razdo, pode-se afirmar que os efeitos terapéuticos do LED
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proporcionam efeitos anti edematosos e analgésicos, estimulando a liberacdo de
endorfinas, inibindo sinais nociceptores e controlando os mediadores da dor;
efeitos antiinflamatorios, reduzindo o edema tecidual e a hiperemia vascular; e
acelerando a cicatrizacdo dos tecidos lesados, estimulando a remodelagcéo e o
reparo 0sseo, restaurando a funcdo neural apds injurias e modulando as células

do sistema imune para favorecer o processo de reparo. (LINS et al., 2010)
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2.8 Terapia LED Transcraniana

Uma das grandes questdes que permeiam os estudos € reconhecer se a luz é
capaz de penetrar o cérebro humano. Diversos laboratérios investigaram a
penetragéo de luz cerebral em diferentes comprimentos de onda, apesar do couro
cabeludo, cranio e liquido céfalo raquidiano, sabe-se que a luz é capaz de

penetrar no cérebro humano.

Alguns estudos tém demonstrado a capacidade de neuromodulagéo
proposta pelas terapias luminosas e, por ser um método nao invasivo de
estimulacdo neural que, em comprimentos de onda especificos, pode penetrar de
forma segura o cérebro, com a finalidade de promover a sobrevivéncia celular em
momentos de reducao dos substratos energéticos. (NAESER, 2011; DEMIRTAS,
2012; NAESER; 2014; TEDFORD et al., 2015; HAMBLIN, 2016, SALTMARCH et

al., 2017; HAMBLIN, 2018;)

Dentre os eventos que podem ocasionar a reducdo dos substratos
energéticos, o traumatismo cranio encefalico, torna-se preocupante por acarretar
inUmeras alteracdes a curto, médio e longo prazo, seja na circulacdo cerebral,
pelo estresse oxidativo, nas respostas inflamatorias, no processo de apoptose,
nas conectividades, gerando déficit nas funcdes executivas e cognitivas,
distirbios no padrdo do sono, entre outros danos. A TLTC tem demonstrado
auxiliar na reducdo da resposta inflamatoria, promovendo a interconectividade
neural, devido ao aumento da sinaptogénese e da producdo de ATP (NAESER,
2011, NAESER 2014; TEDFORD et al., 2015 e HENNESSY, HAMBLBLIN, 2017;

SALTMARCH et al., 2017).

Camara et al. (2011) verificaram a influéncia da terapia com laser de baixa
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intensidade na regeneracao histolégica do nervo ciatico de 20 ratos submetidos a
neuropraxia controlada, na regeneracdo nervosa periférica, apos lesdo induzida
do tipo axonotmese. Ao final do tratamento, apds analises histoldgicas, nos
grupos submetidos a terapia com laser de baixa intensidade (904nm) observou-se
que a irradiacdo favoreceu a regeneracdo do nervo ciatico desses ratos de forma

rapida e eficiente.

Naeser et al. (2011), relataram dois casos de pacientes vitimas de TCE
fechado, com Lesdo Axonal Difusa (LAD), que apresentavam déficit cognitivo,
perdas das capacidades funcionais e estresse poés-traumatico, com
consequéncias graves em suas vidas, foram submetidas a exposi¢ao sistematica
da TLTC, obtendo resultados positivos para o ganho cognitivo, reducdo do

estresse pos-traumatico e retorno as atividades cotidianas.

Wu et al. (2012) testaram a Terapia luminosa em ratos, submetidos ao
TCE de cabeca fechada. Os ratos receberam tratamento com lasers de ondas
continuas de 665, 730, 810 ou 980 nm (36 J/cm? entregues a 150 mW/cm?) 4
horas pos-TCE e foram avaliados pelo desempenho neurolégico, por 4
semanas.Os resultados demonstraram que os ratos que tinham TCE moderado a
grave, tratados com laser de 665 e 810nm apresentaram melhoria significativa na
avaliacdo Neurologica. Além disso, a morfometria dos cortes cerebrais mostrou
uma reducdo nos pequenos déficits em cérebros de ratos tratados com laser de

665 e 810 nm em 28 dias.

Estudo de revisdo realizado por Lapchak (2012), sustentou o
desenvolvimento continuo do uso de terapia luminosa de baixa intensidade
transcraniana, como um dos métodos nao invasivos mais promissores para o

tratamento de neurodegeneracdo destinada ao tratamento de acidente vascular
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cerebral isquémico, por promover a neuroprotecdo aguda, estimular a funcao
mitocondrial, aumentando assim a producéo de energia celular, além de restaurar
a funcdo neuronal cronica através de mudancas de plasticidade tréfica mediada

por fator ou, possivelmente, a neurogénese.

Barrett, Gonzales (2013) realizaram estudo randomizado para demonstrar
os efeitos benéficos da estimulacdo transcraniana do laser sobre as funcgbes
cognitivas e emocionais em humanos, utilizando Fotobiomodulagdo com luz de
infravermelho préoximo aplicada a testa de voluntarios saudéaveis, utilizando o
laser de diodo CG-5000. Concluiram que a estimulacdo laser de baixa
intensidade produziu efeitos benéficos sobre medidas cortex frontais de atencéo,

memaoria e humor no grupo tratado.

Naeser et al. (2014) descreveram um estudo piloto onde avaliou-se a
melhoria cognitiva, melhora do sono e reducdo do estresse pos-traumatico em 11
pacientes crénicos, vitimas de TCE leve, submetidos a aplicacdo de LED e NIR,

por 18 sessoes.

Salgado e Zangaro (2014) avaliaram os efeitos da TLTC sobre o fluxo
sanguineo cerebral em vinte e cinco mulheres idosas saudaveis, apos irradiacao
em guatro pontos da regido frontal e parietal (627 nm, 70 mW/cm?, 10J/cm?) por
30 segundos em cada ponto. Para analise dos resultados utilizaram o Doppler
transcraniano nas artérias cerebrais, que demonstraram melhora no fluxo

sanguineo e comportamento vasomotor das artérias cerebrais basilares.

Hamblin (2016) fez uma revisao de literatura com abordagem sobre os

mecanismos de acado da Fotobiomodulacdo para o tratamento de desordens




Pagina |35

cerebrais, e resumiu 0s principais estudos pré-clinicos e ensaios clinicos

realizados.

Hennessy e Hamblin (2016) realizaram estudo de revisdo sobre o estado
da arte da Fotobiomodulacdo cerebral e constataram diversas indicagbes
terapéuticas, incluindo acidentes vasculares cerebrais hemorragicos, traumatismo
cranioencefélico, Mal Alzheimer, Parkinson, Depresséao, disturbios psiquiatricos e
estimulacdo cerebral de sujeitos normais. Entretanto, concluiram que ainda séo

escassos 0s ensaios clinicos, apesar dos efeitos positivos descritos.

Saltmarch et al.(2017), avaliaram 5 pacientes com deméncia classificada
de leve a moderadamente grave ou possivel doenca de Alzheimer (DA),
utilizaram dispositivos de LED pulsados de 810nm e 10Hz combinado a
Fotobiomodulacédo transcraniana intranasal para tratar os nédulos corticais (cértex
pré-frontal medial bilateral, precuneus/cortex cingulado posterior, giro angular e
hipocampo), durante 12 semanas e 4 semanas sem tratamento. Para avaliacado
cognitiva empregaram o Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) em dois
momentos: antes e apdés a TLTC. Os resultados demonstraram melhora
significativa ap6s 12 semanas de TLTC, promovendo o aumento da funcédo
cognitiva, melhoria no padrédo do sono, reducao das explosdes de raiva e reducdo

da ansiedade, sem ocasionar efeitos colaterais negativos.
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3. METODOS

Trata-se de um estudo clinico, multidisciplinar, prospectivo, realizado com 14
pacientes, submetidos a TLTC trés vezes por semana, durante seis semanas, por
um periodo de 30 minutos, totalizando 18 sessdes e um total de 540 minutos da

terapia proposta (9 horas).

Foram selecionados 14 pacientes, vitimas de Traumatismo cranio
encefélico, com idades entre 18 e 60 anos, de ambos os sexos, atendidos no
Ambulatério de Neurotrauma da Divisao de Neurocirurgia do Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (HCFMUSP) e no

Instituto Salgado — Saude Integral localizado em Londrina —PR.

Foram considerados participantes do estudo, aqueles que aceitaram 0s
termos apresentados e consentiram sua participagcdo por meio da assinatura do

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE — ANEXO A).
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Figura 03: Diagrama do Fluxo do Protocolo de Pesquisa
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3.1 Critérios de incluséo:

a) Habilidade de compreender e seguir instrugcdes em portugués;

b) Escala de Coma de Glasgow de entrada <= 12 (classificacdo de TCE:

moderado e grave);

c) estar em atendimento e acompanhamento ambulatorial no HC-FMUSP ou no

Instituto Salgado de Saude Integral Londrina-PR,;

d) Diagnostico de TCE superior a 3 meses.

3.2 Critérios de exclusao:

a) comprometimento cognitivo, de linguagem e/ou motor limitantes;

b) uso de drogas ilicitas;

c) exame de imagem nao compativel ao possivel diagnostico de TCE grave;
d) ndo assinatura do TCLE;

e) presenca de falhas dsseas importantes nas regides do cranio a serem

estimuladas;
f) presenca de epilepsia p6és TCE n&o-controlada,;
g) Tempo de TCE inferior a 3 meses.

Apos aplicacdo dos critérios de incluséo/exclusao, a amostra do estudo

apresentou as caracteristicas descritas na Tabela 01.
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Tabela 4. Caracteristicas epidemioldgicas e clinicas basais da amostra

Geral
Caracteristica
n =10 (%)
Sexo masculino 9 (90,0)
Idade
37,8+ 10,2
Média + desvio-padrao
Escolaridade
Até 8 anos 4 (40,0)
De 8 a 11 anos 1 (10,0)
De 11 a 15 anos 5 (50,0)
Escala de coma de Glasgow
3T* 8 (80,0)
3 1 (10,0)
6 1 (10,0)
Mecanismo de trauma
Acidente automobilistico 6 (60,0)
Queda de plano elevado 3 (30,0
Atropelamento 1 (20,0)

3T* - classificacdo da ECG em pacientes entubados
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3.3 Intervencgdes

Apés a selecdo, os participantes realizaram exame de Doppler Transcraniano,
com um especialista, em duas etapas: pré e pés-TLTC. Os mesmos participantes
foram convidados a passarem em avaliagdo neuropsicolégica, realizada pelo

Neuropsicologo, em trés momentos: pré, pos-TLTC mediata e p6s-TLTC tardia.

A seguir a TLTC foi aplicada pela pesquisadora e assistentes de pesquisa,

devidamente capacitados para a irradiacao e possiveis intervencdes.

Os protocolos utilizados nas avaliacfes estéo descritos a seguir.

3.4. Protocolo para o Doppler Transcraniano

O Doppler Transcraniano ocorreu em dois locais: Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (HCFMUSP), na Divisao
de Neurocirurgia e no Laboratério Ultramed, em Londrina (PR), ambos com

agendamento prévio.

O equipamento utilizado foi o Doppler (Multi-Dop X-4, DWL, Sipplingen,
Alemanha), que possui duas dimensdes, com 7,5 MHz em B-mode com probe
linear, teve por finalidade avaliar a velocidade do fluxo da Artéria Cerebral
Média(cm/s), bilateralmente, a velocidade de fluxo sistolico (VSF) e velocidade de

fluxo diastolico (VDF) e indice de pulsatilidade (IP).

Segundo Barbosa et al. (2006) apos estudo com 88 voluntarios saudaveis
estabeleceram parametros para o FCS, onde a Vm da ACM de 42 a 82cm/s,
(x2DP); a Vm Pico Sistélico de 60 a 120cm/s, (x2DP) e a Vm Fluxo Diastolico
final foi de 28 a 58cm/s, (x2DP). Os indices de impedancia, avaliados pelos

indices de Resisténcia (IR) e Pulsatilidade (IP), apresentaram variacdes entre
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0,41-0,61 e 0,49-1,01 (£2DP) respectivamente. Os autores defendem que a
Velocidade Média (Vm) do FSC sofre influéncia de diversos fatores como

hematdcrito, idade, sexo e pressédo arterial parcial de CO2 (PaCOz).

Assim, a avaliagdo do Doppler Transcraniano permite detectar o0s

disturbios relacionados a auto regulagdo do fluxo sanguineo cerebral.

3.5. Protocolo de Avaliacdo Neuropsicoldgica

A avaliacao neuropsicoldgica, ocorreu em trés momentos distintos, utilizando uma

bateria de teste e dois questionarios de auto avaliacao, citados no capitulo 2.6.

e Estudo 1(E1). Realizado antes do inicio das sessdes de irradiagdo TLTC.
Os pacientes preencheram de forma autbnoma ou com auxilio do neuropsicélogo
0s questionarios de: Beck Depression Inventory - BDI-1I; Beck Anxiety Inventory -
BAI-1I; Test Trail Making A and B (sustained and alternated attention); Stroop Test
- Version Victoria (selective inhibition and attention); Controlled Oral Word
Association Test (verbal fluency - FAS); Symbol Digit Test (processing speed);
Rey Auditory Verbal Learning Test (long-term episodic memory); Sequence

Numbers and Letters & digits (working memory); Figure Rey (Visual construction).

Além do preenchimento dos questionarios, os pacientes foram submetidos
a avaliagdo neuropsicologica em uma sessdo unica de aproximadamente uma

hora e 30 minutos de duracéo.

e Estudo 2(E2): até 10 dias apds o término das sessdes de irradiagdo TLTC, o
paciente passou pelo mesmo procedimento do estudo anterior, com a finalidade

de avaliar possiveis efeitos da irradiagdo a TLTC.

e Estudo 3(E3): trés(3) meses apds o término das sessdes de irradiacdo a TLTC,
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0 paciente foi submetido ao mesmo procedimento do estudo anterior, com a

finalidade de verificar possiveis efeitos tardios da irradiagcdo TLTC.

3.6. Protocolo de Irradiagcéo TLTC

Apés a realizacdo do Doppler e da Avaliagdo neuropsicologica os participantes
foram contatados, para apresentacdo do protocolo de pesquisa e demonstragao
do protétipo a ser utilizado, com os devidos esclarecimentos sobre os objetivos da
pesquisa, possiveis riscos e beneficios. Apds esclarecimentos, todos que
assentiram, com assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(TCLE) iniciaram o Protocolo TLTC.

Para garantir a seguranca dos participantes, todos foram avaliados
clinicamente, com medidas de PA, FC, FR e coleta de demais informacdes sobre
as condicdes de saude no momento da avaliacdo usam de medicamentos e

eventuais desconfortos.

Para confeccdo do protétipo de TLTC, considerou-se a geometria do

cranio, de maneira a distribuir uniformemente a radiacdo luminosa.

A TLTC foi aplicada utilizando-se como fonte de radiacdo um dispositivo
contendo 13 conjuntos de 4 LEDs (fig.04), emitindo radiacdo na faixa
compreendida entre 600nm e 650nm com pico em 630nm (fig. 04), portanto na
regido do vermelho. Em estudo desenvolvido por Hennessy e Hamblin; (2017)

consideraram esse comprimento de onda um dos mais eficientes.
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Figura 8A: Dispositivo empregado na TLTC, contendo 13 conjuntos de 4 LEDs

em seu interior. Figura 8B e 8C: Pacientes em TLTC
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Figura 05: Espectro de emisséo da radiagéo do LED.
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O dispositivo (Fig. 04), possui diametro de 21cm no seu eixo longitudinal, 17cm
no seu eixo transversal e 10cm de profundidade, com area de 400 cm?. Para
calcular a area do dispositivo, utilizou-se como base a metade destes valores,
equivalente ao raio a metade da area de um elipsoide de revolugédo, que neste

caso é escaleno (a#b#c), sendo “p” uma constante com valor aproximado de

1,6075.

4 (EI-PE?P + aPcP 4 bpcp) 1p
= AT
Area elips= 3

As variaveis da equacdo 4 sdo indicadas na figura (04), cujos valores séao

Eq.n°4

indicados a seguir:
a = 10,5 cm de comprimento (eixo mais longo)
b= 8,5 cm de comprimento (eixo mais curto)

c=5,0 cm de comprimento (distancia do foco ao centro da elipse)
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Figura 06. Area Elipsoide
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3.3.1 Célculo da densidade de energia (Fluéncia)

Para o célculo da densidade de energia, utilizou-se a seguinte equacao:

DE= Poténcia x_tempo(s) (J/cm?) Eqg.n°5
area

O conjunto de LEDs contidos no dispositivo apresenta poténcia éOptica total de
830 mW. Considerando o tempo de irradiagao igual a 30 minutos (1800s) pode-se

calcular a densidade de energia, que neste caso € igual 3,74 J/cmz.

A radiacdo luminosa ao penetrar a calota craniana sofre absorcdo em
funcado dos diferentes tecidos. Haeussinger et al. (2011) demonstraram que cerca
de 3,1% (+/- 1,8) da radiacéo total atinge a substancia cinzenta, o que reduz a
poténcia total de 830mW para 25,73mW/cm?, ou seja, espera-se que 0,12J/cm?
tenha atingido a substancia cinzenta, camada mais externa, formada pelos corpos

dos neurdnios.

O protocolo de irradiagédo da TLTC estabelecido nesta pesquisa foi de 30
minutos de irradiagéo, trés vezes por semana, durante seis semanas, totalizando

18 sessdes e um total de 540 minutos da terapia proposta ou 9 horas.

Ressalta-se que para efetivacdo da pesquisa alguns participantes foram
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submetidos a irradiagdo no domicilio ou local préximo, previamente agendamento

sob superviséo, a fim de garantir o cumprimento do protocolo de pesquisa.

Tabela 2. Parametros utilizados na TLTC

Fabricante Medical Systems — S&o José dos
Campos

Identificacdo do modelo Device t-PBM 1

Ano de fabricacao 2012

Numero e tipo de emissores de LUZ (laser ou

LED) 13 sets of 4 LEDS

Comprimento de onda [nm] 630

Modo de pulso [CW or Hz, duty cycle] CW

Densidade de Poténcia no alvo [mW/cm?] 25.73

Tempo de exposicao [sec] 1800

Densidade de Energia [J/cm2]

3.74
Energia radiante [J] 1.494
Numero de pontos irradiados

total skull

Area irradiada [cm?] 400
Numero e frequéncia de sessdes de tratamento 30 min 3 times a week
Energia radiante total durante todo o tratamento
1] 26.892

3.7 Aspectos éticos, riscos e beneficios

O projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (CAPPESQ-
HCFMUSP) e ao Comité de Etica e Pesquisa da Divisdo de Psicologia do

HCFMUSP e aprovado sob o niumero de CAAE: 33563014.2.0000.0068 ( ANEXO
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B).

Todos os participantes tiveram sua identidade preservada e obtiveram
informacdes prévias sobre a pesquisa, foram respeitados no seu direito de
desistir de sua participacdo em qualquer momento, sem prejuizo do atendimento

clinico junto ao Hospital das Clinicas da FMUSP.

O presente estudo apresentou risco minimo aos participantes e seus
acompanhantes, uma vez que nao apresenta riscos de lesdes cerebrais, nem de
pele, contudo, o dispositivo foi fixado na cabeca dos participantes e, aqueles que
reclamaram de qualquer desconforto, tiveram o dispositivo reajustado, sem

maiores consequéncias.

Além disso, foi conduzido de acordo com os requerimentos do Comité de
Etica em Pesquisa (CAPPesq) do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sdo Paulo, nas recomendacdes estabelecidas na
Declaracdo de Helsinki (1964), conforme emenda em Téquio (1975), Veneza

(1983) e Hong-Kong (1989) e pela Resolucédo 466/2012.

3.8 Anélise Estatistica

A andlise descritiva dos resultados considerou as variaveis quantitativas
representadas por suas médias e desvios-padrdo, quando suas distribuicbes
eram normais e por medianas e intervalos interquartis quando ndo normais, além
de consideragédo sobre representacbes consagradas pela literatura tanto para a

avaliacdo do Doppler Transcraniano quanto para a avaliagdo neuropsicologica.

A definicAo de normalidade foi feita através de analise grafica e teste de

Shapiro-Wilk. As varidveis categoéricas foram representadas através de




Pagina |48

frequéncias e porcentagens.

Para avaliacdo dos resultados do Doppler Transcraniano, os grupos foram
comparados tomando como variavel dependente principal a variacdo da
velocidade de fluxo da artéria cerebral média (Vm ACM), sendo utilizada, portanto
uma analise paramétrica pelo teste T de Student pareado, conforme explicitado
nos resultados. O mesmo procedimento ocorreu para descrever os resultados da

Avaliacao Neuropsicoldgica.

Os resultados foram considerados significantes quando obtidos valores p <
0,05. As analises foram conduzidas com o software IBM Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS ®, Chicago, IL, EUA) 20.0. Todos os dados sao

apresentados como média + desvio-padrao.

Os resultados comparativos entre a avaliacdo pré-TLTC, pés TLTC-
mediata e pés TLTC tardia, estdo descritos pelas médias dos valores brutos
apresentados pelos participantes e Desvio Padrao, respeitando a classificacdo do

desempenho proposto em cada escala.
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4. RESULTADOS

Para andlise dos resultados serdo apresentadas imagens tomograficas, nédo
originais, a fim de diferenciar as lesdes apresentadas pelos participantes do

estudo.

A figura 07 mostra a localizacdo do hematoma subdural agudo
apresentado por dois participantes do estudo, sendo um deles na regido frontal a

direita e o outro a esquerda.

Figura 07 Imagem Tomogréfica do Hematoma subdural agudo, com
inchaco hemisfério Esquerdo,

FONTE ADAPTADA DE: http://terapiadomovimento.blogspot.com.br/2010/10/reabilitacao-do-paciente-com-trauma.html);

Trés participantes tinham diagnéstico de TCE com Hemorragia

Subaracnodidea, conforme a demonstrado na figura 8



http://terapiadomovimento.blogspot.com.br/2010/10/reabilitacao-do-paciente-com-trauma.html
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Figura 8. Imagem Tomografica de Hemorragia subaracnoidea.

HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA

FONTE: Extraido de: http://anatpat.unicamp.br/radhsal.html;

A Lesdo Axonal Difusa (LAD) esteve presente entre quatro dos
participantes do estudo, tem por caracteristica a dificuldade de visualizacdo em

exames de imagem, conforme pode ser constatado na Figura 09.

Figura 09. Imagem tomografica de Lesao Axonal Difusa.

FONTE: Extraido de: http://anatpat.unicamp.br/radhsal.html;

Dois participantes tiveram contuséo, sendo um deles contusédo temporal a direita



http://anatpat.unicamp.br/radhsa1.html
http://anatpat.unicamp.br/radhsa1.html
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e, 0 outro, contusdo parieto temporal a esquerda, associada a hemorragia
subaracndidea. A figura 10 demostra a imagem tomogréafica de uma contuséo

parieto temporal.

Figura 10. Imagem tomogréfica de Contusdes cerebrais bilaterais.

FONTE: Extraido de: http://anatpat.unicamp.br/radhsal.html;

Neste estudo, a avaliacdo das condicbes hemodinamicas cerebrais tinha por
objetivo identificar possiveis alteracées no fluxo da ACM Direita e Esquerda,
(ACMD e ACME) devido ao alto grau de comprometimento nos TraumatiSmos
cranio encefélicos, conforme a area lesionada. Para verificacao das alteracdes do
FSC foram realizadas as medidas da Velocidade média da ACMD e E, a
Velocidade do Pico Sistolico (VPS) e a Velocidade de Fluxo Diastélico Final

(VDF).

O diagnéstico mais frequente foi a LAD, geralmente associada a outros
tipos de lesbes, sendo que no presente trabalho quatro participantes foram
acometidos por esta lesdo. A Hemorragia Subaracnoidea esteve presente em trés

participantes e as contusdes foram menos frequentes e mais diversificadas,



http://anatpat.unicamp.br/radhsa1.html
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sendo uma contusao frontal direita e outra parieto temporal associada a outras

lesdes.

A correlacdo entre o tipo de leséo, o periodo entre a ocorréncia do TCE e
0 inicio da TLTC e, os resultados da Velocidade média nas Artérias Cerebrais

Média Direita e Esquerda pré e pds TLTC estdo descritos no quadro 01.
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Colecéo subdural frontal

Hematoma subgaleal 4 meses

frontal LAD 55,4 56,9 61,7 61,8
LAD 8 meses 34,2 45 44,3 59
TCE com LAD.

Petéquias frontais 7 meses 42 44 44 45
LAD 18 meses 56 42 65 58
Contuséao temporal

direita e contusao 24 meses 48 30 31 39
frontal direita

Contusao parieto

temporal esquerda 4cm,

contusdes frontais a 48 meses 37 51 31 34
direita

hemisfério esquerdo.

24 meses
anterior direita 28 30 38 30
Hematoma subdural
agudo, inchaco cerebral EIEEED 41 42 40 42

** Participante enquadrado em dois tipos de les6es diferentes.
Valores grafados em verde indicam aumento de Vm da ACMD e E.

Pessoas saudaveis apresentam Vm ACMD e E entre 42cm/s e 82cm/s (BARROS et al 2006), os valores grafados em
vermelho, situam-se fora desta faixa.
Valores grifados em amarelo representam aumento da Vm ACMD e E porém, fora da faixa de normalidade.
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As respostas terapéuticas seguramente apresentam dependéncia
relacionadas com o periodo de tempo entre a ocorréncia do TCE e o inicio da
TLTC. Neste estudo, todos os individuos submetidos a TLTC haviam sofrido o

TCE no periodo minimo de 4 meses e maximo de 4 anos pré-TLTC.

A partir da utilizacdo da técnica Doppler Transcraniana, o quadro 01
compara os resultados pré e pés-TLTC das Vm ACMD e E considerando os

diferentes tipos de trauma e a defasagem temporal entre o trauma e a terapia.

Avaliando os resultados da Vm ACMD e E apresentados no quadro 01,
podemos observar que os participantes acometidos pela LAD até no maximo 8
meses, apresentaram melhores respostas a TLTC quando comparados aos
demais tipos de lesdo, mesmo que estes resultados ndo sejam estatisticamente

significativos.

O Histograma a seguir apresenta os resultados do FSC na ACMD e E
comparativamente, em dois momentos, pré e pés TLTC, com aumento da média

do FSC na ACME po6s-TLTC, porém sem significancia estatistica.
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Figura 11. Histograma da Avaliagdo do FSC nas ACMD e E,

comparativo pré e pos-TLTC.
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A Figura 12 apresenta os resultados da Velocidade de Pico Sistdlico (VPS)
pré e pos-TLTC, bilateralmente. E possivel observar que houve elevacio das
médias pés-TLTC em ambos os hemisférios, porém a VPS do hemisfério

esquerdo apresentou aumento significativo (p=0,007).
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Figura 12- Histograma da Velocidade de Pico Sistolico comparativo

dos hemisférios direito e esquerdo, pré e pos-TLTC.
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Tabela 02 apresenta o0s resultados comparativos do Doppler
Transcraniano nos periodos pré e p6s-TLTC, com os principais indicadores do

fluxo sanguineo nas ACMD e E.

Na avaliacdo hemodindmica da ACMD, observa-se discreta redugdo do
fluxo sanguineo cerebral, porém com aumento relativo da Velocidade de Pico
Sistdlico (VPS) e da Velocidade Diastolica Final (VDF), embora nenhum desses
dados seja estatisticamente significativo. O indice de pulsatilidade (IP), que é o
grau de variabilidade da velocidade méxima de fluxo que ocorre durante as
diferentes fases do ciclo cardiaco, refletindo a resisténcia periférica do 6rgao
suprido pela artéria analisada. Os parametros estabelecidos para o indice de
Pulsatilidade (IP) variam de 0,49 a 1,01; a média do indice de pulsatilidade (IP)

pré-TLTC foi 1,05 e pés-TLTC reduziu para 1,02.

Na avaliacdo hemodinamica da ACME comparativa dos periodos pré e pos
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TLTC observamos aumento do fluxo pos-TLTC, com elevagdo da Vm, da VPS,

VDF e IP. Nos chamou a atencdo a variagdo das médias de VPS (pré-TLTC:

65,7cm/s; pOs-TLTC: 78cm/s e variacdo de -12,2 +

significancia estatistica (p=0,007).

11,1), 0 Unico dado com

Tabela 3. Avaliacdo do Doppler Transcraniano Pré e Pos TLTC.

. Pré-intervenc@o Pds-Intervencéo Variacao valor p
cm/s cm/s cm/s

Lado direito
Velocidade média ACM 44,8 + 10,0 42,9 + 10,0 1,9+13,0 0,657
Velocidade sistolica 66,9 £ 19,0 68,6 + 13,7 -1,7+21,0 0,806
Velocidade diastoélica 27,3+11,6 30,5+£8,9 -3,2+154 0,528
indice de pulsatilidade 1,05+ 0,34 1,02 + 0,39 0,03+0,43 0,842

Lado esquerdo
Velocidade média ACM 453+11.4 47,6 £ 11,3 -23+7,1 0,328
Velocidade sistélica *65,7 + 17,1 *78,0+ 12,3 -12,2+11,1 0,007
Velocidade diastdlica 357+%122 36,8+5,6 -1,1+12,6 0,785
indice de pulsatilidade 0,79+0,21 0,96 + 0,28 -0,17 £ 0,32 0,118

ACM: artéria cerebral média.

*diferenca estatistica
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Avaliacdo Neuropsicolégica

Os resultados das avaliagdes neuropsicologicas possibilitaram observar melhora
no desempenho de alguns testes propostos para avaliacado da funcao cerebral. A
Tabela 3 apresenta os resultados das médias dos desempenhos na avaliacdo
neuropsicolégica em trés momentos Pré-TLTC, pos-TLTC mediato e pos-TLTC

tardio.

Para analise da Tabela 03 é importante compreender que alguns testes
pontuam positivamente, conforme o nimero de acertos e outros negativamente,
conforme o tempo de resposta, ou seja, quanto maior o tempo de resposta, maior

a pontuacao e pior o desempenho.

Os testes da Figura de Rey em todas as etapas, RAVLT (A 1-5); FAS e
FAS semantico; Symbol (SNL, Digitos) pontuam positivamente, ou seja, quanto
melhor o desempenho, maior a pontuacdo. Ja os testes TMT A e TMT B; Stroop
1, 2 e 3, utilizam o tempo como parametro e quanto maior o tempo, menor € o

desempenho.

Assim, observamos que na avaliacdo da Figura de Rey houve melhora em
relacdo a avaliacao pré-TLTC nos dois momentos: pés TLTC mediato e tardio. Na
avaliacdo do TMT A e TMT B houve reducdo do tempo de resposta nos dois
momentos; Na avaliacao da Figura de Rey Evocacgao imediata o desempenho foi
melhor no pés-TLTC mediato, se comparado ao tardio; Na evocacdo pos-
interferéncia, ainda da Figura de Rey o desempenho foi melhor na avaliagdo pos-

TLTC tardia, assim como na Evocacéao A7.

Na avaliacdo poOs-TLTC mediata dos testes Stroop 1 e 3 houve aumento do

tempo de resposta, portanto o desempenho foi inferior a avaliagdo pré-TLTC. O
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Stroop 2 apresentou melhor desempenho na avaliacdo pés-TLTC mediata com

aumento do tempo na avaliagdo pos-TLTC tardia.

Na avaliagcdo do FAS houve melhora no desempenho na avaliacdo poés-
TLTC mediata e queda do desempenho na avaliacdo poOs-TLTC tardia, este

desempenho se repetiu com o FAS semantico.

A avaliacdo da Figura de Rey evocacéo imediata, demonstrou melhora no
desempenho médio entre a avaliagdo pré-TLTC e pés TLTC mediata, porém as
médias dos desempenhos, de acordo com a classificacdo do teste, mantiveram-

se abaixo dos parametros médios estabelecidos (19 a 28 pontos)

Na avaliacdo da RAVLT, observamos aumento individual do desempenho
entre alguns participantes do estudo, no entanto as médias entre as avaliacdes
pré-TLTC, pés- TLTC mediata e pos-TLTC tardia, apesar do aumento, manteve-
se abaixo do parametro estabelecido como desempenho médio (46 a 56 pontos)

nos trés momentos.

A avaliacdo do desempenho no Teste de Stroop demonstrou pequenas
variacfes entre a avaliacdo Pré-TLTC e P6s-TLTC Mediata e Pos-TLTC Tardia,
nao apresentando significancia estatistica para a avaliacdo das funcdes seletiva,
velocidade de processamento e construgdo da funcdo executiva chamada

"inibigao" e “controle”.




Tabela 4 — Avaliacdo neuropsicoldgica Pré e P6s TLTC
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Pontuacao P6s-TLTC Po6s -TLTC

Caracteristica Pré-TLTC
Mediata Tardia

F. Rey A 254+99 26,1+9,2 26,9+ 6,7
TMT A v 75,6 + 29,3 72,8+50,5 68,4+37,6
TMT B v 247,1 +228,7 186,6 +153,8 153,6 + 84,9
F. Rey ev. Imediata A 11,1+8,1 129+7)9 12,3+8,9
RAVLT (A 1-5) A 34,0+94 36,4+5,9 37,774
Evocacgao pés-interferéncia (A6) A 51+3,8 59+25 6,1+32
Evocacao (A7) A 4,7+2,6 5627 6,4+34
Reconhecimento A 122+21 11,3+2,7 11,6+53*
Stroop 1 v 23,6 £4,0 25,7+12,3 23,0+6,2
Stroop 2 v 28,1+7,0 27,1+10,5 30,0+9,8*
Stroop 3 v 39,1+10,3 39,9+24,0 38,4+109
F.A.S. A 29,7+9,5 31,8+75 27,6 £ 8,5
F. A. S. Semantico A 126 £+ 2,9 14,0+ 4,6 13,0+ 3,6
Symbol A 29,4+8,3 299+9,8 31,3+132
SNL A 55+29 55+3,2 50+ 3,6
Digitos A 10,3+4,1 11,2+ 4,3 11,4+ 3,4

Todos os dados s&o apresentados como média + desvio-padréo.

A Pontua positivamente

V Pontua negativamente

A analise estatistica descrita na Tabela 04, apresenta a variacdo dos

desempenhos comparativos entre os periodos de avaliacdo pré-TLTC/pos-TLTC

mediato e pré-TLTC/pés-TLTC tardio.

Embora tenhamos encontrado, na avaliagdo média e individual, a melhoria

dos desempenhos nos diversos testes propostos,

a andlise paramétrica

demonstrou que apenas dois testes apresentaram uma tendéncia a resultados

com significancia estatistica, na variagdo entre a avaliagdo pré-TLTC e pos-TLTC

tardio, sdo eles: Evocacédo A7 da Figura de Rey com (p<0,078) e o Symbol test

com (p<0,061).
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Tabela 5 — Variacdo da avaliacdo Neuropsicoldgica Pré-TLTC e P6s TLTC

Variacéo Pré-

TLTC Variagéo Pré-
Caracteristica  Pontuacéo P6S-TLTC Valor p TLTC Pés. TLTC Valor p
Mediata Tardia

F. Rey A -0,6+6,7 0,790 -3,1+6,7 0,271
TMT A v 2,8+333 0,808 14,0 + 21,9 0,142
TMT B v 0,6 + 184,6 0,419 159,0 + 205,0 0,219
o Ny 4 1,8+44 0,278 23471 0,310
RAVLT (A 1-5) A 24+65 0,291 21+91 0,557
E}XZ&Z?Z?C?:?AG) 4 0,8+2,9 0,452 0,3+2,7 0,788
Evocagao (A7) A -0,9+2,0 0,225 -1,3+1,6 0,078
Reconhecimento A 09%27 0,354 1,1+48 0,553
Stroop 1 v 16+7,.1 0,537 2,0+6,7 0,497
Stroop 2 v 1,0+8,3 0,744 1,2+8,1 0,738
Stroop 3 v -3,0+23,9 0,751 4,0+135 0,543
F.A.S. A 2,1+47 0,213 0,7+83 0,827
F.A.S. Semantico A -1,4+45 0,364 -06+21 0,508
Symbol A -04+24 0,649 72+6,2 0,061
SNL A 0,0+3,6 1,000 -0,3+3,5 0,825
Digitos A -09+1,6 0,137 -1,1+1,8 0,139

A Pontua positivamente

V Pontua negativamente.




Pagina |62

Para a auto avaliagdo da depressao e ansiedade, foram utilizados dois
instrumentos denominados Inventario de Beck para depressao (BDI) e Inventario

de Ansiedade de Beck (BAl).

A Tabela 05 apresenta os resultados de auto avaliagédo do BDI e de BAI. A
avaliacdo de BDI demonstrou reducdo das médias na avalicdo pos-TLTC mediata
gue se manteve na avaliacdo pOs-TLTC tardia. Entretanto, em todas as
avaliacbes as médias se mantiveram dentro da classificacdo de Depressao leve.
J4 a auto avaliacdo de BAI, demonstrou aumento progressivo das médias nas
avaliacfes pOs-TLTC mediata e p6s-TLTC tardia, mas estes niveis de ansiedade

estao classificados como grau minimo de ansiedade.

Tabela 6 — Auto avaliagcédo de Ansiedade e Depressao

Pontuacéo P6s-TLTC P6s-TLTC
Caracteristica Pré-TLTC
Mediata Tardia
BDI v 16,2 £ 10,3 13,1+7,2 13,7+9,2
BAI v 8,4+6,2 9,3+9,2 10,9 £ 8,9

Todos os dados s&o apresentados como média + desvio-padréo.
V Melhor desempenho em pontuagdes mais baixas.

N&o houve significancia estatistica na analise de variacdo entre a auto
avaliacdo pré-TLTC e p6s-TLTC mediata e pré-TLTC e poOs-TLTC tardia, dos

inventarios de depresséao e ansiedade (BDI e BAI), expostas na Tabela 06.
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Tabela 7 — Variacdo da Auto-avaliacdo Neuropsicolégica Pré-TLTC e Pos
TLTC

Pontuacdo  Variacéo Pré-TLTC Variag&o Pré-

Caracteristica P6s-TLTC Valorp  TLTCPOSTLTC  vqgjorp
Mediata Tardia

BDI v 3,1+6,8 0,205 1,9+£5,8 0,430

BAI v -09+53 0,630 -26 £5,6 0,267

V Melhor desempenho em pontuagdes mais baixas.
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5. DISCUSSAO

O presente estudo nos permitiu verificar os efeitos da TLTC em pacientes vitimas
de TCE grave, em periodo de convalescéncia e crénicos, com diferentes lesées
decorrentes do TCE, sendo a mais frequente a LAD, que é uma lesdo
microscopica, com consequéncias graves, alta incidéncia de mortalidade,
associada a incapacidades temporarias e permanentes, evidenciadas até 12

meses pos trauma (VIEIRA, 2015).

Dos quatro participantes que apresentaram TCE com LAD, trés
apresentaram aumento na Vm ACM bilateral. Se considerarmos que as
incapacidades decorrentes da LAD estéo relacionadas as forcas rotacionais que
implicam em lesdo dos axbnios por cisalhamento, desregulacdo do FSC e do
metabolismo cerebral, com consequéncias diretas nas funcées da memoria,
dificuldade para aprender novas informacdes, resolucdo de problemas e
planejamento, a TLTC pode promover melhor circulacdo, o que, por sua vez,
favorece a oxigenacao cerebral, contribuindo para a neurogenese e melhoria da
funcdo cerebral. (ANDRADE et al, 2009; IANOF et al, 2017; XUAN et al, 2015,

WU et al, 2009; HAMBLIN, 2017)

Observamos aumento do FSC e da Vm da ACMD e ACME de cada
participante, embora a média pré e pos-TLTC ndo apresente significancia
estatistica. Schiffer et al. (2009) também observaram melhora do FSC apés
aplicarem TLTC em 10 pacientes com histérico de depressao, ansiedade e uso
de substancias quimicas. A TLTC (810nm) foi aplicada em dois diferentes locais
da regido frontal com fluéncia de 60 Jicm? Os pesquisadores dosaram a

guantidade de hemoglobina na regido prée-frontal direita e esquerda e também
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constataram um aumento do FSC local nos pacientes irradiados, embora sem

significancia estatistica.

Encontramos aumento significativo (p< 0,007) da VPS a esquerda pos-
TLTC, resultado semelhante ao encontrado por Salgado et all. (2015) que
aplicaram TLTC (627nm, 70mW/cm?, 10J/cm2) em quatro pontos da regido frontal
e parietal, por 30 segundos cada, duas vezes por semana, durante 4 semanas,
em 25 idosas saudaveis e, também observaram aumento significativo da VPS e
VDF da artéria cerebral média esquerda (25 e 30%, respectivamente) e da artéria
basilar (entre 17 e 25%). Acreditamos que o aumento da VPS tenha provocado o
shear stress nas paredes do endotélio, levando ao aumento da presséao local,
favorecendo a ativacdo de cascatas de sinalizacdo nas células endoteliais, com
consequente  liberacdo aguda de Oxido nitico (NO) e de
prostaciclinas.(BALLERMANN et al, 1998; CASTRO e AZEVEDO, 2017) Dessa
forma, a TLTC, ao favorecer o aumento do FSC, estimula a producao de NO, que
€ uma importante molécula de sinalizacao neuronal, com capacidade de provocar
vasodilatacdo a partir da estimulacdo do guanilato ciclase, solavel para formar
GMP ciclico (GMPc), que ativara a proteina quinase G, levando a recaptacao do
Cax+ e a abertura dos canais de potassio ativados pelo calcio, com consequente
reducdo da concentracdo de Cax+ no endotélio, promovendo assim a

vasodilatacdo. (HENNESY e HAMBLIN, 2017)

Neste estudo as respostas terapéuticas foram relacionadas no periodo
entre o TCE e o inicio da TLTC cujos participantes se encontravam no periodo de
4 meses a 4 anos po6s-TCE, tendo sido observado aumento do FSC, com

elevacdo da Vm ACMD e ACME em todos os participantes que se encontravam
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entre 7 e 8 meses poés-TCE. Em contraponto, o Unico participante com 18 meses
p6s-TCE apresentou reducdo da Vm ACMD e ACME pos-TLTC (ACMD: 56-
42cm/s; ACME: 65-58cm/s; respectivamente, sugerindo uma baixa resposta

terapéutica para casos nos quais a leséo ocorreu em tempo superior a 12 meses.

A resposta a TLTC em relagdo ao tempo pos-TCE foi descrita por Oron et
al (2006) que utilizaram laser de baixa intensidade (NIR 808nm), com densidades
de energia variando entre 1,2 a 2,4J/cm? aplicado 4horas apds provocarem o
TCE fechado em 3 grupos de ratos. N&o foi observada diferenga significativa
entre os grupos irradiados e o controle no periodo entre 24 e 48h. Porém, no
periodo entre 5 e 28 dias, observou-se melhora significativa da funcdo neuro
comportamental e reducdo do tamanho da lesdo (1,4% menor) nos ratos
irradiados, em relacdo ao grupo controle, evidenciando a importancia do tempo

no processo terapéutico.

Em nosso estudo observamos que dos trés participantes que
apresentaram hemorragia subaracndidea, dois apresentaram aumento da Vm
ACMD e E p06s-TLTC e um deles apresentou comportamento vasomotor diferente
do esperado. Este participante estava no 4° més pés-TCE e, inicialmente, a Vm
ACMD 57cm/s, ap6s a TLTC houve reducdo da Vm ACMD para 32cm/s, abaixo
do valor estabelecido (<42cm/s) e manutencao da Vm ACME (49cm/s), o que nos
sugere ser uma resposta anti-inflamatéria, com reducdo do FSC no hemisfério
com maior comprometimento.

Hennesy e Hamblin (2017) defendem que a TLTC pode provocar efeitos
sisttmicos mais amplos. Ou seja, é capaz de estimular a produgdo de
macrofagos e mastdcitos, que podem beneficiar o cérebro. Além disso,

independentemente do local de tratamento, pode levar a regulacdo negativa de
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citocinas pro-inflamatorias e a regulacdo positiva de citocinas anti-inflamatorias
em todo o corpo, 0 que significa que o cérebro ainda pode se beneficiar dos

efeitos positivos, mesmo quando nao for o alvo da terapia.

A avaliagdo da hemodinamica cerebral nos permitiu constatar o aumento
do FSC, que de acordo com a Lei de Ohm, possui correlagcdo direta com a
Perfusdo Periférica Cerebral e é inversamente proporcional a Resistencia
vascular periférica (RVC). Ao aumentar a perfusdo periférica cerebral ocorre
aumento da vascularizacdo nos tecidos adjacentes, favorecendo assim a funcao

cerebral. Dessa forma, acreditamos que o aumento do FSC nas ACMD e E

tenham repercutido positivamente para melhoria da funcao cerebral.

A funcdo cerebral esta relacionada aos papéis desempenhados pelos
hemisférios cerebrais direito e esquerdo, que atuam como partes
complementares de um sistema integrado, embora estes hemsférios sejam
complementares, possuem papéis distintos no processo de aquisicdo do

conhecimento e na conduta dos seres humanos. (FREITAS, 2005)

Nesse estudo, utilizamos a avaliacdo neuropsicolégica com a finalidade de
verificar as possiveis alteracfes neurocognitivas e neurocomportamentais
mediatas e tardias decorrentes da TLTC. A habilidade para a aprendizagem visuo
espacial, esta relacionada ao lobo temporal medial no hemisfério ndo-dominante.
Para avaliacao do aprendizado visuo espacial, utilizamos a Avaliacdo das Figuras
Complexas de Rey. Os individuos foram estimulados a copiar figuras desenhadas
em um cartdo e, apos 5 minutos, foi solicitado redesenhar a primeira figura, esta
avaliagdo se repetiu com algumas interferéncias e tardiamente. (POULTON,

MOFFITT; 1995; DIAMOND, DELUCA;1996; BRAVO,2014)




Pagina |68

Na Evocacao Tardia da avaliacdo da Figura Complexa de Rey (E7) foi
possivel verificar uma tendéncia de melhora (p< 0,07), no desempenho médio
entre os periodos pré-TLTC e p6s-TLTC tardio, o que demonstra a tendéncia a
melhora da memoéria episodica visual, do planejamento, das habilidades

organizacionais e das fungdes executivas.

A avaliagdo do Symbol Test, comparativo entre pré e pos-TLTC tardia
também evidenciou tendéncia de melhora (p<0,061), com aumento da velocidade
do processamento de informacdes. Observamos uma tendéncia linear positiva
para a funcdo executiva, na inibicdo do Stroop 3. Naeser et all (2011) também
aplicaram a TLTC em dois pacientes vitimas de TCE crénico, com LAD que
apresentavam déficits cognitivos, perdas das capacidades funcionais, com graves
repercussdes em suas vidas. Um dos pacientes foi submetido ao Stroop 3, e

apresentou desempenho positivo entre a primeira e a segunda avaliacao.

O desempenho do teste de linguagem RAVLT pos-TLTC mediata e poés-
TLTC tardia apresentou melhora, embora sem significAncia estatistica. O
desempenho individual de dois participantes aumentou 1,46 na avaliacdo pelo
score z. Naeser et al (2014) também observaram melhora na aprendizagem
verbal e memoria avaliadas pelo CVLT-Il, apos 18 sessdes de TLTC em 11
pacientes vitimas de TCE moderado e cronico. Neste caso eles utilizaram um
dispositivo emitindo radiacdo no vermelho (633nm) e no infravermelho préximo
(810nm) com densidade de poténcia e de energia da ordem de 10 vezes superior
aquele utilizado em nosso trabalho. Hipskind et al. (2018) aplicaram a TLTC
pulsada em 12 militares veteranos vitimas de TCE crénico, utilizando dois

dispositivos com 220 LEDs infravermelhos e 180 vermelhos, gerando uma
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poténcia de 3,3W e uma densidade de energia de 7,7J/cm?, apds avaliacéo
neuropsicolégica eles observaram melhora significativa no desempenho em 8 dos
12 testes realizados, dentre eles a avaliacdo da aprendizagem verbal, realizada

pelo CVLT-II.

Em nosso estudo os participantes relataram a reducao dos sintomas de
transtorno de estresse pés-traumatico, com reducdo da queixa de insdnia e da
depressao, evidenciados também na auto avaliacdo da depressao pelo BDI que
apresentou reducdo das médias na avalicdo pés-TLTC mediata que se manteve
na avaliacdo pos-TLTC tardia. Verificou-se ainda o aumento das meédias na auto
avaliacdo dos niveis de ansiedade pelo BAI, embora esses niveis tenham sido
reduzidos do grau minimo para o grau leve. Neste caso, pelo fato de 75% dos
pacientes fazerem uso regular de ansioliticos e antidepressivos, os resultados
certamente sofreram influéncia da TLTC e da terapia medicamentosa. Morries,
Cassano e Henderson (2015) utilizaram TLTC com alta densidade de energia,
variando entre 55 e 81J/cm2, na regido do infravermelho préximo, em 10
pacientes com TCE cronico, durante 10 sessdes, durante 2 meses. Nestas
condi¢cBes eles também observaram a reducdo dos sintomas crénicos do TCE,
como cefaléia, disturbios do sono, cogni¢éo, desregulacdo do humor, ansiedade e
irritabilidade pos TLTC. Schiffer et all.(2009) também utilizaram escalas para
auto-avaliacdo de depressdo e ansiedade (Escala de Hamilton) apds aplicarem
TLTC em 10 pacientes com diagnéstico de depresséo, ansiedade e abuso de
substancias quimicas e encontraram reducdes significativas em duas semanas e
remissdo dos quadros em alguns pacientes ap0s 6 semanas de irradiacao.
Saltmarche, et all (2017) utilizaram a TLTC com LED pulsado, no espectro de 810

nm, 10 Hz, combinando com dispositivo intranasal de uso diario, para tratar
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portadores de Doenca de Alzheimer (DA) com deméncia moderada a grave,
durante 12 semanas de tratamento ativo com 4 semanas de pausa. Os pacientes
avaliados apresentaram melhora no padrao do sono, reducdo dos surtos de raiva

e ansiedade.

As evidéncias tém demonstrado que a TLTC nas regifes do visivel e
infravermelho proximo proporcionam neuroprotecdo e neuroregeneragao. Esse
efeito pode ser explicado pelo fato da radiagdo ao penetrar a caixa craniana ser
absorvida pelo Citocromo C oxidase (CCOx), que € uma enzima terminal
existente na cadeia respiratoria mitocondrial dos neurénios corticais, promovendo
0 aumento na respiracdo celular por um tempo além da exposicdo. Como
consequéncia, observa-se a reducéo das Espécies Reativas de Oxigénio (ROS) e
aumento da producdo de ATP, que € um importante nucleotideo para o sistema
nervoso central, que contribui de forma eficaz na recuperacdo dos quadros
depressivos. Cabe lembrar que a reducao de ATP plaquetéario tem sido associada
aos quadros de depressdao (HAMBLIN, 2018; ROJAS e LIMA, 2013; PEDRAZZA

e BONNAN, 2007).




Pagina |71

6. CONCLUSAO

Foi possivel constatar que a TLTC contribuiu para o aumento do FSC,
evidenciado, sobretudo, pelo aumento da VPS a esquerda, com consequente
aumento da oxigenacao cerebral que repercutiu na Perfusdo Periférica Cerebral

contribuindo para a melhoria da funcao cerebral.

A avaliacdo neuropsicolégica demonstrou tendéncia de melhora na
memoria episddica visual, nas habilidades organizacionais e, sobretudo, na
funcdo executiva apds avaliacdo da Figura Complexa de Rey Evocacdo A7
Constatamos o0 aumento do desempenho no processamento de informacoes,
sobretudo a velocidade do processamento de informacbes, que caracteriza

melhora da funcdo cognitiva em pacientes com lesao cerebral.

Apesar dos resultados positivos € importante que outros trabalhos sejam
realizados utilizando um maior tamanho amostral, fazendo uso inclusive de

marcadores bioldgicos identificaveis no processo de neuroregeneracao.
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HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO

PAULO-HCFMUSP

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICAGAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL

D.OCUMENTO DE IDENTIDADE NO: ....cooiiiiiiiiieeeeee s SEXO:
DATA NASCIMENTO: ........ o, l.....

ENDERECO ...t Ne.....
BAIRRO: ... CIDADE

CEP: TELEFONE: DDD (............ )

DATA NASCIMENTO: ...... T l.....

ENDEREGCO: ... e NO ...

BAIRRO: ..o

(o1 T TELEFONE: DDD
(oo Yoottt ettt

DADOS SOBRE A PESQUISA

MoFo

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: Terapia Led Transcraniana (TLTC) na reabilitacéo

cognitiva dos pacientes com lesédo axonial difusa

PESQUISADOR RESPONSAVEL: WELLINGSON SILVA PAIVA

CARGO/FUNCAO: MEDICO SUPERVISOR INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N° 114471

CRM SP

UNIDADE DO HCFMUSP: DIVISAO DE NEUROCIRURGIA
PESQUISADOR EXECUTANTE: ANA MARIA COSTA CARNEIRO
CARGO/FUNCAO: ENFERMEIRA

UNIDADE DO HCFMUSP: PRONTO SOCORRO DO ICHCFMUSP
3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:

RISCO MINIMOXx RISCO MEDIO o
RISCO BAIXO o RISCO MAIOR 0o

4.DURACAO DA PESQUISA : 36 MESES
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Descricdo do Estudo:

Caso concorde em participar deste estudo vocé sera submetido a 18 sessbes de estimulagdo com
um capacete luminoso para avaliar possibilidade de melhora de funcdes cerebrais. Vocé ira
responder questionarios antes e depois do uso do capacete. Participardo do estudo
aproximadamente trinta pacientes entre 18 e 60 anos, de ambos 0s sexos. Serd realizada uma
afericao neurofisiolégica nos pacientes deste estudo.

Procedimentos do Estudo:

Para realizagéo deste estudo, serdo selecionados dois grupos aleatérios. Assim havera um sorteio
e vocé sera selecionado para um grupo que receberd a estimulagdo luminosa proposta com
poténcia de 830 mW com possivel efeito ou podera ser sorteado para o grupo chamado controle
que recebera a fonte luminosa 1000 vezes menor. Tanto o grupo de estimulagdo quanto o grupo
controle receberam o0 mesmo padrao de assisténcia e avaliagdo. Todos os pacientes utilizardo o
sistema por um periodo de 30 minutos, durante trés vezes por semana, no ambulatério de
Neurocirurgia ou no Instituto Salgado — Saude Integral localizado em Londrina - PR.

Apbs entender e concordar em participar, serdo realizados procedimentos rotineiros para verificar
se vocé atende aos critérios para ser incluido no estudo.

PROCEDIMENTOS ADOTADOS EXCLUSIVAMENTE PARA O ESTUDO

As Avaliacdes Especificas Para Esse Estudo S&o:
*Vocé serd submetido (a) a sessbes de estimulagdo com um capacete que emite um tipo especial
de luz para avaliar o efeito sobre suas funcdes cerebrais.

*\océ retornard em consulta com médico que anotara o historico de sua doenca e realizard um
exame clinico e neurolégico.

*Vocé respondera a questionarios realizados por uma psicéloga antes e depois das sessbées de
estimulacéo

Visitas de acompanhamento do tratamento

Vocé sera solicitado(a) a retornar para consultas de acompanhamento no periodo pds-
estimulacdo mensalmente ou conforme a necessidade, segundo a orientacao dos médicos que
Ihe atendem. Poderemos agendar consultas extras caso seja necessario.

Beneficios

N&o ha beneficio pessoal direto, as informacdes obtidas neste estudo poderdo beneficiar, no
futuro, outros pacientes vitimas de traumatismo craniano.

Riscos Potenciais, Efeitos Colaterais e Desconforto:
Desconfortos e riscos especificamente relacionados a este estudo:

Embora existam poucos estudos utilizando este sistema no tratamento de traumatismos crénio
encefalicos, os estudos levantados até aqui, incluindo outras doengas neurolégicas indicam que
ndo ha riscos de lesBes cerebrais, nem a pele, contudo, o capacete seré fixado em sua cabeca, 0
gue pode gerar um pouco de desconforto, sem maiores consequéncias.

Novas informacdes:

Quaisquer novas informacdes que possam afetar a sua seguranca ou influenciar na sua deciséo
de continuar a participacdo no estudo serdo fornecidas a vocé por escrito. Se houver alguma
mudanca no estudo e ainda assim vocé decidir continuar neste estudo, tera que assinar um novo
(revisado) Termo de Consentimento informado para documentar seu conhecimento sobre novas
informacdes.
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Compensacao:

N&o estéa previsto qualquer compensacéo financeira por sua participacdo neste estudo. Demais
beneficios estao descritos acima.

Custos
N&o havera compensacéo de custos para os participantes do estudo
Garantia de acesso:

Em qualquer etapa do estudo, vocé terd acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa
para esclarecimento de eventuais davidas. O principal investigador é o Dr Wellingson Silva Paiva
gue pode ser encontrado no endereco Rua Dr Enéas Aguiar 255 4° andar Telefone(s) 2661 7226
ou 2661 7152. Se vocé tiver alguma consideracdo ou davida sobre a ética da pesquisa, entre em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CAPPesq) — Rua Ovidio Pires de Campos, 225 — 5°
andar — tel: 2661- 6442 ramais 16, 17, 18 ou 20, FAX: 2661-6442 ramal 26 — E-mail:
cappesg@hcnet.usp.br

E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar de participar
do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu tratamento na Instituicao.

Direito de confidencialidade

As informacdes obtidas serdo analisadas em conjunto com outros pacientes, ndo sendo divulgado
a identificacdo de nenhum paciente;

Direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais das pesquisas, quando em estudos
abertos, ou de resultados que sejam do conhecimento dos pesquisadores;

Despesas e compensacdes: ndo ha despesas pessoais para o participante em qualquer fase do
estudo, incluindo exames e consultas. Também nédo ha compensacao financeira relacionada a sua
participacdo Havera apenas uma ajuda de custo para deslocamento. Se existir qualquer despesa
adicional, ela ser4 absorvida pelo orcamento da pesquisa.

Em caso de danos ou complicagbes decorrentes, direta ou indiretamente da pesquisa,
ofereceremos assisténcia integral ao participante além de indeniza¢@o (cobertura material) para
eventual necessidade de reparacdo a dano, causado pela pesquisa ao participante da pesquisa,
conforme previsto na resolucéo 466/2012 da CONEP que regulamente sobre pesquisas cientificas
envolvendo seres humanos.

Compromisso do pesquisador de utilizar os dados e o material coletado somente para esta
pesquisa.

Acredito ter sido suficientemente informado(a) a respeito das informacdes que li ou que foram
lidas para mim, descrevendo o estudo “Terapia Led Transcraniana (TLTC) na reabilitagdo
cognitiva dos pacientes com leséo axonial difusa”

Eu discuti com o Dr. Wellingson Silva Paiva ou Enfermeira Ana Maria Costa Carneiro sobre a
minha decisdo em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sdo os propdésitos do
estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha participagao
€ isenta de despesas e que

tenho garantia do acesso a tratamento hospitalar quando necessario. Concordo voluntariamente
em participar deste estudo e poderei retirar 0 meu consentimento a qualquer momento, antes ou
durante o mesmo, sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter
adquirido, ou no meu atendimento neste Servigo.

Assinatura do paciente/representante legal Data / /

Assinatura da testemunha Data / /
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para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou portadores de
deficiéncia auditiva ou visual.

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e Esclarecido deste
paciente ou representante legal para a participacdo neste estudo.

Assinatura do responsavel pelo estudo Data / /
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ANEXO B

'” USP - HOSPITAL DAS CLINICAS

DA FACULDADE DE MEDICINA S zmanlo
k“ DA UNIVERSIDADE - asil

DADOS DA EMENDA: Titulo da Pesquisa: Terapia Led Transcraniana (TLTC) na
reabilitacdo cognitiva dos pacientes com lesdo axonal difusa

Pesquisador: Wellingson Silva Paiva

Area Tematica: Verséo: 3

CAAE: 33563014.2.0000.0068
Instituicdo Proponente: HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE
MEDICINADAUSP

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

NUmero do Parecer:; 2.269.749

Apresentacdo do Projeto:

Estudo do tipo prospectivo, comparativo, duplamente encoberto, com distribuicdo da amostra
aleatorizada em dois grupos, em pacientes ndo internados. A metodologia adotada nesse
estudo para avaliacdo cognitiva sera a mesma proposta por outros pesquisadores cujo
objetivo foi a avaliagcdo neuropsicolégica em pacientes com TCE a partir do sexto més do
acidente (Salmond et al., 2006; Geary et al., 2010). Os pacientes serdo submetidas a
avaliagdo cognitiva em 3 momentos distintos, a seguir: Estudo 1(E1). Sera realizado até 3
meses antes do inicio das sessGes de estimulacdo a laser. Os pacientes preencheréo
sozinhos ou com ajuda de neuropsicéloga os questionarios de: Escala de Depressédo de
Beck (BDIII), ansiedade IDATE-Estado, Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS),
gualidade de vida SF-36 e o Burden Interview e a escala de sobrecarga do cuidador, que
deve ser preenchida pelo acompanhante. Além do preenchimento dos questionarios, o
paciente ser4 submetido a avaliagdo neuropsicoldgica em uma sessdo Unica de
aproximadamente uma hora e 30 minutos de duracdo. Estudo 2(E2): apés uma semana do
término das sessbes de estimulagdo a laser, 0 paciente passara pelo mesmo procedimento
do estudo anterior. Este estudo visa avaliar os efeitos precoces da estimulacdo a laser
Estudo 3(E3): trés(3) meses apos o término das sessbes de estimulagdo a laser, o paciente
sera submetido ao mesmo procedimento do estudo anterior. Esta avaliacdo verificara os
efeitos tardios da estimulacao a laser.
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Sujeitos: Trinta pacientes entre 18 e 60 anos, de ambos 0s sexos, que apresentarem 0s
critérios de inclusdo serdo distribuidos em dois grupos por sorteio aleatorizado. Um dos
grupos recebera estimulacdo com estimulagdo a laser e um segundo grupo sera submetido
ao mesmo protocolo de estimulacéo, exceto pelo fato de ser utilizada um capacete controle,
gue simula a capacete efetivo, porém sem a emissédo de estimulos de comprimento de onda
de laser ou qualquer efeito modulatério cerebral.

Os critérios de inclusdo sao: a) habilidade de compreender e seguir instrucfes em
portugués; b) Escala de Coma de Glasgow de entrada <= 12 (classificacdo de TCE:
moderado e grave); c) estar em atendimento e acompanhamento ambulatorial no HC-
FMUSP; d) tempo do TCE superior a um(1) ano.

Critérios de exclusdo: a) comprometimento cognitivo, de linguagem e/ou motor limitantes; b) uso
de drogas;

c) exame de imagem ndo compativel ao possivel diagndstico de lesdo axonial difusa

traumatica; d) ndo assinatura do TCLE.; e) presenca de falhas Osseas importantes nas
regides do cranio a serem estimuladas; f) presenca de epilepsia pés-TCE n&o-controlada.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Geral:

O Objetivo deste estudo € avaliar os efeitos precoces e tardios da estimulacdo a TLTC em
pacientes com LAD ap@s trés meses do TCE acompanhados no Instituto Salgado de Saude
Integrada e no Ambulatério de Neurotraumatismo da Divisdo de Neurocirurgia do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo (HCFMUSP).

Objetivos Especificos

Avaliar a aplicacdo da estimulac@o a laser em pacientes com LAD como ferramenta para
reabilitacdo neurolégica

Verificar de forma prospectiva as possiveis modificagdes neurocognitivas em decorréncia

do uso da estimulagéo a laser, levando-se em consideragdo as seguintes variaveis:

Aspectos neuropsicologicos: memoria, fungdes executivas, atencao, aprendizagem,
velocidade de processamento e Ql estimado;

Qualidade de vida do paciente;

Qualidade de vida do cuidador;

¢ Intensidade dos sintomas depressivos;
Intensidade dos sintomas ansiosos. Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

De acordo com pesquisadores, 0s riscos sdo minimos.
Comentérios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
A emenda apresentada solicita adicionar outro centro para coleta de dados, situado em Londrina,

PR com a finalidade de otimizar a coleta de dados.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatéria:

Foi apresentado formulario para submissdo de emendas, autorizagdo/anuéncia do novo centro
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participante, TCLE corrigido com novo local de coleta de dados/execucéo do projeto.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

N&o ha pendéncias.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Basicas | PB_INFORMACOES_BASICAS_ 7015 11/07/20 Aceito
do Projeto 40 17

El.pdf 00:10:06
TCLE / Termos de NOVO_TCLE_HCSP.doc 11/07/20 | ANA MARIA Aceito
Assentimento / 17 COSTA
Justificativa de 00:09:23 | CARNEIRO
Auséncia
Outros paivaanamariacarta0001.pdf 23/12/20 | ANA MARIA Aceito
16 COSTA
21:58:33 | CARNEIRO
Outros paivaanamariaemenda0002.pdf 23/12/20 | ANA MARIA Aceito
16 COSTA
21:57:54 | CARNEIRO
Declaragdo de autorizacao.pdf 10/10/20 | ANA MARIA Aceito
Instituicdo e 16 COSTA
Infraestrutur 22:27:42 | CARNEIRO
a
Projeto Detalhado / | projeto_TCELED_Corrigido.doc 10/10/20 | ANA MARIA Aceito
Brochura 16 COSTA
Investigado 22:18:51 [ CARNEIRO
r
Outros Paiva.Ana Maria.cadastro de 12/07/20 Aceito
pesquisa.12304.0001.pdf 14
07:37:12
Folha de Rosto Paiva.Ana 12/07/20 Aceito
Maria.FR.12304.0001.pdf 14
07:36:25

Situacéo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

SAO PAULO, 12 de Setembro de 2017

Assinado por ALFREDO JOSE MANSUR

(Coordenador)
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Anexo C
DEPRESSAO DE BECK - BDI 6. de punigao
0 Nao me sinto que estou sendo punido(a).
% N 1 Sinto que posso ser punido(a).
Nome: Wade: Omx___J__J__ 2 Eu acho que serei punido(a).
Este questiondno consiste em 21 grupos de afirmacdes. Depors de ler cuidadosamente cada grupo, faca um circulo 3 Sinto que estou sendo punido(a).

igualmente bem, w-mmemuﬂnmmnenldﬂodlluhﬂum ‘em cada grupo, antes

12. Perda de interesse

0 Nao perdi o interesse por outras pessoas ou por minhas

1 Estou menos interessado pelas outras pessoas ou coisas do
que costumava estar.

2Petdwmtodoolmmwmmwmbu

3 E dificil me interessar por alguma coisa

0 Tomo minhas decisdes tdo bem quanto antes.
1 Acho mais dificil tomar decisdes agora do que antes.
2 Tenho muito mais dificuldade em tomar decisdes agora

de fazer sua escolha. I
0 Nio me sinto trste 0 Nio me snto decepconado COmGO Mesmo
1 Eume sinto nste 1 Estou decepconado COMIGO Mesmo
2 Estou sempre wiste & o consigo sai disto 2 Estou encjado de mim ity
3 Estou tho tnste ou infeliz que ndo consigo suportar 3 Eume oden

o

Nio estou especaimente desanimado Quanto a0
o

- o

Nio me snto de qualquer MOJD PIOr Que 05 Outros

Acho que fracassei mais do Que uma pessoa comum

Quando oho pra s, na minha vida, o 0 que:
oSS0 ver € um monte de racassos

~

@ m oo

1 Eume snio desanmado quanto ao o ks -
49 900 P ol ¥ ey 2 Eume cupo sempre por minhas fahas
3 Torho

queas ek " 3 Eume cuipo por tudo de mal que acontece
# e duan b N tenho quaisquer idéias de me matar

Tenho idéias de me matar, mas n30 as executania
Gostana de me matar

N0 encontro um prazes real em mais nada

3 Acho que, como pessoa, sou um completo fracasso SR S
0 Tenho tanko prazer em tuco como andes 8 INChio Ity o 4 Rl

1 Nio sinto mars prazef nas cosas como antes KNS SN AYHALLS (0 CoRpIN.
2 2 Agora. choro 0 tempo todo

3 3

Costumava ser capaz de choras, mas agora ndo

Estou insatistesto ou aborrecdo com tudo Consigo, mesmo que o queria
0 N&o sou mass iritado agora do que j fui
© 0 e e G 1 Fico aborrecido ou ikado mais facimente do que
1 Eume sinto culpado grande parte do tempo costumava
2 Eume sinto culpado na makr parte do lempo 2 Agora. eu me sinto ¥Ttado 0 tempo todo
3 Eume sinto sempre Culpado 3 Nilo me #7ito mas com COISAs Que COSUMavam me
itar
0 Nfo perds 0 mteresse pelas outras pessoas
0 Nio acho que esteja sendo punido 2 TS
1 Acho que posso ser punido Que costumava estar
2 Creio que vou ser punido 2 Perdi a maior parte do meu interesse pelas outras
3 Acho que estou sendo pundo owid

Perdi 1odo o interesse pelas outras pessoas

3 Tenho dificuldade para tomar qualquer decis@o.

18. Alteragdes de apetite

0 Nao percebi nenhuma mudanca no meu apetite.

1* Meu apetite estd um pouco menor do que o habitual
1b Meu apetite estd um pouco maior do que o habitual.
2* Meu apetite esta muito menor do que antes.

2b Meu apetite esta muito maior do que antes.

3* Nao tenho nenhum apetite.

3b Quero comer o tempo todo.
4. 19. Dificuldade de concent
0 Nao me sinto sem valor. 0 Posso me concentrar tio bem quanto antes.
1 Na@o me considero hoje tdo util ou ndo me valorizo | 1 Ndo posso me tao bem com

‘como antes.
2 Eu me sinto com menos valor quando me comparo com
outras pessoas.

3 Eu me sinto sem valor.

2 E muito dificil manter a concentragdo em alguma coisa por
muito tempo.
3 Eu acho que néo consigo me concentrar em nada.

15. Falta de Energia

0 Tenho tanta energia hoje como sempre tive.

1 Tenho menos energia do que costuma ter.

2 Nao tenho energia suficiente par fazer muita coisa.
3 Nao tenho energia suficiente para nada.

20. Cansago ou fadiga
ONiomwmunsado(a)wfngado(a)domnham
1 Fico ou do que o

2 Eu me sinto muito cansado(a) ou fatigado(a) para fazer muitas
das coisas que costumava fazer.

3 Eu me sinto muito cansado(a) ou fatigado(a) para fazer a
maioria das coisas que costumava fazer.

[16. Alteragbes no padrao de sono

0 Néo percebi nenhuma mudanca no meu sono.

1* Durmo um pouco mais do que o habitual

1b Durmo um pouco menos do que o habitual

2* Durmo muito mais do que o habitual

2b Durmo muito menos do que o habitual.

3* Durmo a maior parte do tempo.

3b Acordo 1 ou 2 horas mais cedo e nilo consigo voltar a
dormir.

21. Perda de interesse por sexo

0 Néo notei qualquer mudanca recente no meu interesse por
5€x0.

1 Estou menos interessado(a) do que costumava estar.

2 Estou muito menos interessado(a) em sexo agora

3 Perdi completamente o interesse por sexo.

(7. Tiitabilidade
0 Néo estou mais irritado(a) do que o habitual
1 Estou mais initado(a) do que o habitual.
2 Estou muito mais irritado(a) do que o habitual
3 Fico irritado(a) o tempo todo.

Subtotal da pagina 1:
Subtotal da pagina 2:

Pontuagdo total:

o
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Anexo D ESCALA DE ANSIEDADE DE BECK
(BECK-A)
Data: / / Checado por:

Abaixo temos uma lista de sintomas comuns a ansiedade. Favor preencher cada item
da lista cuidadosamente. Indique agora os sintomas que vocé apresentou durante A

ULTIMA SEMANA INCLUINDO HOJE. Marque com um X os espacgos correspondentes
a cada sintoma.

4

2
Moderado, é Severo,
Suave, nlo desagradavel

quase ndo
mullo mas consigo consigo
suportar suportar

1. Dorméncia ou formigamento

2. Sensagbes de calor

3. Tremor nas pemas

4. Incapaz de relaxar

5. Medo de acontecimentos ruins

6. Confuso ou delirante

7. Coracéo batendo forte e rapido

8. Inseguro (a)

9. Apavorado (a)

10. Nervoso (a)

11. Sensacéo de sufocamento

12. Tremor nas maos

13. Trémulo (a)

14. Medo de perder o controle

15. Dificuidade de respirar

16. Medo de morrer

17. Assustado (a)
18. Indigestdo ou desconforto abdominal

19. Desmaios

20. Rubor facial
| 21. Sudorese (ndo devido ao calor)

Desenvolvido por: BECK, A.T.. EPSTEIN. N.; et al. An Inventory for measuring clinical anxiety:
psychometric properties. J. Consult. Clin. Psychol. 1888; 56:893-897.
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Anexo E - Stroop test Versao Victoria.

Cartdo 1

Cartdo 2

Mo

Alu

VERDE

MARROWM

ROSA

NUNCA

Tuoo

noJt

Tvoo

AZuL

VERDE

ROSA

AZUL

AZUL

H
-

vinos

AZuL

VERDE

MOJE

Tvoo

Moo

vEiRDE

AZUL

MARROW
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Anexo F KEY
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Anexo G
ListaA | A1 | A2 | A3 | A4 | A5 |ListaB B1 | A6 | A7 | Evc. Tardia Reconhecimento
Tambor Carteira Tambor Sino (a) Tio (af) Feixe (fb)
Cortina Guarda Cortina Janela (as) Toalha (b) Jardim (a)
Sino Ave Sino Chapéu (a) Cortina (a) Oculos (b)
Café Sapato Café Musica (as) Flor (fa) Bota (sb)
Escola Forno Escola Guarda (b) Cor (a) Sapato (b)
Pai Montanha Pai Nariz (a) Carteira (b) Professor (as)
Lua Oculos Lua Chuva (sb) Canhéo (b) Forno (b)
Jardim Toalha Jardim Escola (a) Giz (as) Ninho (sb)
Chapéu Nuvem Chapéu Papel (fa) Igreja (b) Filho (as)
Cantor Barco Cantor Lapis (b) Peru (a) Tambor (a)
Nariz Carneiro Nariz Lar (as) Torno (fb) Rapé (fa)
Peru Canhéo Peru Peixe (b) Barco (b) Carneiro (b)
Cor Lapis Cor Lua (a) Estola (fa) Rio (a)
Casa Igreja Casa Pino (fa) Pai (a) Intrusdes
Rio Peixe Rio Rua (fa) Agua (as)
Total Total Total Ave (b) Cantor (a)
Média Média Média Montanha Bule (as)
(b)
DP DP DP Café (a) Nuvem (as)
Z- score Z- score Z- score Asa (fa) Casa (a)
Interpretacio dos Resultados Média DP Classificagdo
Interferéncia B1 =
Evocagéo pos interferéncia A6 =
Evocacéo tardia A7 =
Y A1-A5=
Reconhecimento =
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CONTROLLED ORAL WORD ASSOCIATION TEST (COWAT)
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