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RESUMO

GIONGO, Caroline Comis. Estimulacdo transcraniana com corrente continua
na recuperacdo sensorial de pacientes com parestesia do ramo mandibular
(V3): estudo piloto. 54f. Dissertacao/Mestrado- Faculdade de Odontologia,
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2015.

A estimulacdo transcraniana com corrente continua (ETCC) vem sendo
utilizada na reabilitacdo de diversas patologias que envolvem a disfungdo do
sistema sensitiva. Apesar disso, a opgao para tratamento de parestesias do ramo
mandibular nunca foi empregada. Este estudo piloto teve como objetivo avaliar os
efeitos da ETCC em pacientes com queixa de parestesia em ramos do nervo
mandibular. Seis pacientes com parestesia referida na topografia do ramo alveolar
inferior (uni ou bilateral), com sintomas iniciados apos cirurgia bucomaxilofacial,
receberam 10 sessdes de ETCC (2 mA, 20 min). A avaliacdo sensitiva composta
pelo teste de sensibilidade tatil com o estesibmetro Semmes-Weinstein e pelo teste
térmico com solucao spray -50° C foi realizada previamente ao tratamento e apés a
quinta e a décima estimulacdo, em 24 pontos na topografia de inervacdo do ramo
em estudo. Houve melhora significativa na sensibilidade no teste tatil nas regides
hipoestésicas, com a terceira avaliacdo significativamente diferente da primeira (p-
valor= 0,0015), mas nao diferente da segunda (p-valor=0,1932). No teste térmico
0s participantes reconheceram mais pontos gelados com o passar das avaliacdes
(p-valor=0,05). A aplicacdo de ETCC pareceu melhorar a sensibilidade tatil e
térmica, assim como alivio das parestesias decorrentes de cirurgia

bucomaxilofacial.

Palavras-chave: Parestesia. Nervo Mandibular. Cirurgia Bucal. Traumatismos

dos Nervos Cranianos. Estimulagcédo Transcraniana por Corrente Continua.



ABSTRACT

GIONGO, Caroline Comis. Transcranial direct current stimulation in sensory
recovery of patients with paresthesia of the mandibular branch (V3): a pilot
study. 54f. Dissertacdo/Mestrado- Faculdade de Odontologia, Universidade
Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2015.

Transcranial direct current stimulation (tDCS) has been used in the
rehabilitation of various diseases that involve dysfunction of the sensory system.
However, the option for treating the mandibular branch paresthesia has not been
already employed. This pilot study aimed to evaluate the effects of tDCS in patients
with paresthesia in branches of the mandibular nerve. Six patients had paresthesia
of inferior alveolar nerve (unilateral or bilateral) and symptoms that began after
maxillofacial surgery. They received 10 sessions of tDCS (2 mA, 20 min). The
sensory evaluation was conducted prior to the treatment, after the fifth and after the
tenth application in 24 points in the branch innervation of topography study. The
evaluation was composed by tactile sensitivity test with the Semmes-Weinstein
esthesiometer and thermal test with spray solution -50 ° C. There was significant
improvement in the sensitivity during the tactile test in hypoesthesia regions, with
the third evaluation significantly different from the first (p-value = 0.0015), but not
different from the second evaluation (p-value = 0.1932). In the thermal test, the
participants recognized a larger number of cold areas in the course of ratings (p-
value = 0.05). The use of tDCS seemed to improve the tactile and thermal
sensitivity of paresthesia, as well as the relief of paresthesias caused by oral and

maxillofacial surgery.

Keywords: Paresthesia. Mandibular nerve. Oral surgery. Cranial nerve

injuries. Transcranial direct current stimulation,
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1 INTRODUCAO

A parestesia na topografia dos ramos do nervo trigémeo, especialmente do
ramo mandibular, € uma complicacdo de frequéncia variavel apoOs cirurgias
bucomaxilofaciais. Sua incidéncia varia de acordo com o tipo de cirurgia, bem como
de condi¢cdes anatbmicas topogréficas. Esse sintoma repercute negativamente na
vida do paciente, sendo frequentes as queixas de perda parcial ou total da
sensibilidade no labio e regido mentoniana do lado afetado (QUERAL-GODOQY et
al., 2006).

O Stedman’s Medical Dictionary define a parestesia como uma anormal
sensacao de ardor, formigueiro, adormecimento, sensibilidade alterada ao frio, ao
calor e a dor. As parestesias sdo um dos maiores grupos das desordens nervosas
chamadas de neuropatias (MOORE e HAAS, 2010). Existem varios tipos de
alteracbes sensorias (GAY-ESCODA e BERINI-AYTES, 2004): hiperestesia,
anestesia, hipoestesia, parestesia, sinestesia, ageusia, neuropraxia, axotmese e
neurotmese. Define-se hiperestesia quando ha um aumento da capacidade de
deteccdo e percepcdo de estimulos por parte dos mecanoreceptores e/ou dos
receptores nocioceptivos; anestesia como auséncia completa de deteccdo e
percepcdo de estimulos, tanto dos mecanoreceptores como dos receptores
nocioceptivos; hipoestesia quando ha uma diminuicdo da capacidade de deteccédo
e percepcao de estimulos por parte dos mecanoreceptores e/ou dos receptores
nocioceptivos; disestesia como uma detecgao e percepcdo anormal de um estimulo
que se percebe como desagradavel ou doloroso; sinestesia em dificuldade em
localizar rapida e exatamente o ponto onde se aplica 0 estimulo; ageusia em perda
do sentido de paladar e hipogeusia como uma diminuigéo do sentido do paladar.

Dentre essas, as lesdes axonais de acordo com Seddon (1975) sé&o
qualificadas em: neuropraxia, quando ha uma leséo leve com perda motora e
sensitiva, sem alteracao estrutural; axonotmese, que € comumente vista em lesdes
por esmagamento, estiramento ou por percussao e ha perda de continuidade
axonal e subsequente degeneracao Walleriana do segmento distal; e neurotmese,
quando ha separacdo completa do nervo, com desorganizacao do axdnio causada
por uma fibrose tecidual com consequente interrup¢éao do crescimento axonal.

A parestesia de um nervo podera ter como causas (SEO, 2005): mecanicas

(trauma, cirurgias de implantes, compressdo e/ou estiramento do nervo com
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ruptura parcial ou total de suas fibras); patoldgicas (presenca de um tumor cujo
crescimento acentuado dentro dos tecidos provoque a compressao de nervos da
regido, acarretando dano as fibras nervosas sensitivas); fisicas (dano térmico por
calor, como na realizacdo de osteotomia com instrumentos rotatérios ou
reciprocantes com inadequada refrigeracdo; ou por frio, ocasionado durante a
realizacdo da crioterapia); quimicas (aplicacdo de medicamentos, como 0s
anestésicos locais e/ou outras substancias) e microbioldgicas (infec¢do decorrente
de necrose pulpar e lesdo periapical que atinja as proximidades do canal
mandibular).

Entre os procedimentos odontoldgicos, a causa que mais preocupa 0S
dentistas, sdo as parestesias decorrentes da remocao dos terceiros molares
inferiores, cujos indices de incidéncia para o nervo alveolar inferior variam de 0,4%
a 8,4% (PETERSON, 2000).

A maioria dos casos é citada depois de tratamentos bucomaxilofaciais e sdo
transitérias, resolvendo-se em dias, semanas ou meses (ELIAN et al., 2005;
QUERAL-GODOY et al., 2006). No entanto, a maior parte das terapias nos casos
de ndo remissdo espontanea, tem baixo nivel de evidéncia que suporte sua
indicacdo, bem como beneficios pouco previsiveis. Intervencdo microcirirgica,
irradiacdo com laser de baixa intensidade no trajeto da inervacdo afetada pela
parestesia foram previamente descritas (FILHO et al., 2008; MARQUES e GOMES,
2011; BAGHERI e MEYER, 2011). Cirurgias de reparo nervoso ou reconstrucao
apresentam elevada morbidade e resultados pouco previsiveis, sendo reservadas
aos casos onde se manifestam dor neuropatica ou alodinia concomitante
(MARQUES e GOMES, 2011).

O retorno da normalidade depende da regeneracdo das fibras nervosas
lesadas ou da remissdo das causas secundarias que estdo gerando a parestesia,
como a reabsorcdo do sangramento local, a reducdo do edema e da inflamacéao.
Quando estiver ocorrendo alguma compressao devido a presenca de um corpo
estranho decorrente do ato cirdrgico, poderd haver a necessidade de
reintervencdo. O retorno da sensibilidade pode ocorrer quando ndo ha rompimento
das fibras nervosas (neuropraxia), em duas a trés semanas (QUERAL-GODOY et
al., 2006). A maioria dos pacientes nao recorre ao tratamento e em mais de 96%
dos casos ocorre 0 retorno sensitivo espontaneo em até 24 meses (SCHULZE-
MOSGAU e REICH, 1993). Outros estudos mostram que 0s sintomas persistentes
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por mais de 12 meses tendem a seguir para deficiéncia neurosensitiva permanente
(POGREL, 2002).

Quando ocorre a secgdo do nervo (neurotmese), as técnicas de
microneurocirurgia podem ser usadas a fim de restabelecer a perda sensitiva ou
funcdo motora. A regeneracdo € beneficiada quanto mais cedo for feita a
descompressdo, pois assim haverd uma menor quantidade de tecido cicatricial
(VASCONCELOS, 2001). As indicacbes para reparo de nervo por
microneurocirurgia incluem: observacao ou suspeita de laceracdo ou transecc¢ao do
nervo, ndo melhora da anestesia trés meses apds a cirurgia, dor decorrente da
formacao de neuroma, dor causada por objeto estranho ou deformidade do canal e,
ainda, decréscimo sensitivo progressivo ou aumento da dor (AKAL, 2000).

No processo de diagndstico, apesar de existirem diferentes testes descritos
pela literatura cientifica para medir a funcao neuroldgica sensitiva, tais como: toque
leve, discriminacdo estatica de dois pontos, testes elétricos e outros, o teste
realizado com monofilamentos padronizados que aumentam gradualmente de
espessura, como o teste de Semmes-Weinstein, tem sido considerado um dos
mais confidveis em estudos clinicos com 91% de sensibilidade e 80% de
especificidade (LEVIN et al., 1978; NOVAK et al., 1993; VILLARROEL et al., 2007).
Tem sido considerado o teste padrdo-ouro para avaliacdo da sensibilidade em
pacientes com hanseniase (VILLARROEL et al., 2007).

Recentemente, evidéncias apontam que, através da aplicacdo néo invasiva e
indolor de uma corrente continua de baixa intensidade sobre o crénio, a
estimulacdo transcraniana por corrente continua (ETCC) administrada sobre o
cortex motor primario (M1) resulta na melhora do desempenho motor em individuos
saudaveis (NITSCHE et al., 2003a; BOGGIO et al., 2006; HUMMEL et al., 2010;
MARQUEZ et al., 2013) e na restituicdo de déficits motores em pacientes com
desordens neurolégicas como, por exemplo, o acidente vascular cerebral (REIS e
FRITSCH, 2011; SCHAMBRA et al., 2011).

A ETCC, como aplicada hoje em dia, foi introduzida por Paulus e Nitsche,
apenas em 2000. Os autores demonstraram em um estudo pioneiro, o0 efeito
polaridade dependente da ETCC sobre excitabilidade cortical no cortex motor de
sujeitos saudaveis (NITSCHE e PAULUS, 2000). Desde entdo, a ETCC tem sido
largamente empregada com objetivo terapéutico ou de andlise das funcdes

cerebrais de individuos conscientes.
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A ETCC consiste em uma técnica de modulacdo cortical ndo invasiva e
indolor, que através da aplicagédo de corrente continua de baixa intensidade sobre o
cranio, é capaz de modular a excitabilidade cortical e assim interferir no
desempenho de diferentes funcdes (NITSCHE et al., 2007).

Para que a ETCC seja administrada, eletrodos de superficie, compostos por
borracha condutora de eletricidade e cobertos por uma esponja embebida em
solugdo salina sdo posicionados sobre o escalpo (NITSCHE et al., 2008) e
conectados a um eletroestimulador constituido basicamente por quatro
componentes principais: amperimetro, medidor de intensidade de corrente elétrica,
potencidmetro, componente que permite a manipulacédo da intensidade da corrente
e baterias para gerar a corrente aplicada.

Os efeitos da ETCC dependem da geometria neuronal, da dire¢cdo e duracao
do fluxo elétrico, da intensidade, bem como da posicdo do eletrodo e sua
polaridade (NITSCHE e PAULUS, 2000; LIEBETANZ et al., 2002; NITSCHE et al.,
2008).

A orientacdo dos eletrodos fixados no escalpo define as mudancas na
excitabilidade cerebral. A estimulacdo anodal aumenta a excitabilidade cortical
proxima a area em que estad fixado o anodo (eletrodo positivo) enquanto a
estimulacdo catodal inibe a excitabilidade cortical adjacente a area onde esta
localizado o catodo (eletrodo negativo) (SCHESTATSKY et al., 2013).

Os efeitos da ETCC sdo dependentes do local estimulado. Por exemplo,
Nitsche e Paulus (2000) observaram que ETCC anddica e catodica (1ImA por 5min)
aplicada sobre diferentes areas corticais sé interferem na atividade cerebral quando
os eletrodos séo posicionados sobre o cortex motor primario (M1) (eletrodo ativo) e
sobre a regido supraorbitaria contralateral (eletrodo referéncia).

Em outro estudo, Nitsche et al. (2003b) demonstram que a duracdo dos
efeitos da ETCC anddica (1mA) sobre a excitabilidade cortical € dependente do
tempo de aplicagdo da estimulagdo. O efeito mais duradouro observado pelos
autores foi quando a ETCC foi administrada durante 13 minutos (NITSCHE et al.,
2003b), sendo o efeito mantido por aproximadamente 60 minutos apdés a
estimulacao.

Os efeitos dependentes da intensidade da corrente também foram
investigados. Batsikadze et al. (2013) apds aplicacdo de ETCC catddica de 1 e 2

mA sobre o cértex motor observaram que o comportamento da excitabilidade



17

cortical é dependente da intensidade de corrente utilizada, com reducdo da
excitabilidade cortical apds aplicacdo de 1mA e aumento apds 2 mA.

Outros parametros da ETCC, tais como o tamanho dos eletrodos e a
distancia entre o eletrodo ativo e o de referéncia, podem também interferir nos seus
efeitos. Os estudos utilizam eletrodos com areas distintas sendo mais
predominante a faixa entre 20-35 cm? (NITSCHE et al., 2008; ADEYEMO et al.,
2012). Montagens extracefalicas tornam a permanéncia das alteragBes corticais
promovidas pela ETCC menos duradoura do que a montagem encefélica, sendo
necessario maiores intensidades de corrente para os efeitos da primeira ser
equivalentes ao da segunda. Além do fato de maior voltagem ser requerida para
manter o fornecimento da intensidade de corrente almejada durante a ETCC
(MOLIADZE et al., 2010).

Os efeitos da ETCC também estao relacionados a densidade de corrente e a
carga total aplicada. A densidade de corrente corresponde a relacdo entre a
intensidade da corrente utilizada e a area do eletrodo. Enquanto a carga total
equivale a razdo entre a intensidade da corrente administrada e o produto entre a
area do eletrodo e a duracao da estimulacédo (NITSCHE et al., 2003a).

Os mecanismos pelos quais a ETCC produz efeitos bioldégicos ainda nédo
estdo totalmente esclarecidos. Investigacbes farmacol6gicas oferecem algumas
pistas sobre o mecanismo neurofisioldgico (LIEBETANZ et al., 2002). Correntes
diretas de baixa amplitude da ETCC penetram o cranio atingindo o cérebro, de
forma suficiente para modular o limiar de excitabilidade e a taxa de disparo de
células neuronais isoladas e assim modificar 0s potenciais neuronais da
membrana. Sabe-se que efeitos duradouros (minutos a horas) da ETCC estéao
associados a uma série de diferentes mecanismos, incluindo altera¢des locais nas
concentracdes ibnicas (ex. hidrogénio e calcio), na sintese de proteinas e na
modulagdo da eficacia do receptor N-metil D-Aspartato (NMDA) (NITSCHE et al.,
2008).

O receptor NMDA da célula neural e a disponibilidade dos receptores AMPA
(do inglés, 2-amino-3-hydroxy-5-methyl-isoxazol-4-yl propanoic acid) na membrana
celular estdo diretamente relacionados com a manutencdo dos niveis de
excitabilidade cortical (STAGG et al, 2011). Sendo assim, o efeito
neuromodulatério da ETCC sobre estes receptores na membrana é supostamente
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o principal responsavel pela reorganizacdo cortical (neuroplasticidade) causada
pela ETCC (NITSCHE et al., 2007).

Com base na neurofisiologia, a estimulacdo anddica aumenta a excitabilidade
cortical, promovendo hipopolarizacdo da membrana neuronal. Ao passo, que a
estimulacdo catddica gera hiperpolarizacdo da membrana neuronal e consequente
diminuicdo da excitabilidade cortical (NITSCHE e PAULUS, 2000). Desta forma, a
ETCC modifica a excitabilidade neuronal espontanea promovendo hiper ou
hipopolarizacdo do potencial de repouso da membrana neuronal (ZAEHLE et al.,
2011), estes efeitos compartilham algumas caracteristicas com os fenémenos bem
caracterizados de potenciacdo de longa duracdo (LTP) e depressdo de longa
duracéo (LTD) (NITSCHE et al., 2008).

A ETCC é uma terapia considerada segura para aplicacdo em humanos
devido aos poucos relatos na literatura de efeitos adversos (BRUNONI et al., 2011).
Para aplicacGes terapéuticas, a densidade de corrente é um importante parametro
de seguranca a ser considerado. Nos estudos em animais, densidades de
correntes inferiores a 25 mA/cm2 ndo foram capazes de ocasionar lesdo no tecido
nervoso, mesmo quando aplicados por horas (MCCREERY et al.,, 1990). Nos
protocolos usados em humanos, a densidade ndo supera 0,06 mA/cmz, ficando,
portanto, muito abaixo dos valores considerados de risco (BASTANI e
JABERZADEH, 2012), além do fato de que parte da corrente aplicada diretamente
no cranio é dissipada no escalpo e apenas cerca de 50% atinge a regido do cortex
a ser estimulada (ADEYEMO et al., 2012).

Poucos sao os relatos de desconfortos durante a aplicacdo da ETCC e
quando presentes sdo leves, resumindo-se a sensacdo de formigamento ou
coceira. Efeitos adversos, como hiperemia na regidao sob o eletrodo, dores de
cabeca, nauseas e insbnia séo raros e pouco relatados (POREISZ et al., 2007).

Atualmente ndo existe um tratamento efetivo para parestesias, o que ratifica a
importancia de se evitar ao maximo essa complicacdo. No entanto, comumente as
parestesias na topografia dos ramos do nervo trigémeo sdo inevitaveis e
imprevisiveis. Assim, justifica-se a pesquisa por novas terapias para essa queixa,
dado os aspectos negativos na qualidade de vida do paciente afetado, a
impossibilidade de sua completa prevencéo, a pouca eficiéncia e imprevisibilidade

de resultados dos tratamentos descritos até o momento.
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2 OBJETIVO

A finalidade dessa pesquisa foi avaliar os efeitos da estimulacdo
transcraniana por corrente continua em pacientes com queixa de parestesia em
ramos do nervo mandibular, com sintomas iniciados apOs cirurgias

bucomaxilofaciais.
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3 METODOLOGIA

O estudo consistiu em uma série de casos e foi previamente aprovado no
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (n°: 140164)
(ANEXO A) e na Plataforma Brasil (n°: 623472) (ANEXO B).

3.1 Critérios de inclusao e excluséo

O estudo foi realizado em pacientes portadores de parestesia em ramos do
nervo mandibular, com sintomas iniciados apOs cirurgias bucomaxilofaciais,
provenientes do ambulatério de CTBMF do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Foram excluidos pacientes com menos de 6 meses de evolugcédo da lesédo ou

gue ndo pudessem comparecer as 10 sessdes de ETCC.

3.2 Amostra

A amostra foi composta por 06 pacientes voluntarios que referiram sintomas
de parestesia na topografia do nervo alveolar inferior e mentoniano, uni ou bilateral.

Os pacientes foram submetidos a um termo de consentimento livre e
esclarecido (APENDICE A) e a um formulério de anamnese para coleta de dados
(APENDICE B) antes da realizacdo da primeira estimulacéo (F1- formulario inicial)
e apos a ultima estimulacdo (F2- formulario final). Qualquer proposta terapéutica
prévia realizada pelos participantes, como tratamento medicamentoso com
complexo vitaminico B1, cortisona, uso de um laser de baixa intensidade, técnicas

de microneurocirurgia, entre outros foi registrada.

3.3 Estimulacéao

O aparelho utilizado para eletroestimulagéo foi o Chattanooga lontoTM Dual
Channel Drug Delivery Phoresor Device (Balego USA) que atende as necessidades

do estudo (intensidade e tipo de corrente) (Figura 1).
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Figura 1: Eletroestimulador Chattanooga lontoTM Dual Channel Drug Delivery

Phoresor Device (Balego USA)

3.4 Posicionamento dos eletrodos

A estimulagao com corrente direta seguiu a montagem do tipo “cefalocefalica”,
com aplicacédo de eletrodo de borracha condutora de 35 mmz2 envolto em esponja
de material sintético (fornecido pelo fabricante) embebida em solucdo salina de
soro fisiologico estéril e fixado com elastico com velcro. O anodo foi posicionado
em M1 (cortex motor) correspondente ao cortex dorsolateral a esquerda. O céatodo
foi posicionado na regido supra-orbital direita (Figura 2). A escolha da montagem
M1 com a utilizacdo da corrente anddica como forma de estimulagdo estd de
acordo com 0s principais estudos ja realizados sobre os potenciais dessa técnica
como ferramenta terapéutica (NITSCHE et al., 2008).
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Figura 2: Posicionamento dos eletrodos: anodo em M1 (cértex motor)

correspondente ao cértex dorsolateral a esquerda e catodo foi posicionado na

regido supra-orbital direita.

Fonte: autor

Foram 10 sessdes para cada paciente sendo de 20 minutos de estimulagéo
constante. A estimulacao foi realizada com o aparelho pré-programado com 2 mA e
apos os 20 minutos a estimulagdo com corrente direta foi interrompida e o aparelho
foi desligado.

3.5 Procedimentos de avaliacao

A avaliacdo da sensibilidade foi realizada através do estesidmetro “Semmes-
Weinstein monofilaments”, uma forma de avaliagdo amplamente utilizada na pratica
clinica para avaliacdo sensitiva tatil e discriminacdo entre dois pontos (BELL-
KROTOSKI, 1990). SEMMES e WEINSTEIN (1960) desenvolveram esse

instrumento constituido por monofilamentos de nylon com espessuras e cores
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especificas (Figura 3). Seus diametros e coeficientes de deformacédo sdo pré-
aferidos e sua minima deformacao representa que sera aplicada uma massa contra
a pele do paciente respectiva ao seu diametro que varia entre 0,05g e 300g e

representam, portanto, diferentes niveis de sensibilidade.

Figura 3: Estesidbmetro Sorri- KIT para testes de sensibilidade cutanea. Bauru, SP

S

Foram demarcados 24 pontos no mento (12 do lado direito e 12 do lado
esquerdo) distribuidos horizontalmente em cada hemiface: oito pontos alinhados
com o labio inferior, oito pontos na base mentoniana limitados pela comissura labial
e oito ponto distribuidos entre essas demarcacdes (Figura 4). Esses pontos foram
numerados em ordem crescente para posterior comparacoes, visando cada ponto
ser o controle dele mesmao.

Figura 4: Demarcacfes dos 24 pontos.

Fonte: autor
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O estesiometro foi utilizado para avaliar a sensibilidade do toque estatico leve
que € exclusiva na ativacao de fibras largas, mielinizadas, de rdpida adaptacao, do
tipo A alfa sensoriais. Os seis monofilamentos de nylon de cores e calibres
diferentes produzem pressdes distintas na pele do paciente. Os filamentos séo
pressionados perpendicularmente a pele até que comecem a sofrer deformacéao.

As avaliagcOes foram realizadas com o paciente em posi¢cao confortavel e com
os olhos vendados. Foi iniciada de maneira crescente, do flamento menos espesso
até o0 mais espesso, aplicando uma forca no monofilamento de maneira
perpendicular a pele até que houvesse uma pequena deformacdo. Foi
documentando como “limiar” a 12 resposta afirmativa em cada ponto testado e
anotado a cor correspondente do filamento (APENDICE C). Foi repetida essa
operacao por trés vezes e a aplicacdo do monofilamento néo foi realizada em uma
sequéncia légica, evitando dessa forma, induzir o paciente a uma resposta inexata.

Apéds a 52 e a 102 sessdo de ETCC foi realizada a 22 (T1) e 32 (T,) avaliacao
(Figura 5) a fim de se obter dados sobre a evolucao dos niveis de sensibilidade nas

areas previamente avaliadas, visando a comparacao futura dos dados.

Figura 5: Fluxograma da pesquisa.

Formulario

Inicial (F1) . ari
ormulario
Final (F2)

1° semana: Segunda Terga Quarta Quinta Sexta 2°semana:  Segunda Terca Quarta Quinta Sexta
{+]
1° 2° 3e 40 5o % 6° 7° 8° 9o 10° ?.to
ETcCc  ETCC  ETcc ercc erec  @valiagdo grcc  ETCC gprcc ETCC ETCC avaliagdo
(T1) (T2)
ati teste tatil teste tatil
teste tatil estesibmetro (@&
teste teste
teste o A= térmico térmico
térmico spray -50° C a"
v

Fonte: autor

Além do teste com o estesidmetro, foi realizado nos mesmos 24 pontos o
teste térmico para estimar a discriminacdo da temperatura com o intuito de avaliar

exclusivamente as fibras sensitivas de pequeno calibre mielinizadas (A delta) e
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amielinizadas (C). Foi utilizada uma haste de algoddo flexivel embebida em
solugcéao spray refrigerante com temperatura de -50° C em cada um dos pontos
(Figura 6). Foram anotados os pontos em que o paciente relatava frio e os que néo

foram observados diferencas na temperatura.

Figura 6: Solucao spray refrigerante com temperatura de -50° C (Endo Ice ® -
Parana, Brasil).

3
' Maguire

200m

3.6 Processamento e andalise dos dados

Foi realizada uma analise descritiva para a caracterizacdo da amostra,
utilizando medidas de tendéncia central e de dispersao (média, desvio-padréo)
para as variaveis idade e tempo decorrido do inicio da parestesia.

Para verificar a recuperacdo sensitiva em decorréncia das sessdes
experimentais realizadas, como a variavel espessura ndo possuia distribuicdo
normal, foi realizado teste de Friedman entre os valores obtidos nos diferentes
tempos de avaliagéo.

O nivel de significancia adotado para todas as medidas foi de p<0,05. Os
dados coletados foram tabulados no Microsoft Office Excel® 2007 e a analise

estatistica foi realizada com o software SPSS® 18.0.
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4 RESULTADOS

A amostra consistiu em seis pacientes, sendo quatro do sexo feminino
(66,66%) e dois do sexo masculino (33,33%). A idade média foi 43,83 anos de
idade e o desvio-padrao de 10,13.

O tempo médio da leséo foi 16,33 meses e o0 desvio-padrédo de 7,66. Quanto a
etiologia da parestesia, cinco participantes informaram cirurgia ortognatica, sendo
quatro (66,66%) cirurgias de avanco mandibular e uma de recuo (16,66%). A
cirurgia de remocgéao de terceiros molares inclusos foi citada como fator causal por
um (16,66%) participante.

No formulario inicial (F1), dois pacientes (33,33%) relataram que a parestesia
estava acompanhada com a sensacdo de inchaco (P1) e no formulério final (F2)
somente um (16,66%) paciente relatou esse item. Outros dois pacientes (33,33%)
referiram dor (P2) no F1 e no F2 nenhum citou esse sintoma. Seis participantes
(100%) reclamaram de formigamento (P3) no F1 e quatro (66,66%) continuaram
relatando essa sensacdo em menores areas no F2. Cinco (83,33%) alegaram que
a parestesia atrapalha no cotidiano (P4) no F1 e dois (33,33%) informaram esse
fato no F2. Dois pacientes (33,33%) informaram no F1 que ja se machucaram (P5)
devido a essa injuria e nenhum descreveu trauma no F2. No F1, seis (100%)
informaram ardéncia (P6) na area e no F2 nenhum relatou tal sintoma. Os seis
participantes (100%) citaram que a parestesia atrapalhava na alimentacao (P7) no
F1 e quatro (66,66%) continuaram relatando tal fato no F2. Quatro (66,66%)
possuiam desvio ao sorrir (P8) no F1 e dois (33,33%) no F2. Desvio ao assobiar
(P9) foi relatado por um (16,66%) no F1 e no F2 n&o foi citado (Tabela 1).

Nenhum participante relatou tratamento prévio medicamentoso ou cirdrgico,

direcionado ao sintoma especifico.



Tabela 1: Resultados do formulario inicial (F1) e final (F2)
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Participante
P1

P2

P3

P4

P5 P6

P7

P8

P9

F1

- R R R
Z Z2 2 0 ZWw
== 2 2 »nw =22
n =2 2 unw 22

zZ2 =2 =2 2 Z2=2

[ T 5 B R RV B
wn wnw =2 n n=
w0 w2 o ;nw

0 =2 2 n ==

= wn 2 n =22

=z= =2 2 2 2=
v W n =
2 =2 2 2 2=

oW N ;W
o w2 n n=z
n =2 Z2 n »nw

= =2 2 n »nZ=z

= =2 Z2 n 2=

Z 2 2 2 Z2 =2

S- Sim N- Néo

F1- Questionario inicial F2- Questionario final
P1- A falta de sensibilidade é acompanhada de sensag&o de inchago? P2- A falta de sensibilidade é
acompanhada de sensacéo de dor? P3- A falta de sensibilidade é acompanhada de formigamento? P4-
Atrapalha o seu cotidiano? P5- Vocé se machuca devido a perda de sensibilidade? P6- Ha ardéncia na regido
afetada? PT- Atrapalha sua alimentac&o? P8- Desvio ao sorrir? P9- Desvio ao assobiar?

Fonte: autor

Os resultados das avaliacbes dos testes com estesibmetros Semmes-

Weinstein estdo descritos na Tabela 2 e 3.

Tabela 2: Dados gerais das avaliacfes sensoriais dos pacientes pesquisados apos

o tratamento mateméatico adotado (Média e Desvio-padrao)

12 22 32
Nivel de Avaliacéo Avaliacéo Avaliacéo
sensibilidade Média/DP Média/DP Média/DP
To T T
0,05¢g 6,33 +7,06 7,5 18,31 8,83 9,80
0,29 4,16 £ 5,74 3,83+4,02 5,33+1,75
29 4,83 +3,65 5,33 +4,41 4 +£4,14
4q 2,66 +5,20 2,5+3,88 2,66 £3,32
10g 5,33 +8,26 4,33 +6,74 3,16 £5,67
300g 0,66 +1,63 0,5+1,22 00

Fonte: autor



Tabela 3: Resultados das avaliagdes do teste de sensibilidade tatil com o

estesibmetro Semmes-Weinstein

Participa Avaliacdo

nte
1

To
LE
T2
To
T:
T2
To
T:
T2
To
T:
T2
To
T:
T2
To
T:
T2

QUANTIDADE DE MONOFILAMENTOS

IDENTIFICADOS

Verde
0,05¢g

11

Azul Roxo
0,29 29
11 2
10 1

4 0
0 5
0 7
3 4
0 4
0 7
8 6

12 0
7 0
6 0
0 9
4 5
6 3
2 9
2 12
5 11

Vermel
ho 4g

O OO O OO UINOWWWOOoOo

=
w

Laranj
a 10g
0
0
0
16
14
14
16

Iy
N

O OO O OO O oo u

Rosa
300g

o

OO O0OO0OO0OO0D0O0DO0OO0O WMo o ooo

Fonte: autor
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Os resultados das avaliacbes do participante 1 melhoraram com a ETCC.

Pode-se observar de acordo com Figura 7 que com o passar do tempo 0 nimero

de percepcbes de monofilamentos mais leves, como o0 verde que corresponde a

0,05g aumentou.
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Figura 7: Comparativo dos diferentes niveis de sensibilidade estudados ao longo

das trés avaliacdes realizadas com o participante 1.
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Fonte: autor

tempo

Os resultados do participante 2 apontam uma leve melhora de acordo com o

Figura 8 com a atenuagdo ao longo das avaliagbes do monofilamentos mais

pesados, a exemplo do laranja com 10g e um discreto aumento dos filamentos

mais leves como o roxo com 2g e azul 0,2g.

Figura 8: Comparativo dos diferentes niveis de sensibilidade estudados ao longo

das trés avaliagOes realizadas com o participante 2.
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Wooss Moz, Mz Mg o, Moo

Fonte: autor

tempo
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O participante 3, conforme o Figura 9, demonstrou uma melhora ao longo do
tratamento, pois melhorou a percepc¢ao de filamentos mais leves como o azul com
0,29.

Figura 9: Comparativo dos diferentes niveis de sensibilidade estudados ao longo

das trés avaliagdes realizadas com o participante 3.
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To 19.2 1

14.4

4.8

I _|I _|I
n° de
filamentos
[i=]
Y
L

WoosoMozg M2 Mg W iog Maoeg

tempo

Fonte: autor

O participante 4 ndo apresentava significativa disfuncdo sensitiva, pois ja
detectava inicialmente em metade da é&rea (12 pontos) sensibilidade ao
monofilamento mais leve, o verde com 0,05g. Mesmo assim, pdde-se observar que

a area que identificou esse filamento aumentou com o tratamento (Figura 10).
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Figura 10: Comparativo dos diferentes niveis de sensibilidade estudados ao longo

das trés avaliacdes realizadas com o participante 4.
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Fonte: autor

O participante 5 exibiu uma discreta melhora, de acordo com a Figura 11,
reduzindo com o passar do tempo a percepcéo de filamentos mais pesados como o
roxo com 2g e aumentando a percepcéao de filamentos mais leves como o azul com

0,2g.

Figura 11: Comparativo dos diferentes niveis de sensibilidade estudados ao longo
das trés avaliagOes realizadas com o participante 5.

24

PARTICIPANTE 5
To 19.2

T 14.4

n°® de

filamentos
hd
[=2]
Il

T2

4.8 1

Wooso Moz Mz M Mo, Mo

tempo

Fonte: autor
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O participante 6 demostrou uma melhora, conforme o Figura 12, reduzindo
ao longo do tratamento, a percepcao de filamentos mais pesados como o vermelho

com 4g e aumentando o discernimento de filamentos mais leves como o azul com

0,2g.

Figura 12: Comparativo dos diferentes niveis de sensibilidade estudados ao longo

das trés avaliagOes realizadas com o participante 6.
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Fonte: autor

Para avaliar a diferenca média da variavel espessura dos monofilamentos
entre as trés avaliacOes foi utilizado o teste de Friedman, que resultou um p-valor
de 0,0025, portanto rejeitando que nas trés avaliacGes foi obtido o mesmo peso
médio.

Para verificar qual avaliagdo possuia a menor espessura de monofilamento
foi utilizado o teste de comparagcGes multiplas de Nemenyi, o qual demonstrou que
a terceira avaliagédo (T,) foi significativamente diferente da primeira (To) (p-valor=
0,0015), mas néo significativamente diferente da segunda (T,) (p-valor=0,1932).

No teste térmico, os participantes 1, 4 e 5 ndo apresentaram dificuldade inicial
de detectar o frio nos 24 pontos. Os participantes 2, 3 e 6 tiveram um maior
resposta a percepcao de pontos frios a medida que aumentava o tempo (Tabela 4

e Figura 13).




Tabela 4: Resultados do teste térmico nas trés avaliacoes.

TESTE OBJETIVO DE
SENSIBILIDADE TERMICA

PARTICIPANTE Avaliagao

Pontos sem
diferenca na
temperatura

To 0
T, 0
To 19
T, 18
T, 17
To 22
T, 18
T, 15
To 0
T, 0
T, 0
To 0
T, 0
T, 0
To 9
T, 7
T, 5

Pontos em
gque o
paciente
relatava frio

N NN NN DN

24
24
24
15
17
19

Fonte: autor
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Figura 13: Dispersao da variavel das quantidades de pontos que os participantes

(Quantidade de pontos em que o paciente relatava frio

20

15

10

reconheciam o estimulo térmico.

* Periodo
» [
» . 1
| 2
= 3
L ]
| T T T
2 3 4 6

pacient

Fonte: autor

e
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Para verificar se houve diferenga significativa entre os resultados do teste
térmico, foi utilizado o teste de Friedman, o qual se obteve um p-valor de
aproximadamente 0,05, ndo rejeitando, a um nivel de 5% de significancia a

hipétese de que a média do Ty € igual a do T, e do To.
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5 DISCUSSAO

No presente estudo, a etiologia mais prevalente da parestesia persistente foi a
cirurgia ortognatica com osteotomia sagital bilateral de ramo que corrobora com os
resultados de Wijbenga et al. (2009) e Monnazzi et al. (2012).

Para a avaliacao da funcionalidade no nervo trigémeo foi utilizado dois grupos
de testes: mecanoceptores (teste Semmes-Weinstein) que estdo relacionados a
estimulos tateis e 0s nociceptores (teste térmico) que estdo relacionados a
estimulos dolorosos.

A aplicacdo do teste Semmes-Weinstein nessa pesquisa mostrou-se um
meétodo consistente de avaliacdo e barato, no entanto poucos estudos o utilizaram
para regido bucomaxilofacial. Beukelaer et al. (1998) e Eliav e Gracely (1998)
empregaram esse teste para avaliar distlrbios sensoriais na zona do nervo alveolar
inferior apos a remocao de terceiro molar retido. Cordeiro et al. (1997) aplicaram o
teste para avaliar locais doadores e receptores ap0s a enxertia da cavidade oral e
Monnazzi et al. (2012) utlizaram para aferir a sensibilidade cutdnea apoés
osteotomia sagital bilateral de ramo. Os resultados desses estudos suportam a
aplicacdo do teste de monofilamentos Semmes-Weinstein para avaliar a
sensibilidade na topografia da face.

Em relagéo aos resultados das trés avaliagbes com os monofilamentos em
cada paciente, visando a identificacdo de fibras largas mielinizadas de rapida
adaptacao do tipo A alfa sensoriais, pode-se observar que todos os participantes
melhoraram a percepc¢do sensitiva na maioria dos pontos, detectando na ultima
avaliagdo monofilamentos mais leves. E importante salientar que todos os
pacientes tinham sintomas ha mais de 6 meses, sendo improvavel a melhora
espontanea devido ao fendmeno de regressao a média (fendbmeno estatistico onde,
se uma variavel tem valor extremo em uma primeira medida, ela tendera a ter um
valor mais proximo da média em uma segunda medida) (FLETCHER et al.,1996).

Além disso, no teste de sensibilidade térmica, nos pacientes que possuiam
alteracdo na percepcao, a terceira avaliacdo representou o periodo de maior
sensibilidade, porém este valor ainda era inferior ao obtido em pacientes sem
alteracdo de sensibilidade térmica, denotando que o ETCC tem influéncia também

sobre o cortex parietal responsavel pelo processamento da informacao veiculada
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pelas fibras pequenas, mielinicas e amielinicas, do tipo A delta e C sensoriais. E
provavel que ndo se tenha encontrado significancia principalmente por a amostra
ter sido pequena, tendo em vista que o p-valor ficou exatamente no ponto de corte
da decisao estatistica (0,05).

A hipotese provavel para tais achados acompanha as novas concepc¢des que
surgem baseadas na proposicdo de que a ETCC poderia atuar através da
exacerbacdo de estimulos nesses neurbnios lesados onde o processo descrito ja
estaria em curso, potencializando, assim, seus efeitos e fazendo ainda com que
neurbnios adjacentes a lesdo se tornem mais ativados a partir do excesso de
fatores neurotroficos produzidos localmente, e da estimulagdo provocada pela
corrente elétrica, dando inicio ao processo de sinaptogénese reativa ou brotamento
axonal colateral.

O mecanismo exato pelo qual os fatores neurotréficos isolados ou em
associacdo estariam atuando junto a regeneracao ou reorganizacdo neural ainda
nao estdo bem claros, mas sua efetividade vem sendo descrita em muitas
situacbes na literatura (BERGADO-ROSADO e ALMAGUER-MELIAN, 2000;
MCCALLISTER et al., 2001).

Embora a capacidade e funcdo dos fatores neurotréficos em permitir
neuroplasticidade em muitos casos seja inegavel, recentemente tem se descoberto
gue o sistema nervoso possui uma série de substancias secretadas principalmente
pelos oligodendrocitos capazes de bloquear o efeito benéfico causado pelas
neurotrofinas. Essas substancias parecem ser secretadas em situacdes especiais e
em quantidades diferentes de acordo com a &rea especifica do Sistema Nervoso
(SCHWAB, 1990).

A proteina chamada de NOGO é uma dessas substancias. Nao se sabe muito
sobre o papel delas, mas em diversas situacdes elas tém se mostrado também
importantes na manutencao da integridade do Sistema Nervoso (SCHWAB, 1990;
BEAR et al., 2002; GRANPRE et al., 2002).

As areas de maior grau de hipoestesia nesse trabalho (4g, 10g, 300g), no
entanto, ndo foram beneficiadas por completo pela terapia aplicada. Apesar da
melhora observada com o tratamento, nenhum paciente na ultima avaliacédo exibiu
0s 24 pontos com a percepc¢ao do monofilamento verde de 0,05g que representa a
sensibilidade normal, embora dois participantes (1 e 4) tenham se aproximado
desse resultado. A hipétese levantada nesse caso € de que possivelmente essas
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areas mais acometidas ja estejam com suas capacidades de producdo de fatores
troficos esgotadas ou de alguma forma essas substancias responséaveis pela
inibicdo de plasticidade estejam presentes em maiores quantidades nesses locais.

Possivelmente a manutencdo do tratamento por mais tempo, pudesse
apresentar alguma melhora para as areas sensoriais de maior acometimento, como
foi demonstrado pelas areas menos lesadas, entretanto, estudos relativos & maior
quantidade de estimulos se fazem necessarios para a confirmacdo desse
pressuposto.

A vista disso, as lesBes neuronais, assim como sua plasticidade, tém sido
alvo cada vez mais constante de pesquisas buscando ndo apenas sua melhor
compreensao, mas também recursos terapéuticos mais eficazes que os atuais
disponiveis.

Ainda que existam poucas solucdes terapéuticas fundamentadas para as
sequelas das lesbes nervosas periféricas, € comum na prética clinica a utilizagédo
de diversos recursos sem comprovacdo cientifica definitiva, e até mesmo sem
qualquer fundamentacéo teédrica visando sua reabilitacdo (UMPHRED, 1994).

Ademais, outro fator importante na ETCC é a possibilidade de cegamento
efetivo com este método, uma vez que o paciente habitua-se ao estimulo apds 60
segundos (BRUNONI et al.,, 2014). Nesse estudo piloto, foi selecionado a
metodologia de série de casos porque se almejava testar essa nova modalidade
em pacientes afetados antes da realizacdo de um teste controlado por placebo.

Logo, essa pesquisa tratou-se de um estudo preliminar, sem trabalhos prévios
parecidos na regido bucomaxilofacial que poderiam ser Uteis para comparacéo de
resultados. Os resultados inicias suportam a realizacdo de futuros ensaios e

avaliacoes de diferentes protocolos de ETCC.
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6 CONCLUSOES

» O protocolo de ETCC (10 sessOes de tratamento, 2 mA, 20 min)
possibilitou melhora sintomética no tratamento da parestesias de grau
leve decorrente de lesdo nervosa periférica do ramo alveolar inferior do
nervo mandibular.

» O teste de Semmes-Weinstein foi capaz de monitorar a recuperacao
sensitiva apos lesdo, e sendo uma forma de localizar o ponto critico da

lesdo ou auxiliar na eficacia do tratamento.
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ANEXOS E APENDICES

ANEXO A- Termo de aprovacao do Grupo de Pesquisa e Pos-Graduacéao do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre

HCPA - HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE
GRUPO DE PESQUISA E POS-GRADUAGAO

COMISSAO CIENTIFICA

A Comisséo Cientlfica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre analisou o projeto:

Projeto: 1401864
Data da Versdo do Projeto:

Pesquisadores:

CARLDS EDUARDO E BARALDI

PEDRO SCHESTATSKY

CAROLINE COMIS GIONGO

ESTEVAM MARGAL DA SILVEIRA STEGUES

Titulo: Estimulag&o transcraniana com corrente continua na recuperacgéo sensorial de
pacientes disestesia do ramo mandibular (V3): estudo-piloto.

Este projeto foi APROVADO em seus aspectos éticos, metodologicos, logisticos e financeiros para
sar realizado no Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Esta aprovagho estd baseada nos pareceres dos respectivos Comités de Etica e do Servigo de Gestao
em Pesguisa.

- Os pesquisadores vinculados ao projeto ndo participaram de qualguer etapa do processo de avaligao
de seus projatos.

- O pesquisador deveré apresentar relatbrios semestrais de acompanhamento e relatério final ao Grupo
de Pesquisa e Pds-Graduagio (GPPG)

Porta Alegre, 10 de julho de 2014,

Prof. Edu dolfi Passos
Coordenadpf GPPG/HCPA
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ANEXO B- Parecer Consubstanciado da Plataforma Brasil

HOSPITAL DE CLINICAS DE
PORTO ALEGRE - HCPA |/ W"‘“
UFRGS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estimulacdo transcraniana com corrante continua na recuperaciio sensorial de
pacientes diseslesia do ramo mandibular (V3): estudo-pilolo.

Pesquisador: CARLOS EDUARDO ESPINDOLA BARALDI
Area Tematica:

Versaao: 4

CAAE: 26877814.0.0000.5327

Instituicao Proponente: Hospital de Clinicas de Porto Alegre
Patrocinador Principal: Hospilal de Clinicas de Porto Alegre

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 623472
Data da Relatoria: 23/04/2014

Apresentagio do Projeto:

Projelo que pretende avaliar o efeito da eslimulagao ranscraniana am individuos com disestesias na
topografia dos ramos do nervo Irigémeo, especialmente do ramo mandibular.

Estes individuos requenlemente possuem alleragies apds cirurgias bucomaxilofaciais. A maior parle das
terapias, nos casos de ndo remissdo espontdnea, lem baixo nivel de evidéncia que suporte sua indicacio. A
astimulagio transcraniana por correnle continua (ETCC) consiste am uma l&cnica de modulagdo cortical
ndo invasiva e indolor, a qual, por meio da aplicacio de corrente conlinua de baixa inlensidade sobra o
cranio, & capaz de modular a excilabilidade cortical @ assim inlerferir no desempenho de diferenies fungbes.
Os aulores sugerem que o Mesmo prncipio possa ser encontrado na recuperacdo de déficits sensitivos.

Objetive da Pesquisa:

Objetive Primdrio:

Avaliar os efeitos da estimulacio lranscraniana por corrente conlinua em pacientas com queixa de
parestesia ou disestesia em ramos do nervoe mandibular decorrente de cirurgias bucomaxilofaciais.
Objetive Secundario:

Enderegn: FRua Ramiro Barcelos 2.350 sala 2327 F

Bairro: Baim Fim CEP: o 03s5-003
UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE
Telefone:  (513j358-7640 Fax: (513)358-TE4D E-mail: capheépa@hcpa.iligs b
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HOSPITAL DE CLINICAS DE
PORTO ALEGRE - HCPA/  ‘QRBradl
UFRGS

Continuacdo do Parecer: 623.472

Realizar uma revisdo sistematica sobre as modalidades terapéuticas indicadas para disestesias do ramo V3
apos cirurgias bucomaxilofaciais.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

A ETCC é uma terapia considerada segura para aplicagdo em humanos devido aos poucos relalos na
literatura de efeitos adversos. Para aplicagdes terapéuticas, a densidade de corrente @ um importante
parametro de seguranga a ser considerado. Nos estudos em animais, densidades de correntes inferiores a
25mAlem? nao foram capazes de ocasionar lesdo no tecido nervoso, mesmo quando aplicados por horas.
Nos protocolos usados em humanos, a densidade n3o supera 0,06mA/cm?, ficando, portanto, muito abaixo
dos valores considerados de risco, além do fato que parte da corrente aplicada diretamente no cranio é
dissipada no escalpo e apenas cerca de 50% atinge a regido do cortex a ser estimulada. A densidade de
corrente aplicada independe do periodo de estimulagdo, Nitsche e colaboradores (2003b)afirmam que a
duracao da estimulagdo também & um fator importante para possivel causa de dano tecidual.

Sendo assim, a carga total, gque refliete o tempo de estimula¢do e a densidade de corrente, deve ser
considerada nos estudos que aplicam ETCC, uma carga total acima de 216C/cm2 pode lesionar o tecido
cerebral. Poucos sdo os relatos de desconfortos durante a aplica¢ao da ETCC e quando presentes s3o
leves, resumindo-se a sensacao de formigamento ou coceira. Efeitos adversos, como hiperemia na regido
sob o eletrodo, dores de cabecga, nauseas e insdnia, sdo raros e pouco relatados.

Beneficios:
Recuperagio sensorial de nervos injuriados apds cirurgias bucomaxilofaciais.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

O principal esclarecimento que os autores devem realizar é porque utilizar o nimero de 10 pacientes, e
descrever qual foi o calculo do tamanho da amostra utilizados, bem como o estudo de referencia. Apesar de
ser um estudo piloto deve estar descrito o calculo da principal variavel a ser mensurada, que parece ser a
sensibilidade dos autores.

Apesar de ser um estudo piloto os autores devem pensar na possibilidade de inserir um grupo controle, a fim
de comparar com o0s pacientes com parestesia que utilizaram a estimulagao transcaniana.

Enderego: Rua Ramiro Barcelos 2.350 sala 2227 F

Bairro: Bom Fim CEP: g0 035.903
UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE
Telefone: (513)358--7640 Fax: (513)358-7640 E-mail: cephcpa@hcpa.ufrgs be
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HOSPITAL DE CLINICAS DE
PORTO ALEGRE - HCPA / wm
UFRGS

Continuacde do Parecer: §23.472

Também deve astar esclarecido porque ndo utilizar um grupo somenta com placebo, J4 que pretenda-sea
avaliar o efeito de uma terapia gua ndo & utiliza na rotina didria. Esclarecer a segunda elapa do estudo, pois
ndo & necassaro o segundo objetivo, que & o de realizar uma revisdo sislematica sobre as modalidades
terapéuticas.

Ag pandéncias foram atendidas conforme esclarecimentos descritos no campo conclusdes a lista de
pandéncias ou inadequacias.

Consideragdes sobre 0% Termos de apresentagao obrigatoria:

0 TCLE necessita de adequadcio 45 normas a direlrizes vigentes, especialmenta am relacio:

- Citagdio da Resolucio 196/96 ja revogada. Nao é necessano indicar a Resolucdo de Pasquisa.
PENDENCIA ATENDIDA.

- Nao & necessario repalir o litulo da pesquisa.

PENDENCIA ATENDIDA.

- Informar apenas o local de origam do pesquisador responsavel na instituicdo, com o respactivo telefone
comercial. No & necassano incluir enderaco do local da pesquisa e endereco profissional dos
pasquisadores.

PENDENCIA ATENDIDA.

- Revisar a necessidade do paragrafo -Relevancia da pesquisa-.

PENDENCIA ATENDIDA.

- Mao &80 necessanas as informagdes de RG e idade no TCLE.

PEMDENCIA ATEMDIDA.

- Formatar os campes de nomafassinatura e data. Deverd estar previsto no Termo espaco para o nome do
participante e/ou de seu responsavel legal, se aplicavel, além do espaco para assinaturas. E fundamental
que conste também no Termo o nome @ a assinatura do pesguisador gue obleve o consantimenta. O
preenchimento destes campos para nomes @ assinaturas de todos os anvolvides no processa de
consentimeanto devard ocorrer no mameanto da oblencio do consantimanto. Mesle mesmo momento devera
ser preanchido o campo local e data.

PENDEMCIA NAO ATENDIDA. E necassario trocar a palavra voluntério por participante. Quanto ao campo
do responsavel legal, 530 necessarios dois campos am saparado, um para o NOMe & UM para assinalura.
Para o pasquisador, também dois campos em separado, UM para o nome a um para assinatura.

Endereco: Fua Ramiro Barcedos 2.350 sala 2327 F

Bairro: Bam Fim CEP: o)n35-003
UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE
Telefone:  (513)358-7540 Fax: (513)350-TE4D E-mail: caphepalhcpa.ufrgs. b
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HOSPITAL DE CLINICAS DE
PORTO ALEGRE - HCPA / wm
UFRGS

Contiruagdo do Parscer: 623,472

MOVA RESPOSTA PESQUISADDORES: Fol adicionada nova warsdo do TCLE atendendo as solicitactes.
PENDENCIA ATENDIDA.

- Revisar lodo o docurmeanio de modo a tormar a linguagam mais clara & acassivel, evitando a wlilizacdo de
termos tecnicos.

PENDENCIA ATENDIDA.

Além dizzo, & necessdrio deixar claro gue o participante podera esclarecer as suas dividas com o
pasquisador responsaval (apenas esta citado o nome do pesquisador & andareco). Também, informar que o
Comité de Etica em Pesquisa poderd ser contatado para esclarecimento de dividas, através do lelefane
33597640, das 8h As 17h de segunda a sexta-feira & informar que o documento serd elaborado em duas
vias, sando uma delas entregue ao participante & outra mantida pelo grupo de pesquisadores.
RESPOSTA PESQUISADORES: Foi adicionada nova versdo do TCLE atendendo &s solicitagbes.
PENDENCIA ATEMDIDA.

Recomendagdes:
Mada a recomeandar.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgbes:

1- Justificar o tamanho amostral.

RESPOSTA DOS PESQUISADDRES: As farmulas para calculy do tamanho amos=iral pressupdem
populagies da tamanho ilimitado. Uma situacao especial ocorre quando sa estudam populagtes restritas
(=10000 individuos) (pacientes com lesdes neural de ramos do nerve mandibular), ja que, nesses casos,
cada unidade amostrada represanta uma significativa fracio do universo amaostral finito. Nesses casos, as
fédrmulas podem ser ajusladas a particr de um falor de correcio para popu-lactes finitas, minimizando a
dimensio da amosira necas-saria. Procuramos o sarvico de estatistica do HCPA/UFRGS a fim de obter
uma consultora em relagdo ao tamanho amostral do estudo pilote @ fomos orientados a adotar o amanho
de 10 pacientes para a realizacdo do estudo ja que as medidas de prevaléncia de lesdo neural do nervo
mandibular nunca foram descritas anteriormentsa, @ assim nao se conheca o arro tolerdvel. Realizaramos
aste estudo preliminar @ apds o tamanho amostral para a realizacio do segundo estude, serd baseado na
axpectativa do desvio padrao dos valores desse grupo.

Endereca: Rua Ramiro Barcelos 2.350 sala 2227 F

Bairre: Bam Firm CEP: o) 035-003
UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE
Telefone:  (513)350-T840 Fax: (513)358-TE4D E-mail: cephepaEhcpa ufrgs be
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HOSPITAL DE CLINICAS DE
PORTO ALEGRE - HCPA / wm
UFRGS

Contiruagdo do Parecer: 623,472

0Os estudos pilotos s3o importantes am estudos que envolvemn uma intervengdo nova, em face das
incerazas na sua implemeantacdo. Saequdo Hulley e col (2008), em seu livro Delimitando a pesquisa clinica:
uma abordagem epidemioldgica, um n® de 10 individuos @ adeguado para a realizagdo do estudo pilolo &
que a necessidade de grupo controle se justifica preferencialmente em uma segunda elapa, como por
exemplo, um estudo clinico randomizado. Estudo este o gual, planejamos realizar um projeto dependendo
dos resultados deste estudo pilolo.

PENDENCIA ATENDIDA.

2- Verificar a necessidade de grupo contrale/placebo.

RESPOSTA DOS PESQUISADORES: Pensamos nesta possibilidade, no entanto nos baseamos na logica
dos estudos farmacoldgicos fase I, onde apenas pacientes afetados sao incluidos, constituindo o estuedo
terapéutico piloto. Visamos demaonstrar a atividade e eslabelacer a seguranca a curlo prazo do principio
aliva (ETCC), em pacientes afetados por uma delerminada enfermidade ou condicao patoldgica. A pesquisa
se realizard em um nidmero limitado de pessoas e frequentemente sio seguidas de um esiudo de
administracao. Deve ser possivel, lambém, estabelecer as relacies dose-resposta, com o objelive de obler
solidos antecedentes para a descricio de esludos terapéuticos ampliados que constituirdo a Fasa . Se
oblivarmos o resultado esperadao, iremos realizar um Estudo Terapéutico Ampliado (Fase lll) o qual sera
realizads am grandes e varados grupos de pacienles, com o objelive de determinar o resullado o
risco/baneficio a curto @ longo prazos do fratamento & de maneira global o valor terapéutico relative. Nessa
fase, visamos realizar um ensaio clinico randomizado @ controlado por placebo.

PENDENCIA ESCLARECIDA.

3- Esclarecer a sagunda etapa do estudao.

RESPOSTA DOS PESQUISADORES: Foi removido o objetivo sobre a realizagdo de uma revisdo
sislamatica sobra as modalidades lerapéuticas. Esta revisdo serd realizada concomilanta 3 pasquisa am um
estudo independante.

PENDENCIA ESCLARECIDA.

4- Apresentar nova versan do TCLE. PENDENCIA MAD ATENDIDA. Mova verso de TCLE foi apresentada,
na entanto ainda s30 necessanas algumas alteracbes. Venficar comenlanos no ilem referents aos lamos de
apresaentacdo obrigatdria e apresantar nova versao do documento.

MOWA RESPOSTA PESQUISADORES: Foi adicionada nova versdo do TCLE atendendo ds solicitagtes.
PENDENCIA ATENDIDA.

Endereco: Rua Ramiro Barcelos 2 350 sala 2227 F

Bairro: Bom Firm CEP: o) p3as.oos
UF: RS Municipio: PORTD ALEGRE
Telefone:  (5131358-=T540 Fax: (513)350-TE40 E-mail: cephcpaFhcpa.uligs b
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HOSPITAL DE CLINICAS DE
PORTO ALEGRE - HCPA / %Wﬂfm mo
UFRGS

Caontirsacdo do Parscer: 623,472

Situacdo do Parecer:
Aprowadao

Mecessita Apreciagao da COMEP:
Maa

Consideracdes Finais a critério do CEP:

Lembramos que a presenia aprovacio (versdo do projelo de 07/03/2014, TCLE de 18/03/2014 e demais
documenios gue atendam as solicitagdes do CEP) refere-se apenas aos aspactos dlicos e melodoldgicos do
projeto. Para que possa ser realizado o mesmo deve estar cadasirado no sislema WebGPPG em razdo das
quesibes logisticas a financeiras.

O projeto somente poderd ser iniciado apds apravacio final da Comissao Cientifica, através do Sistema
WebGPPG.

Cualquer alteracdo nesles documentos deverd ser encaminhada para avaliagdo do CEP. Informamos que
obrigatoriamenta a versio do TCLE a ser utilizada deverd corresponder na integra a varsio vigenia
aprovada.

= autores deverao preancher o documento de Delegacdo de Fungdes para atividades do presenta projeto
(disponivel na pagina da internet do HCPA - Pasquisa - GPPG - Formulanios - Formulario de Delegacao da
funcies para mambros de equipe de pesquisa). Uma vez preenchido, o documento deverd ser anviado ao
CEP como Motificacao, através da Plataforma Brasil.

A comunicacao de eventos adversos classificados como sérios & inesperados, ocorfidos com pacientas
incluidos no centro HCPA, assim como & desvios da protocolo quando envolver direlamente estes
pacientes, devera ser realizada alravés do Sistema GEO [(Gestio Esfratégica Operacional) disponivel na
intranal do HCPAL

PORTO ALEGRE, 23 de Abril de 2014

Assinador por:

Marcia Mocellin Raymundo
(Coordenador)

Enderego:  Fua Ramiro Barcelos 2.350 sala 2227 F

Bairra: Bam Fim CEPF: o 035-005

UF: RS Munigipio: PORTD ALEGRE

Telefone: (5133587640 Fax: (513)358-TE40 E-mail: cephepaihcoa.ufrgs b
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APENDICE A- Termo de consentimento livre e esclarecido utilizado no
estudo.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO.

Coordenador: Prof. Dr. Carlos Eduardo Baraldi. Enderego: Universidade
Federal do Rio Grande do Sul. Faculdade de Odontologia. Rua Ramiro
Barcelos, 2492 - Bairro Santana. Porto Alegre, Rio Grande do Sul. CEP 90035-
004. Telefone: (51) 3308-5010

Vocé esta sendo convidado (a) a participar da pesquisa sobre
“Estimulagdo transcraniana com corrente continua na recuperagido
sensorial de pacientes disestesia do ramo mandibular (V3): estudo-
piloto.” realizada no Departamento de Neurologia Laboratério Hospital de
Clinicas de Porto Alegre, tendo como responsavel a Prof. Dr. Carlos Eduardo
Baraldi.

Se decidir participar, € importante que leia as informacdes sobre a
pesquisa e o seu papel enquanto participante dela. E preciso entender o
porqué dessa pesquisa, os riscos e beneficios da sua participacdo, dando
também seu consentimento livre e esclarecido por escrito. Vocé pode recusar
participar desta pesquisa desde ja ou a qualquer momento durante a realizagdo
da pesquisa, retirando seu consentimento. O seu abandono ndo trard nenhum
prejuizo em sua relagdo com o pesquisador ou a instituicdo gque apoia esta
pesquisa. Em caso de decidir afastar-se do estudo, devera avisar, mas nao

justificar, ao pesquisador que o esteja atendendo.

Objetivo da pesquisa: A finalidade deste estudo é avaliar os possiveis
efeitos da estimulacdo transcraniana por corrente continua em pacientes com
lesdo em nervos de ramos do nervo mandibular decorrente de cirurgias
bucomaxilofaciais. Caso essa alternativa de tratamento resulte em beneficios,
iremos propor um novo esquema de tratamento baseada nesses estimulos

elétricos.



Justificativa do trabalho: Diante da falta de um protocolo definido dentro
da odontologia para abordagem da alteragdo na sensibilidade do nervo
(disestesia), e pelo futuro indefinido dos tratamentos disponiveis atualmente,
objetiva-se com a estimulagdo transcraniana com corrente continua (ETCC)
restabelecer a sensibilidade do nervo por meio de estimulos elétricos.

Procedimentos da Pesquisa: Vocé recebera informacdes a respeito do
estudo e receberd uma copia deste termo de consentimento para o seu
registro. Se concordar em participar, vocé participara de 10 sessdes de
estimulagdo transcraniana por corrente continua (ETCC), com intervalo minimo
de um dia entre as sessdes. Nas sessbes de ETCC, dois eletrodos seréo
posicionados em sua cabeca e durante alguns minutos (maximo 20 min), uma
corrente elétrica de baixa intensidade e ndo dolorosa serd aplicada. Para
avaliar os efeitos da ETCC, vocé serd submetido a um questionario & a um
teste de avaliagdo da sensibilidade, no qual monofilamentos de nylon com
espessuras diferentes serdo delicadamente aplicados contra a pele.

Riscos: O estudo oferece pouco risco a sua sadde, uma vez que as
técnicas de tratamento usadas ja s&o bem estabelecidas e sera realizado sob a
supervisdo de pesquisadores experientes e por um neurologista, o Dr. Pedro
Schestatsky. E possivel que no inicio da estimulagdo, vocé sinta formigamento
elou coceira na area estimulada, estas sensacdes desaparecerdo em alguns
minutos.

Beneficios: Através de sua participacdo na pesquisa, vocé estara
beneficiando o conhecimento cientifico das técnicas empregadas para o
tratamento de pacientes com deficiéncia sensorial visando sua recuperagdo

mais rapida e efetiva.

Custos/Reembolso: Esse estudo ndo requer nenhum tipo de 6nus para
vocé, sendo todos os custos de total responsabilidade dos pesquisadores. Sua
participagdo também sera voluntaria, ou seja, vocé ndo recebera nenhuma
retribuicdo financeira.
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Carater confidencial da pesquisa: Todos os dados da pesquisa serdo
armazenados na Faculdade de Odontologia da Universidade Federal do Rio
Grande do Sul sob a responsabilidade dos pesquisadores e quaisquer dados
que venham a ser publicados ndo constara seu nome, ou seja, sua identidade
ndo sera revelada.

EU, 1
declaro que fui devidamente informado e esclarecido sobre a pesquisa, os

procedimentos nela envolvidos, assim como os possiveis riscos e beneficios
decorrentes de minha participagdo. Foi-me garantido que posso retirar meu
consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade.
Estou ciente que os resultados deste estudo poderdo ser aproveitados para
fins de ensino e pesquisa, desde que minha identidade ndo seja
revelada. Enfim, tendo sido orientado quanto & natureza e o objetivo do
estudo, manifesto meu livre consentimento em participar, estando
totalmente ciente de que ndo ha nenhum valor econdmico, a receber ou

a pagar, por minha participagdo.

Local e Data

Voluntario(a)

Assinatura do responsavel legal

Pesquisador que obteve o consentimento
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APENDICE B - Formulario inicial e final (F1 e F2) de anamnese.

Estimulagao transcraniana com corrente continua na
recuperacgao sensorial de pacientes disestesia do ramo
mandibular (V3): estudo-piloto.

Coordenador: Prof. Dr. Carlos Eduardo Baraldi. Enderego: Universidade Federal do
Rio Grande do 5ul. Faculdade de Odontologia. Rua Ramiro Barcelos, 2492 - Bairro Santana.
Porto Alegre, Rio Grande do Sul. CEP 90035-004. Telefone: (51) 3308-5010

Anamnese

Mome do Paciente:

Data: __/_ /2015 | Idade ___ anos ___%sessdo
Qual a regido afetada?

Qual o fator causal?

Ha gquanto tempo?

Ja fez algum acompanhamento? Sim | ) Ndo ()

Fez uso de alguma medicacdo? Qual?

Houve alguma melhora desde o ocorrido? Sim () Ndo ()

A falta de sensibilidade & acompanhada de sensac¢do de inchago? Sim | ) Nao ()
A falta de sensibilidade & acompanhada de formigamento? Sim () N3o ()

A falta de sensibilidade & acompanhada de sensac¢do de dor? Sim ( ) Ndo ()
Ha alteracdo do paladar? Sim () N3o ()

Hoje alguma coisa modifica o formigamento? Sim () Ndo ()

Hoje alguma coisa modifica o dor? Sim ( ) Nao ()

Atrapalha o seu cotidiano? Sim () Nao ()

Atrapalha o seu convivio social? Sim () Ndo ()

Vocé se machuca devido a perda de sensibilidade? Sim () Ndo ()

Ardéncia na regido afetada? Sim [ ) Ndo ()

Consegue escovar os dentes? Sim | ) N3o ()

Alimenta -se normalmente? Sim ( ) N3o | )

Desvio ao sorrir? Sim ( ) Nao ()

Desvio ao assobiar? Sim () N3o ()

Observagoes:
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APENDICE C- Modelo da ficha de coleta de dados das avalia¢des da
sensibilidade tétil e térmica.

ESTIMULAGAO TRANSCRANIANA COM CORRENTE CONTINUA NA RECUPERAGAO SENSORIAL DE
PACIENTES DISESTESIA DO RAMO MANDIBULAR (V3): ESTUDO-PILOTO.

Coordenador: Prof. Dr. Carlos Eduardo Baraldi. Enderego: Universidade Federal do Rio Grande do Sul.

Faculdade de Odontologia. Rua Ramiro Barcelos, 2492 - Bairro Santana. Porto Alegre, Rio Grande do Sul. CEP
90035-004. Telefone: (51) 3308-5010

e e
Nome do Paciente: s -

e
2 2 * *e® o
Data da avaliacao /___/2015 Sessdo: *e000*

K1 &> o

TESTE OBJETIVO DE SENSIBILIDADE TATIL LEVE PELO USO DO ESTESIOMETRO

TESTE OBJETIVO DE SENSIBILIDADE TERMICA



