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Resumo
A memoria de trabalho € uma habilidade cognitiva que envolve o armazenamento temporario
e a manipulacdo de informacéo. Pesquisas recentes tém mostrado que individuos com afasia,
além de apresentarem problemas de linguagem, apresentam também déficits de memoria de
trabalho. Esse déficit pode contribuir para as dificuldades de expressdo e compreensdo da
linguagem oral encontrados nesses individuos. A tDCS (estimulacdo transcraniana por
corrente continua) é uma ferramenta capaz de modular a atividade cerebral, resultando em
melhora no desempenho em diversas tarefas cognitivas. O objetivo desse estudo foi investigar
os efeitos da tDCS sobre o desempenho de individuos com afasia em uma tarefa de memoria
de trabalho e os efeitos subsequentes dessa aplicacdo em tarefas de compreensao e producéo
oral. Participaram do estudo (randomizado, duplo-cego e placebo-controlado) 30 pacientes
com afasia ndo fluente, divididos em trés grupos: anddico (N = 10), sham (N = 10) e offline (N
= 10). Todos receberam corrente de 2 mA em F3 (cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo)
em uma Unica sessao de estimulacdo. Os grupos anddico e sham realizaram tarefa de memoria
de trabalho (1 e 2-back) enquanto recebiam estimulacdo anddica (20 minutos) e sham (30
segundos), respectivamente. O grupo offline recebeu estimulacdo anddica (20 minutos) sem
realizar as tarefas de memoria de trabalho. Antes e apds a realizacdo das tarefas de memdria
de trabalho os participantes realizaram testes de compreensdo e producéo oral. O desempenho
na tarefa de memoria de trabalho ndo foi alterado durante a aplicacdo de tDCS. Também néo
houve efeito de grupo na tarefa de compreensao oral subsequente. Contudo, participantes do
grupo anodico apresentaram melhora na tarefa de producéo oral (discurso narrativo oral). Os

resultados apresentam subsidios para novas formas de tratamento em pacientes com afasia.

Palavras-chave: afasia ndo fluente, memoria de trabalho, estimulacdo transcraniana por

corrente continua, cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo



Abstract
Working memory is a cognitive ability that involves temporary storage and manipulation of
information. Recent studies have shown that patients with aphasia present not only language
deficits but also working memory deficits. These working memory impairments may partly
explain these patients’ difficulties with speech production and comprehension. Transcranial
direct current stimulation (tDCS) is a tool that can modulate brain activity, resulting in
improved performance in several cognitive abilities. The aim of this study was to assess the
effects of tDCS on working memory performance and on subsequent language tasks in a
sample of patients with non-fluent aphasia. Thirty patients with non-fluent aphasia took part
in a randomized, double-blind, placebo-controlled trial, split into three groups: anodal (N =
10), sham (N = 10) e offline (N = 10). They all received 2 mA of anodal stimulation over F3
(left dorsolateral prefrontal cortex) in a single session. Participants in the anodal and sham
groups completed two working memory tasks (1-back and 2-back) while being stimulated for
20 minutes and 30 seconds, respectively. Patients in the offline group were stimulated for 20
minutes but did not complete the working memory task. Participants also performed a series
of speech production and comprehension tasks adapted from the Brazilian version of the
Montreal-Toulouse language assessment battery both before and after the working memory
task and stimulation. The results showed that tDCS did not affect working memory
performance. There was also no group effect in the subsequent speech comprehension task.
There was, however, a group effect in the speech production task (oral narrative discourse)
with participants in the anodal group showing greater improvement than patients in the other
two groups. The results suggest that tDCS coupled with working memory tasks may aid

speech production in patients with aphasia.

Keywords: non-fluent aphasia, working memory, tDCS, left dorsolateral prefrontal cortex
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Introducéo

A memodria de trabalho refere-se a habilidade mental de armazenar e manipular
informacdo temporariamente a servico de um objetivo (Jarrold & Towse, 2006). Trata-se de
um construto complexo, que envolve elementos tanto de armazenamento quanto de controle
atencional (Baddeley, 2012; Kane & Engle, 2002). Uma das caracteristicas da memoria de
trabalho é sua capacidade limitada que precisa ser compartilhada entre armazenamento e
processamento (Baddeley, 2003a; Cowan, 2010).

O bom funcionamento da memoria de trabalho € importante para a correta producao e
compreensdo da linguagem humana (Lum, Ullman, & Conti-Ramsden, 2015). Estudos
relacionando a memoria de trabalho e a linguagem oral demonstraram que quanto maior a
capacidade na memoria de trabalho (working memory span) maior é a capacidade de um
individuo compreender uma informacdo (Daneman & Merikle, 1996). De maneira similar,
guanto maior a sobrecarga na memdria de trabalho, menor a capacidade na producao verbal
em individuos normais (Joseph et al., 2015).

Diversos modelos foram propostos para explicar o funcionamento da memoria de
trabalho. Em um influente modelo (Baddeley & Hitch, 1974), a memdria de trabalho foi
conceitualizada como um sistema de capacidade limitada com quatro componentes distintos.
O primeiro (executivo central) gerencia o processamento e armazenamento imediato das
informacdes, direcionando quando focar, dividir ou deslocar a atengdo e outros recursos para
0s outros trés componentes. O segundo componente (esboco visuoespacial) é responsavel pelo
armazenamento temporario de informac6es visuais e espaciais. O terceiro (al¢a fonoldgica) é
composto pelo armazenador fonoldgico (armazenamento temporario de estimulos de natureza
fonologica) e pelo circuito articulatério (manutencéo da informacgéo fonoldgica via ensaios
vocais ou subvocais dessa informacdo) (Baddeley, 2001). O quarto componente (buffer

episédico) funciona como uma interface capaz de integrar representacfes fonoldgicas e



visuoespaciais recentemente ativadas e representacdes da memoria de longo prazo em um
unico episodio (Baddeley, 2000).

Nesse modelo, a memdria de trabalho possui elementos diretamente relevantes para o
processamento linguistico (ex., alca fonologica) e componentes de dominio geral (ex.,
executivo central) que sdo provavelmente compartilhados durante a execucédo de tarefas tanto
linguisticas quanto ndo linguisticas (Baddeley, 2003a, 2003b, 2012). Os componentes desse
modelo foram atribuidos a redes cerebrais diferentes com base em estudos de neuroimagem e
de pacientes com lesdo (Baddeley, 2003b). O circuito articulatorio da alga fonoldgica seria
implementado no cérebro no cértex frontal inferior esquerdo (&rea de Broca), o armazenador
fonoldgico envolveria o I6bulo parietal inferior esquerdo (giro supramarginal), e 0 executivo
central implicaria uma grande area do cértex pré-frontal dorsolateral esquerdo. O circuito
articulatério é de interesse para processos linguisticos, pois nesse componente a informacéo
verbal codificada é ensaiada. Se esse traco for perdido, a informacdo ensaiada também €
perdida. Consistente com esse modelo, pacientes com lesdo no hemisfério esquerdo e
diagnosticados com afasia podem apresentar déficits em memdria de trabalho atribuiveis
especificamente ao circuito articulatério (Vallar, Corno, & Basso, 1992).

A afasia é uma disfuncdo de linguagem que ocorre geralmente pds-acidente vascular
cerebral (AVC) envolvendo a artéria cerebral média do hemisfério esquerdo (Ferro &
Madureira, 1997; Helm-Estabrooks, Albert, & Nicholas, 2014). Prejuizos séo observados nas
habilidades de fala, compreenséo, escrita, repeticdo, nomeacao e fluéncia da fala e dependem
da area da leséo (Kreisler et al., 2000). As afasias podem ser classificadas em fluentes e ndo
fluentes (Kerschensteiner, Poeck, & Brunner, 1972; Nozari & Faroqi-Shah, 2017). Na afasia
ndo fluente, a producdo oral reduz-se a frases curtas ou palavras isoladas (nomes e verbos),
produzidas pausadamente e com esforco, embora a compreensdo de discurso oral seja

relativamente preservada. O foco do presente estudo séo pacientes com afasia nao fluente.



Além de apresentarem prejuizos de linguagem, individuos com afasia apresentam
também déficits cognitivos, incluindo déficit da memaria de trabalho (Salis, Kelly, & Code,
2015). Acredita-se que tais déficits na memoria de trabalho podem contribuir para as
dificuldades do processamento e expressdo da linguagem oral encontradas nesses individuos
(Caspari, Parkinson, LaPointe, & Katz, 1998; Wright & Shisler, 2005). A memodria de
trabalho auxilia na conexdo entre maltiplos niveis de processamento, sendo importante para a
producdo sintatica de uma frase, pois para isso € necessario processar informacdes de
diferentes partes de uma sentenca (Acheson & MacDonald, 2009). Desse modo, limitaces na
memoria de trabalho em individuos com afasia podem provocar perdas nas representacdes
linguisticas antes destas se tornarem disponiveis para o planejamento da fala, aumentando as
dificuldades na fluéncia da fala (Nozari & Faroqgi-Shah, 2017). Isso sugere que, na tentativa
de melhorar o desempenho de individuos com afasia em tarefas de linguagem, é importante
tanto o tratamento direto de funcdes de linguagem quanto o tratamento indireto, via processos
cognitivos intrinsecamente relacionados a linguagem, como é o caso da memdria de trabalho.

O restante da Introducdo sera dividido em trés secdes. Na primeira, sera apresentada
uma revisdo sobre estudos utilizando tarefas de memdria de trabalho com amostras de
individuos com afasia, com énfase em duas tarefas: modified listening span e n-back. Na
segunda, serd apresentada a técnica de estimulacdo transcraniana por corrente continua
(tDCS), que vem sendo utilizada na tentativa de melhorar o desempenho em diferentes
processos cognitivos. A énfase dessa secdo recaira sobre estudos que investigaram a tDCS
combinada com tarefas de memoria de trabalho. Na terceira, serdo estabelecidas as possiveis
relagdes entre tDCS e memoria de trabalho em individuos com afasia, apresentando 0s
objetivos geral e especificos da pesquisa, bem como as hipoteses e as principais decisfes

metodologicas tomadas para atingir os objetivos propostos.



Testes de memoria de trabalho nas afasias

Diversos estudos tém investigado as habilidades da memdria de trabalho em
individuos com afasia, utilizando diferentes medidas para tentar quantificar e identificar a sua
relacdo com o desempenho na linguagem desses individuos (lvanova & Hallowell, 2014;
Ivanova, Kuptsova, & Dronkers, 2017; Wright & Fergadiotis, 2012; Wright & Shisler, 2005).
Dentre os paradigmas utilizados com essa finalidade, destacam-se as tarefas de span
complexo e as tarefas n-back (Wright & Fergadiotis, 2012).

As tarefas de span complexo foram desenvolvidas em oposicdo a tarefa de span
simples: enquanto as tarefas de span simples medem memoria de curto prazo (ex., digit span),
as tarefas de span complexo forneceriam medidas de memoria de trabalho (ex., reading span;
Daneman & Carpenter, 1980). Posteriormente, outras tarefas de span complexo foram
desenvolvidas, como o counting span e o operation span (Conway et al., 2005), 0 symmetry
span e o rotation span (Foster et al., 2015), dentre outras.

Ivanova e Hallowell (2014) desenvolveram uma adaptacdo da tarefa reading span
especificamente para pacientes com afasia (modified listening span). Nessa tarefa,
participantes escutam uma sentenca e julgam qual imagem dentre quatro imagens dispostas na
tela de um computador representa a sentenca (i.e., tarefa de processamento). Antes da
apresentacdo da sentenca seguinte, o participante ouve uma palavra enquanto observa uma
tela branca. Essa palavra devera ser posteriormente evocada (i.e., tarefa de armazenamento).
A seguir, uma nova sentenca e uma nova palavra sdo apresentadas. ApoOs a apresentacdo de
uma série de estimulos nas tarefas de processamento e de armazenamento, o participante deve
selecionar as imagens correspondentes as palavras ditas no intervalo entre as sentencas. Series
de comprimentos distintos sdo apresentadas. A pontuagao do participante na série corresponde

ao numero de itens corretamente reconhecidos na tarefa de armazenamento.



A tarefa modified listening span apresenta diferencas importantes em relacédo a tarefa
reading span de Daneman e Carpenter (1980). A primeira diz respeito a modalidade de
apresentacdo dos estimulos. lvanova e Hallowell (2014) usaram estimulos verbais auditivos e
imagens para representar esses estimulos verbais, enquanto Daneman e Carpenter (1980)
usaram apenas estimulos verbais visuais. Uma segunda distincdo é que, no estudo de Ivanova
e Hallowell (2014), o item a ser armazenado foi dissociado da tarefa de processamento,
tornando essas tarefas claramente distinguiveis, além de permitir a mensuracdo do
desempenho em cada uma das tarefas. A terceira diferenca é que Ivanova e Hallowell (2014)
usaram uma tarefa de reconhecimento ndo serial, enquanto Daneman e Carpenter (1980)
usaram uma tarefa de recordacdo serial. As adaptacGes na tarefa reading span permitiram
avaliar melhor a memdria de trabalho em pacientes com afasia ao eliminar demandas de
producdo oral e leitura que dificultavam estudos com essa populacéo.

Outra tarefa amplamente usada em estudos de memdria de trabalho é a tarefa n-back,
que pode ser entendida como uma medida de reconhecimento continuo de uma sequéncia de
estimulos (Kane, Conway, Miura, & Colflesh, 2007). Nessa tarefa, o participante é exposto a
uma série de estimulos, devendo julgar continuamente se o estimulo atual corresponde ao
estimulo que apareceu n tentativas atras (Christensen & Wright, 2010). Por exemplo, em uma
tarefa de 2-back verbal, se o participante for exposto sequencialmente as letras C, J, F e J, ele
deve emitir uma resposta para a Gltima letra da sequéncia, uma vez que ela corresponde a letra
apresentada duas tentativas (n = 2) atrds (Tsuchida & Fellows, 2009). Em comum com as
tarefas de span complexo estdo os elementos de codificacdo, armazenamento e recuperacéo da
informagdo (Scharinger, Soutschek, Schubert, & Gerjets, 2017). No entanto, também existem
diferengas, como o fato de as tarefas n-back exigirem monitoramento continuo dos estimulos
e atualizacdo do estimulo alvo a cada nova tentativa (Jaeggi, Buschkuehl, Perrig, & Meier,

2010). A atualizagdo é necessaria porque, a cada nova tentativa, os itens se tornam mais



antigos na sequéncia, tornando-se (ou deixando de ser) alvo. Diz-se que o valor de n na tarefa
corresponde a carga imputada sobre a memoria de trabalho na medida em que um valor de n
maior implica maior carga sobre a memoria de trabalho e, consequentemente, declinio no
desempenho (Mayer & Murray, 2012). Tipicamente, os estudos tém manipulado a carga de
memoria de trabalho entre 1- e 3-back (Brunoni & Vanderhasselt, 2014). A tarefa 0-back, por
sua vez, & uma tarefa de memoria de reconhecimento, ao invés de memoria de trabalho, uma
vez que ndo captura o componente de manipulacéo da informacao.

Quando consideradas para uso em individuos com afasia, as tarefas de span complexo
e n-back apresentam vantagens e desvantagens. Conway et al. (2005) apontam que medidas
de memoria de trabalho apresentam boa validade preditiva, na medida em que 0s escores dos
participantes em tarefas de span complexo sdo bons preditores do desempenho em tarefas
subsequentes, tais como inteligéncia fluida geral. O resultado de Daneman e Carpenter (1980)
também sugere que as tarefas de span complexo sdo melhores preditores de habilidades
cognitivas complexas do que tarefas de span simples. No entanto, Murray et al. (2016),
afirmam que, independentemente da modalidade em que a resposta é dada, as tarefas de span
complexo possuem demandas linguisticas superiores as tarefas de atualizacao.

Wright, Downey, Gravier, Love e Shapiro (2007) apontam como vantagens da tarefa
n-back o fato de ela (a) ser facilmente adaptada para que o participante forneca sua resposta
pressionando um botdo ao invés de produzir uma resposta verbal; (b) permitir a manipulacdo
paramétrica da carga da memdria de trabalho (via manipulacdo do valor do n); (c) permitir
mudancas nos tipos de estimulos de modo a aumentar ou diminuir a demanda linguistica para
a realizacdo da tarefa. Porém, Ivanova e Hallowell (2014) citam como problema de validade o
fato de alguns estudos néo indicarem correlagdes significativas entre desempenho na tarefa n-

back e em tarefas de span complexo em adultos sem deficiéncias cognitivas ou linguisticas.



Estudos em pacientes com afasia com a tarefa n-back tém sido realizados tanto com
materiais verbais quanto ndo verbais (Owen, McMillan, Laird, & Bullmore, 2005). Wright et
al. (2007), por exemplo, testaram o desempenho de individuos em tarefas n-back semantica,
fonologica e sintatica visando investigar se demandas em diferentes componentes linguisticos
afetam o desempenho na tarefa. Eles encontraram que o desempenho foi ligeiramente superior
na tarefa semantica quando comparado as demais, embora tais diferencas ndo tenham sido
significativas. Alguns estudos com individuos com afasia e sem afasia contrastaram tarefas n-
back com diferentes cargas na memoria de trabalho (ex., 0-, 1- e 2-back) e estimulos com
diferentes cargas linguisticas (ex., diferentes niveis de nomeabilidade; faces vs. objetos). Os
resultados indicaram que o desempenho tanto de individuos com afasia quanto de individuos
sem afasia declinou em funcdo do aumento da carga de memdria de trabalho, bem como em
funcdo da diminuicdo da nomeabilidade dos estimulos que compunham a tarefa. Mais
importante, o tipo de estimulo (verbal vs. ndo verbal) ndo interagiu com o grupo (individuos
com vs. sem afasia), 0 que sugere que nao é apenas a nomeabilidade dos estimulos que leva a
um pior desempenho de individuos com afasia na tarefa (Christensen & Wright, 2010; Mayer
& Murray, 2012). Os resultados sugerem que a tarefa n-back mede aspectos relativamente

“puros” da memoria de trabalho, independentemente da natureza linguistica do estimulo.

TDCS em memoria de trabalho

A estimulacdo transcraniana por corrente continua (tDCS) é uma técnica de
neuromodulacdo ndo invasiva e segura baseada na aplicacdo de corrente elétrica continua de
baixa intensidade no cérebro via eletrodos colocados sobre o couro cabeludo (ex., Bikson et
al., 2016; Russo, Carneiro, Bolognini, & Fregni, 2017). A corrente elétrica gerada pelos
eletrodos pode aumentar ou diminuir a excitabilidade da area cortical sob o eletrodo (Nitsche

& Paulus, 2000; Woods et al., 2016). Essa capacidade da tDCS de modular a atividade



cerebral tem sido um dos motivos pelo intenso interesse nessa técnica, que ja demonstrou
potencial facilitador em tarefas de memdria de trabalho (Boggio et al., 2006; Carvalho et al.,
2015) e em tarefas de producéo oral em individuos com afasia (Lefaucheur et al., 2017).

Os efeitos comportamentais da estimulacdo estdo relacionados a éarea cortical
estimulada e a polaridade do eletrodo. Eletrodos com polaridade positiva (anodo) aumentam a
excitabilidade neural (tDCS-A), enquanto que eletrodos com polaridade negativa (catodo)
diminuem a excitabilidade neural (tDCS-C). Em pacientes com lesbes cerebrais, incluindo
pacientes com afasia, diferentes montagens tém sido aplicadas no hemisfério lesionado, no
hemisfério contralesional ou em ambos os hemisférios a fim de intensificar potenciais efeitos
na plasticidade cerebral (Monti et al., 2013; Nitsche et al., 2008).

Além da polaridade dos eletrodos, é necessario escolher criteriosamente o local de
aplicacdo, o nimero de sessdes, a intensidade da corrente e a duracdo da corrente a fim de
potencializar os efeitos da tDCS. Também é importante considerar se a aplicacdo sera
realizada durante a execucdo de uma tarefa cognitiva ou comportamental (aplicacdo online)
ou de forma isolada (aplicacdo offline; Fregni et al., 2015). Em estudos com tDCS, também se
faz uso de um protocolo placebo (sham; tDCS-S), em que a estimulacdo dura apenas alguns
segundos, tempo insuficiente para a producdo de efeitos duradouros (Woods et al., 2016).

Em um estudo pioneiro, Fregni et al. (2005) avaliaram o efeito da tDCS na memdria
trabalno em uma tarefa 3-back em individuos saudaveis. Os resultados indicaram uma
melhora no desempenho (mais acertos, menos alarmes falsos) na tarefa 3-back quando os
participantes recebiam estimulacdo anodica em relagdo a estimulacdo sham. No estudo, o
anodo foi posicionado sobre a regido F3 (cortex pre-frontal dorsolateral; sistema internacional
10/20 do eletroencefalograma), e o catodo, sobre a regido supraorbital contralateral. Os
participantes receberam 1 mA de corrente por 10 minutos em eletrodos de 35 cm? durante a

realizacéo da tarefa (aplicacdo online).



Desde entdo, parametros similares de estimulagédo (corrente de 2 mA) tém sido usados
em estudos de tDCS e memdria de trabalho tanto em individuos saudaveis quanto em grupos
clinicos. Boggio et al. (2006), por exemplo, avaliaram o efeito da tDCS na memoria de
trabalho em individuos com doenca de Parkinson. Os resultados indicaram que a aplicacao da
estimulacdo anodica sobre a regido F3 e catddica sobre a regido supraorbital contralateral com
intensidade de 2 mA em eletrodos de 35 cm? em sessdo de 20 minutos de estimulacio
associada a tarefa 3-back aumentou significativamente a acurdcia na memoria de trabalho
desses individuos, sem melhorias significativas nas outras condicdes. A localizacdo do anodo
foi crucial, pois estimulacdo do cortex motor primario, mantidos os outros parametros, nao
resultou em melhora no desempenho da tarefa.

Os beneficios da tDCS sobre a memdria de trabalho podem ndo ser observados
imediatamente na tarefa executada online, mas em tarefas subsequentes que engajem
processos similares (Andrews, Hoy, Enticott, Daskalakis, & Fitzgerald, 2011; Gill, Shah-
Basak, & Hamilton, 2015). Por exemplo, Gill et al. (2015) ndo encontrou melhora na acurécia
em uma tarefa 3-back em individuos saudaveis apesar de os parametros de estimulacdo serem
parecidos com os de Fregni et al. (2005) e Boggio et al. (2006) (2 mA; sessdo de 20 minutos;
anodo: F3; catodo: rea supraorbital direita; eletrodos de 25 cm?). No entanto, Gill et al.
(2015) encontraram melhora significativa no desempenho em uma tarefa de adicdo serial
auditiva seriada (A-PASAT; Tombaugh, 2006) realizada imediatamente depois da tarefa 3-
back. A tarefa A-PASAT envolve processos de memoria de trabalho similares aos recrutados
pela tarefa n-back. A tarefa consiste em somar os dois nimeros mais recentes apresentados
auditivamente em uma sequéncia e responder oralmente antes da apresentacdo do proximo
numero. Como na n-back, na tarefa A-PASAT o participante precisa monitorar continuamente
os estimulos e atualizar o estimulo alvo a cada nova tentativa. Os resultados de Gill et al.

(2015) indicam que os beneficios da tDCS podem ocorrer ndo s6 durante a tarefa avaliada



(ex., n-back), mas também em tarefas subsequentes (ex., A-PASAT) que facam uso de
circuitos neurais ativados durante a tarefa realizada com a estimulacdo. Além disso, Gill et al.
(2015) observaram que a melhora na A-PASAT sé ocorreu quando a tarefa anterior era 3-
back, mas ndo quando era 1-back. O resultado indica que os beneficios da tDCS em tarefa
subsequente dependem da intensidade com que a tarefa anterior recruta os circuitos/processos

envolvidos na atividade subsequente.

TDCS, memdria de trabalho e afasia

Estudos utilizando a tDCS como adjuvante em tratamentos de individuos com afasia
tém apontado essa forma de neuromodulacdo como um recurso promissor para aumentar 0s
efeitos benéficos desses tratamentos (Hamilton, Chrysikou, & Coslett, 2011; Holland &
Crinion, 2012; Lefaucheur et al., 2017; Monti et al., 2013). Além disso, como Visto
anteriormente, individuos com afasia apresentam déficits em memoria de trabalho (Caspari et
al., 1998; Salis et al., 2015; Wright & Shisler, 2005) e esses déficits podem potencializar os
prejuizos de linguagem caracteristicos das afasias (Nozari & Farogi-Shah, 2017). Contudo,
ndo foram encontrados até 0 momento da escrita dessa dissertacdo estudos que avaliassem 0s
efeitos da tDCS na memoria de trabalho em individuos com afasia ndo fluente.

O objetivo desse estudo foi investigar os efeitos da tDCS sobre o desempenho de
individuos com afasia ndo fluente em uma tarefa de memoria de trabalho, bem como os
efeitos subsequentes dessa aplicagéo em tarefas de linguagem. Para atingir tal objetivo, foram
tracados dois objetivos especificos: (a) investigar se a tDCS-A aumenta o desempenho em
uma tarefa de memoria de trabalho em relacdo a tDCS-S quando a tarefa é realizada
juntamente com a estimulacdo e (b) investigar se 0 desempenho subsequente em tarefas de
compreensdo e de producdo de linguagem ¢é afetado pela realizacdo prévia de tarefa de

memoria juntamente com estimulagéo.
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Para esse fim, foi selecionada a tarefa n-back, que permite tanto a manipulacéo
paramétrica de dificuldade, operacionalizada a partir da carga de memdria de trabalho, quanto
o controle das demandas linguisticas que a tarefa imputa sobre o participante com afasia
(Mayer & Murray, 2012; Owen et al., 2005; Wright et al., 2007). A tarefa n-back também foi
escolhida por ter sido testada em pacientes com afasia (Mayer & Murray, 2012) e possuir
boas propriedades psicométricas (DeDe, Ricca, Knilans, & Trubl, 2014). A carga de memdria
de trabalho foi manipulada em dois niveis, 1- e 2-back, pois estudos indicam que os efeitos da
tDCS sdo dependentes do nivel de dificuldade da tarefa que é executada durante a estimulacéo
(Andrews et al., 2011; Gill et al., 2015).

A regido frontal do cortex cerebral estd associada a fungbes executivas, tais como
planejamento, tomada de decisdo e memoria de trabalho (Miyake et al., 2000). Uma meta-
analise de estudos de neuroimagem mostrou que, em tarefas n-back, ha uma ativacao robusta
dos cortices pré-frontais ventrolateral (VLPFC) e dorsolateral (DLPFC; Owen et al., 2005).
Em proximidade estrutural ao DLPFC, esta localizada a area de Broca, sabidamente
relacionada a producdo verbal (Dronkers, Plaisant, Iba-Zizen, & Cabanis, 2007). Devido a
essa proximidade estrutural, a aplicacdo da tDCS no DLPFC em uma tarefa n-back verbal
levaria a um fator de confusdo na explicacdo de eventuais efeitos encontrados no desempenho
da tarefa n-back. Uma vez que a tDCS visa potencializar o desempenho em tarefas cognitivas,
ndo seria possivel determinar se as melhorias em linguagem ocorreram de forma indireta, via
melhoria na memoria de trabalho, ou de forma direta na funcdo linguistica, devido a
propagacao dos efeitos da tDCS para a area de Broca, ou a uma interacdo desses fatores.

Uma alternativa viavel para contornar esse problema é utilizar uma tarefa n-back néo
verbal com imagens de faces ndo familiares. Faces ativam o giro fusiforme no cortex
temporal inferior (Ranganath, 2006), e faces ndo familiares sdo mais dificeis de nomear que

faces familiares (Mayer & Murray, 2012). Desse modo, é plausivel assumir que, em uma
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tarefa n-back que utiliza faces como itens a serem codificados, armazenados, monitorados e
recuperados, regides cerebrais distantes da regido alvo da tDCS também sejam ativadas.

Uma vez que os objetivos incluem investigar os efeitos combinados da tDCS e do
treino em memoria de trabalho sobre a linguagem, o delineamento proposto buscou uma
estratégia para dissociar os efeitos dessas duas intervengdes. Trés grupos foram compostos no
experimento, sendo que um deles recebeu a tDCS-A, mas sem execucdo concomitante da
tarefa de memdria de trabalho, um segundo grupo executou a tarefa de memoria de trabalho,
mas sob a tDCS-S, e um terceiro grupo passou pelas duas intervenc@es simultaneamente (i.e.,
tDCS-A e tarefa de memdria de trabalho). Desse modo, posteriores melhorias na linguagem
apenas para 0 grupo que recebeu estimulacdo sem tarefa seria indicativo de que é a tDCS o
fator fundamental da melhora. Por outro lado, uma maior melhora no desempenho do grupo
gue executou a tarefa de memdria sob estimulacdo sham seria indicativo de que o treino de
memoria de trabalho foi o fator fundamental na melhoria dos participantes. Por fim, se a
melhora no desempenho for superior para os individuos expostos concomitantemente a tDCS-
A e a tarefa de memdria de trabalho, isso seria um indicativo de que é a combinacéo das duas
técnicas a responsavel pela melhoria nas tarefas de linguagem.

Com base no exposto acima, espera-se que a aplicacdo de tDCS-A durante a execucao
de uma tarefa de memdria de trabalho em sujeitos com afasia melhore o desempenho desses
sujeitos nessa tarefa em relagdo a uma condicdo idéntica com estimulagdo sham (tDCS-S).
Quanto ao desempenho linguistico, espera-se que participantes expostos a tDCS-A associada
a tarefa de memoria de trabalho apresentem uma melhora maior em tarefas de compreenséo
da linguagem oral e discurso narrativo oral em relacéo a participantes expostos a tDCS-S ou a

tDCS-A sem tarefa concorrente de memoria de trabalho.
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Método
Participantes

Recrutamento dos participantes. Possiveis participantes foram identificados apos
analise de cadastro em banco de dados de pacientes do Instituto de Medicina e Psicologia
Integradas (IMPI) e por divulgacdo em redes sociais. O contato inicial foi realizado por meio
de telefonemas aos interessados e abordagem pessoal na sede do IMPI.

Criterios de incluséo e de exclusdo. Nao foram incluidos no estudo individuos com a
presenca de comorbidades neuropsiquiatricas comuns, como ansiedade grave e depressao
grave. A ansiedade foi avaliada com o Inventario de Ansiedade de Beck (BAI; Cunha, 2001),
sendo excluidos participantes com escores acima de 30 pontos (ansiedade grave). A depressao
foi avaliada com o Inventario de Depressdo de Beck (BDI; Cunha, 2001), sendo excluidos
participantes com escores acima de 35 pontos (depressdo grave). Voluntarios com
dificuldades auditivas e visuais em niveis que impossibilitassem a préatica da pesquisa também
foram excluidos. A acuidade visual foi avaliada com a escala optométrica de Snellen adaptada
(Zapparoli, Klein, & Moreira, 2009), sendo excluidos aqueles que ndo conseguiram realizar o
teste até a terceira linha, mesmo com o uso de lentes corretoras proprias. A acuidade auditiva
foi avaliada por triagem audiométrica adaptada (Momensohn-Santos & Russo, 2005) com
audiémetro digital (Ad229E; Interacoustics, Middelfart, Dinamarca) sendo excluidos aqueles
que ndo apresentaram respostas na média tonal superior a 70 decibéis (dB) na via aérea nas
frequéncias pré-estabelecidas como critério (500 Hz, 1 kHz, 2 kHz e 4 kHz), mesmo com uso
de aparelho de amplificacdo sonora préprio. O nivel de desempenho cognitivo global dos
participantes foi medido com o Mini Exame do Estado Mental (Bertolucci, Brucki, Campacci,
& Juliano, 1994; Folstein, Folstein, & McHugh, 1975). Participantes com escore abaixo de 10
pontos (Mungas, 1991) foram excluidos. Também foram excluidos individuos com apraxia

orofacial grave (Martins & Ortiz, 2004). Foram incluidos individuos com afasia ndo fluente.
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A classificacdo clinica da afasia em fluente ou nédo fluente foi baseada no teste de Boston
Adaptado (Goodglass & Kaplan, 1983), em que foi avaliada a compreensdo, articulacéo,
nomeacao e fluéncia da fala.

Amostra final. Foram avaliados 87 voluntarios, dos quais 42 foram selecionados de
acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo. Desses, 12 ndo apresentaram desempenho
satisfatorio nos treinos das tarefas de memoria de trabalho (Sessbes 1 e 2) e foram excluidos,
restando apenas 30 participantes, que foram alocados aleatoriamente a um de trés grupos: 10
ao grupo anodico (4 mulheres; 43—75 anos; M = 57,50; SD = 8,86), 10 ao grupo sham (6
mulheres; 45-75 anos; M = 57,10; SD = 10,23), e 10 ao grupo offline (3 mulheres; 41-75
anos; M = 57,80; SD = 11,07). Todos os participantes eram destros, alfabetizados, e
apresentavam um periodo pés-AVC de mais de seis meses, com acometimento apenas em
hemisfério cerebral esquerdo. Todos receberam o diagndstico de afasia ndo fluente, segundo a
classificacdo de caracteristicas clinicas de afasia (Goodglass & Kaplan, 1983) e confirmado
por exames de neuroimagem (tomografia computadorizada ou ressonancia magnética de
cranio), disponibilizados pelos participantes e/ou acompanhantes. As informacgoes gerais dos
participantes sdo apresentadas na Tabela 1 e as comparacdes estatisticas das caracteristicas
dos participantes entre grupos estdo na Tabela 2.

Cuidados éticos. A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Salde da
Universidade de Brasilia (CAAE: 61981916.1.0000.0030; Apéndice A). A participacdo
ocorreu de forma voluntéria, confirmada com Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(Apéndice B), sem remuneracdo para 0s participantes. Uma vez que as sessdes foram
gravadas para posterior transcricdo das verbalizacdes dos participantes, a participacdo também
implicou concordancia com esses registros, por meio de assinatura de um Termo de

Autorizacéo para Utilizacdo de Imagem e Som de Voz (Apéndice C).
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Tabela 1. Caracteristicas dos Participantes.

Teste de Boston adaptado

Meses Severidade Apraxia  Areas da
Grupo Género Idade Escol. p6s-AVC Convers. Discrim. Ordens Nomeacdo daafasia  Escore C  Orofacial leséo

P1 A M 54 3 21 23 52 9 62 3 65 160 FTP esq
P2 A F 66 1 144 19 59 13 50 2 60,2 148 FT esq

P3 A M 48 3 54 15 40 7 36 2 41,3 162 FTP esq
P4 A F 75 3 6 18 39 8 45 1 42,7 144 FT esq
PS5 A M 55 3 32 20 63 15 45 2 60,7 182 FT esq
P6 A F 59 1 30 9 38 2 11 1 13,4 175 FT esq

P7 A M 58 3 17 19 64 13 18 2 48,1 150 FTP esq
P8 A M 43 3 192 22 70 15 85 4 85,4 198 FT esq
P9 A M 57 2 9 24 68 13 85 4 85 180 F esq
P10 A F 60 2 15 24 69 13 87 4 85,4 191 F esq
P11 S M 51 3 13 20 70 15 40 2 61,7 65 FP esq
P12 S F 60 2 6 22 70 13 80 4 83,5 190 FP esq
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Tabela 1. continuacéo.

Teste de Boston adaptado

Meses Severidade Apraxia  Areas da
Grupo Género Idade Escol. po6s-AVC Convers. Discrim. Ordens Nomeacdo daafasia  Escore C  Orofacial leséo

P13 S F 50 3 363 17 67 6 41 2 56,3 150 FTP esq
P14 S M 75 3 346 13 38 7 32 2 38,3 164 FTP esq
P15 S F 54 1 21 9 35 7 15 1 28,2 192 TP esq
P16 S F 75 3 24 18 69 11 48 3 63,6 184 TP esq
P17 S M 54 3 84 25 70 15 80 4 89,3 165 FTP esq
P18 S F 51 3 28 18 61 13 63 4 68,5 164 FT esq
P19 S F 45 3 68 24 72 15 85 4 91 196 FTP esq
P20 S M 56 3 60 20 70 13 69 3 78,2 190 T esq
P21 O M 54 2 58 16 66 15 45 2 62,1 150 FP esq
P22 O F 73 3 240 19 54 7 74 2 65,8 168 FT esq
P23 O M 54 3 81 15 67 13 65 3 71,8 182 FT esq
P24 O M o1 3 40 12 45 5 35 1 32 163 FTP esq
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Tabela 1. continuacéo.

Teste de Boston adaptado

Meses Severidade Apraxia  Areas da
Grupo Género Idade Escol. po6s-AVC Convers. Discrim. Ordens Nomeacdo daafasia  Escore C  Orofacial leséo
P25 O M 64 3 48 9 36 7 10 1 26,2 75 FTP esq
P26 O M 64 3 7 22 69 15 69 4 88,8 188 F esq
P27 O F 56 2 6 13 68 15 8 1 40,8 42 FTP esq
P28 O M 41 3 14 24 72 15 84 4 85 193 T esq
P29 O M 75 1 19 10 45 9 28 1 40,3 188 FTP esq
P30 O F 46 3 10 13 59 9 30 1 48,1 164 FTP esq

Nota. A = anddico, S = sham, O = offline. Escol. = Escolaridade: 1-até primeiro grau, 2—até segundo grau, 3—até pés graduacéo; Convers. = Linguagem
de Conversagdo e Exposigéo: variacdo de 6-42 (escores menores indicam maior severidade); Discrim. = Discriminacdo de Palavras: variacdo de 0-72
(escores menores indicam maior severidade); Ordens: variagdo de 0-15 (escores menores indicam maior severidade); Nomeacdo = Nomeacdo por
Confrontacdo Visual: variagcdo de 0-105 (escores menores indicam maior severidade); Severidade da Afasia: variagdo de 0-5 (escores menores indicam
maior severidade); Escore C: variacdo de 0-100 (escores menores indicam maior severidade); Apraxia Orofacial: escores até 39 (grave), 40-79 (moderada),

80-159 (leve) e 160-200 (normal); F = frontal, T temporal, P = parietal, e esq = esquerdo.
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Tabela 2. Comparacéo das Amostras.

Grupo Género Idade Escolaridade Meses p0s-AVC  Severidade da afasia Escore C Apraxia Orofacial

Anddico 6 homens 57,50 (8,86)  60% superior 52,00 (63,66) 20% grau 1 58,72 (23,30) 169,00 (18,88)

Sham 4 homens 57,10 (10,23)  80% superior 101,30 (135,87) 10% grau 1 65,86 (20,93) 166,00 (38,76)

Offline 7 homens 57,80 (11,07)  70% superior 52,30 (70,57) 50% grau 1 56,09 (21,87) 151,30 (51,34)
p 0,53 0,99 0,92 0,43 0,60 0,60 0,56

Nota: Valor p refere-se ao valor de significancia dos testes comparando os grupos (anodico, sham, offline). ANOVAs foram conduzidas para
idade, meses pds-AVC, escore C (porcentagem total do desempenho no teste de Boston adapatado) e apraxia da fala (0-200: escores menores
indicam maior severidade). Testes qui-quadrado foram conduzidos para género (masculino, feminino), escolaridade (fundamental, médio,

superior) e severidade da afasia (0-5: escores menores indicam maior severidade).



Instrumentos

Estimulacdo transcraniana por corrente continua (tDCS). A corrente continua foi
aplicada por profissionais da area da saude habilitados no uso técnica. A estimulagédo foi
aplicada via dois eletrodos de superficie (um positivo e um negativo, 35 cm? cada) com
diferenca de potencial elétrico menor que a de uma pilha de 9 V. Os eletrodos foram envoltos
em esponja embebida em solucdo salina (soro fisioldgico). Intensidade e duracdo de corrente
foram monitorados com um estimulador modelo DC-STIMULATOR (neuroConn, limenau,
Alemanha). Para estimular a area de interesse (cértex pré-frontal dorsolateral esquerdo), foi
utilizada uma montagem padrdo, com o eletrodo anddico (positivo) posicionado sobre a
regido F3 (Sistema Internacional 10/20 para eletroencefalograma) e o catodico (negativo)
sobre a area supraorbital direita (na testa, logo acima do olho direito). A Figura 1 ilustra o
posicionamento dos eletrodos, que foi 0 mesmo nas aplicaces anddica, sham e offline.

Nas condicdes ativas (grupos anodico e offline), a tDCS foi aplicada durante 20
minutos, com intensidade de corrente de 2 mA, seguindo protocolo aplicado com sucesso em
trabalhos anteriores (ex., Boggio et al.,, 2006). Os participantes foram informados que
poderiam sentir uma leve coceira ou formigamento nos primeiros segundos da estimulacéo
(Woods et al., 2016). Na condi¢cdo sham (grupo sham), os eletrodos foram posicionados da
mesma maneira que nas condi¢bes ativas, e o0s participantes receberam as mesmas
informacdes, com a diferenca de que o estimulador ficou ligado apenas nos 30 segundos
iniciais da estimulacdo, sendo desligado automaticamente apos esse periodo. Os participantes
ndo receberam corrente no restante do tempo. Esta técnica permitiu manter os sujeitos cegos
quanto ao tipo de estimulacdo recebida. Além disso, sabe-se que 30 segundos sdo tempo
insuficiente para a producéo de efeitos observaveis e duradouros (Woods et al., 2016).

O aplicador das tarefas de memoria de trabalho e de linguagem também esteve cego

em relacdo ao tipo de estimulacdo aplicada (grupo anodico ou sham). Isso foi implementado
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via pré-programacao do aparelho de estimulacdo. Apenas o responsavel pela configuracdo do
aparelho sabia da condicdo experimental do participante. O contato entre o responsavel pela
configuracdo do aparelho e o paciente restringia-se a orientacGes gerais sobre os possiveis

efeitos colaterais da estimulagdo que seria aplicada.

Paosigdo do Posigio do
eletrodo anddico. eletrodo catddico.

Figura 1. Montagem dos eletrodos usada nas aplicacGes anddica, sham e offline.

Tarefa de memdria de trabalho. A memdria de trabalho foi avaliada com uma tarefa
n-back (1-back e 2-back) com estimulos ndo verbais (faces ndo familiares de homens).

N-back. Nessa tarefa, os participantes precisam decidir continuamente se o estimulo
atual de uma sequéncia correspondente aquele que apareceu n itens atras na sequéncia
(Christensen & Wright, 2010). Dessa forma, os participantes precisam atualizar sua
representacdo mental do alvo que esta na memdria, a0 mesmo tempo em que eliminam a
representacdo mental dos itens irrelevantes para consideragéo, a cada tentativa (Conway et al.,
2005). Manipulou-se a carga de memdria de trabalho (n), que representa o nimero de itens
cujas representacfes mentais devem ser mantidas na memoria de trabalho em cada tentativa
(Mayer & Murray, 2012). Sabe-se que, conforme o namero de itens a serem mantidos na

memoria de trabalho aumenta, o desempenho dos participantes declina (Christensen &
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Wright, 2010; Mayer & Murray, 2012). No presente estudo, a carga de memoria de trabalho
foi manipulada intrassujeitos em dois niveis (1-back e 2-back). A tarefa 1-back consistiu na
apresentacdo de uma sequéncia de estimulos para o participante, sendo que sua tarefa foi
julgar, ap0s a apresentacdo de cada estimulo, se ele correspondia aquele que apareceu um
item atras na sequéncia. A tarefa 2-back consistiu na apresentacdo de uma sequéncia de
estimulos visuais para o participante, sendo que sua tarefa foi julgar, apds a apresentacdo de
cada estimulo, se ele correspondia aquele que apareceu dois itens atras na sequéncia. O
desempenho nas tarefas n-back foi medido por meio da acuracia (definida na secdo Analise de
dados) e do tempo de reacdo (RT) dos participantes.

Estimulos. Os estimulos usados na tarefa n-back foram apresentados visualmente e
consistiram de imagens de faces masculinas ndo familiares com expressdes neutras extraidas
do banco PICS de faces (Psychological Image Collection at Stirling; http://pics.stir.ac.uk/).
Foram selecionadas 16 faces do banco PICS, sendo que oito delas foram utilizadas apenas na
linha de base e na fase de teste (tDCS), enquanto que as outras oito foram utilizadas tanto na
fase de treino quanto na linha de base e no teste com estimulacéo.

Na fase de treino, oito listas de imagens foram utilizadas na condi¢cdo 1-back e oito na
condicdo 2-back, cada lista correspondendo a distintas sequéncias dos estimulos. Sequéncias
distintas foram usadas durante o treino para impedir que o participante respondesse apenas via
memoria de longo prazo (i.e., apds memorizar a sequéncia previamente apresentada). Em
cada lista de treino, uma sequéncia de 40 faces foi apresentada para o participante. Cada
sequéncia de 40 faces era composta por oito faces distintas, sendo que cada face aparecia
cinco vezes em ordens distintas entre sequéncias. Na fase de treino do 1-back, 12 das 40 faces
foram alvos (30%) e na fase de treino do 2-back, 10 das faces foram alvos (25%). O nimero
de vezes que cada uma das oito faces foi apresentada foi balanceado entre as oito listas, para

evitar vieses de aprendizagem. Entende-se como um alvo na n-back a face atual que
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corresponde a face apresentada n itens atras na sequéncia. O reconhecimento correto dessa
face é classificado como acerto (hit). Com a exce¢do de uma participante, todos os demais
foram expostos as oito listas de treino do 1-back e as oito listas de treino do 2-back. A ordem
de apresentacdo de cada lista foi definida de forma aleatoria, com a restricdo de que 0s
participantes fariam primeiro as listas do 1-back e depois as listas do 2-back. Ndo houve
balanceamento das listas entre diferentes cargas de memoria de trabalho, pois se verificou em
teste piloto que a aprendizagem da tarefa 2-back era facilitada pelo treino prévio do 1-back,
mas dificultada quando ocorria no inicio do treino.

Na linha de base e no teste, foram utilizadas quatro listas para o 1-back e quatro para o
2-back, cada lista correspondendo a distintas sequéncias de apresentacdo dos estimulos.
Nessas listas, as 16 faces selecionadas para o estudo foram utilizadas, sendo que cada face
aparecia cinco vezes em uma lista do 1-back e oito vezes em uma lista do 2-back. Cada face
era alvo duas vezes em uma lista do 1-back e trés vezes em uma lista do 2-back. No 1-back,
em cada lista de teste, uma sequéncia de 80 faces foi apresentada para o participante, sendo
que 32 delas foram alvos (40%). No 2-back, em cada lista, uma sequéncia de 128 faces foi
apresentada para o participante, sendo que 48 delas foram alvos (37,5%).

Programacdo. Em todas as etapas do estudo (treinos, linha de base e teste), os
estimulos foram apresentados em um notebook ACER com tela de 15 polegadas. Os estimulos
(17 cm x 17 cm) foram apresentados no centro da tela com fundo branco. A tarefa foi
programada com PsychoPy (Peirce, 2008). Cada face foi apresentada por 1000 ms, seguida de
um intervalo entre estimulos de 3000 ms. O tempo para resposta era de 4000 ms (do momento
em que a face aparecia até 0 momento que a face seguinte aparecia). O tempo estimado para a
execucdo das tarefas 1-back e 2-back nos treinos foi de 163 segundos por lista. Nas demais
etapas, 0s tempos estimados para a execucdo das tarefas 1-back e 2-back foram 323 segundos

e 515 segundos, respectivamente.
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Esta tarefa foi escolhida por ser adequada para avaliar a dificuldade na memoria de
trabalho em individuos com afasia pds-AVC (Mayer & Murray, 2012). AdaptacGes foram
realizadas porque, apés extensa fase piloto do estudo, conclui-se que os voluntarios nao
conseguiam executar a tarefa em seu formato original. Primeiro foram testados estimulos nédo
verbais artificiais (ex., Fribbles; Barry, Griffith, De Rossi, & Hermans, 2014), mas 0s
participantes do piloto consideraram a tarefa com esses estimulos muito dificil. Foram entéo
realizadas mudangas no tempo de exposicdo dos estimulos e no intervalo entre os estimulos.
O ndmero de faces também foi reduzido para facilitar a pratica. A Figura 2 (1-back) e a

Figura 3 (2-back) ilustram uma tentativa correta na tarefa de memoria de trabalho.

1000 ms

3000 ms

1-back

Figura 2. Tarefa 1-back. Representacdo esquematica do fluxo de tentativas em funcdo do
tempo. Setas indicam correspondéncia com face atual (n = 1). O participante tinha até 4000

ms para responder (tempo entre apresentacdo da face e apresentacdo da face seguinte).
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1000 ms

3000 ms 2-back

!

tempo

Figura 3. Tarefa 2-back. Representacdo esquematica do fluxo de tentativas em funcdo do
tempo. Setas indicam correspondéncia com face atual (n = 2). O participante tinha até 4000

ms para responder (tempo entre apresentacdo da face e apresentacao da face seguinte).

Testes de linguagem. A compreensdo da linguagem oral e o discurso narrativo oral
foram avaliados seguindo o protocolo estabelecido pela bateria Montreal-Toulouse de
avaliacdo da linguagem (MTL; Parente et al., 2016). A compreensdo da linguagem oral foi
avaliada com as tarefas 3b (Compreenséo oral de frases) e 13 (Manipulacdo de objetos sob
ordens verbais) da bateria Montreal-Toulouse; o discurso narrativo oral foi avaliado com a
tarefa 4 (Discurso narrativo oral). Tais tarefas foram selecionadas por avaliarem compreensédo
e produgéo oral e por requererem um bom funcionamento da memoria de trabalho para sua
correta execucdo (Parente et al., 2016). As tarefas também foram escolhidas por apresentarem
niveis crescentes de dificuldades aos participantes. A estimulacdo transcraniana tende a

produzir efeitos maiores em relacdo a sham principalmente nas tarefas mais dificeis (Gill et
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al., 2015). Para as coletas pré-teste e pos-teste, foram seguidas as instru¢des do manual da
bateria MTL, mas os itens usados em cada fase (pré-/pds) foram adaptados, visando reduzir
efeitos de aprendizagem no pos-teste. Essa adaptacdo foi realizada de forma que os itens
usados no pré-teste em cada tarefa foram distintos dos itens usados no pds-teste, mas
preservando-se o nivel de dificuldade dos itens. Os itens usados sdo apresentados nos
apéndices (Apéndice D: tarefa 3b; Apéndice E: tarefa 13; Apéndice F: tarefa 4). Nas secoes
seguintes sdo descritas cada uma das tarefas.

Compreensdo da linguagem oral. A tarefa de compreensdo oral de frases consiste em
o0 avaliador solicitar que o participante aponte, em uma prancha de quatro imagens, apenas a
imagem que estd sendo solicitada. A Figura 4 mostra um exemplo dessa tarefa. Apds
apresentar ao participante as imagens da Figura 4, o avaliador diz “Mostre-me onde O
cachorro segue 0 menino”. O participante deve entdo apontar para a imagem que julga
representar a sentenca dita pelo avaliador. Nesse exemplo, o participante deveria apontar para
a imagem (b). A tarefa de manipulacdo de objetos sob ordens verbais consiste em o avaliador
dispor sobre a mesa de avaliacdo objetos que devem ser manipulados pelo participante
seguindo as instrucdes (i.e., ordens) dadas pelo avaliador. De especial importancia € o fato de
que as tarefas de compreensao oral de frases e de manipulacédo de objetos sob ordens verbais
apresentam itens com niveis de dificuldade diferentes.

Discurso narrativo oral. A tarefa de expressdo oral da linguagem consiste em o
avaliador apresentar ao participante a figura de uma cena de um assalto ao banco (conforme
Figura 5) ou de um assalto & padaria’, sendo um apresentado no pré-teste e o outro no pos-

teste. Em seguida, o avaliador solicita ao participante que conte uma histéria a partir da

1 A cena de assalto & padaria foi extraida da tarefa 20 (Discurso narrativo escrito) da bateria MTL

(Parente et al., 2016). O modo de pontuar a tarefa 20 é muito similar ao da tarefa 4 (Discurso narrativo oral).
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figura. Dentre as tarefas de linguagem, esta é a que implica maior grau de dificuldade aos

participantes desse estudo (individuos com afasia ndo fluente), visto que exige expresséo oral.

Figura 4. Prancha apresentada na tarefa de compreensdo da linguagem oral. Adaptado da

Bateria Montreal-Toulouse de avaliagdo da linguagem (Parente et al. 2916, tarefa 3b).

Figura 5. Prancha apresentada na tarefa de discurso narrativo oral. Adaptado da Bateria

Montreal-Toulouse de avaliacdo da linguagem (Parente et al., 2016, tarefa 4).
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Procedimento

O experimento foi realizado em uma sala do IMPI por profissionais da area da saude
(fonoaudidlogo, fisioterapeuta e psicologo). A coleta de dados com toda a amostra ocorreu ao
longo de seis meses. A participacdo de cada participante ocorreu em um intervalo de seis dias,
com quatro sessdes nesse intervalo, distribuidas da seguinte forma: (a) Sessdo 1: pré-teste das
tarefas de linguagem e treino da tarefa 1-back; (b) Sesséo 2 (realizada 24 horas ap0s a Sessdo
1): revisdo do treino da tarefa 1-back e treino da tarefa 2-back; (c) Sessédo 3 (realizada 48
horas apds a Sesséo 2): execucdo das tarefas 1-back e 2-back para fornecimento de dados de
linha de base de memoria de trabalho; e (d) Sessdo 4 (realizada 48 horas apds a Sessdo 3):
execucdo das tarefas 1-back e 2-back com estimulacdo anddica ou sham (grupos anddico e
sham, respectivamente) para coleta de dados de memdria de trabalho ou apenas estimulacdo
anodica sem execucdo das tarefas 1-back e 2-back (grupo offline), seguidas de um intervalo de
descanso de 5 minutos e do pds-teste das tarefas de linguagem. A Figura 6 ilustra o
procedimento, descrito em mais detalhes a seguir.

Avaliacdo. Na avaliacdo inicial, os participantes realizaram uma série de testes para
averiguar se eles se enquadravam nos critérios de inclusdo do estudo (testes e critérios estdo
descritos na secdo Participantes). Essa avaliacdo teve duracdo de duas horas.

Sessao 1. Na primeira parte da Sessdo 1, foram aplicadas as tarefas de compreenséao da
linguagem oral e discurso narrativo oral (Parente et al., 2016) para coletar informac6es de
desempenho linguistico pré-teste. Essa fase durou cerca de 10 minutos por participante. Na
segunda parte da Sessdo 1, imediatamente ap0s a primeira, realizou-se um treino da tarefa 1-
back. Os participantes primeiramente receberam instru¢cbes orais acompanhadas de
demonstracdes de como executar a tarefa, com a apresentacdo de faces impressas similares as
que seriam posteriormente apresentadas no computador. As faces impressas foram dispostas

sobre uma mesa com alvos dispostos em posi¢des diversas em uma sequéncia. A apresentacdo
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teve o propdsito de ilustrar situacGes que podem ocorrer na tarefa e de enfatizar a regra da
tarefa a ser executada. Em seguida, a tarefa foi demonstrada no computador. O participante
foi instruido a pressionar a barra de espaco do teclado sempre que a face atual correspondesse
a face apresentada imediatamente antes na sequéncia. A tecla a ser pressionada foi sinalizada
com uma tarja vermelha para diferencia-la das demais teclas. A linguagem utilizada nas
instrucdes foi adequada ao nivel de compreensdo e a dificuldade apresentada por cada
participante. O participante executou aproximadamente seis sequéncias de treino do 1-back
nesta sessdo. No intervalo entre sequéncias, foram retomadas as instru¢es junto ao
participante. Quando necessario, também foram apresentadas novas sequéncias de faces

impressas de modo a sanar duvidas. Esta fase teve duracdo aproximada de 80 minutos.

Aplicagiio de critérios de
Avaliacdo Avaliagio inicial inclusdo e excluso (2 h)

Testes de linguagem (10 min);
treino inicial 1-back (80 min)

MTL: Pré-teste

Sessdo | e Treino 1-back

. Treinos n-back; exclusio se
Treino 1-back e ; i
. desempenho abaixo de critério;
treino 2-back aloca¢iio em grupos (100 min)

Aquecimento seguido de

Linha de base n-back | testes de linha de base para
1-back e 2-back (30 min)

— I

Grupo Anodal Grupo Sham Grupo Offline
tDCS-A com testes n-back tDCS-S com testes n-back tDCS-A sem testes n-back

MTL: Pos-teste MTL: Pos-teste MTL: Pos-teste

Sessdo 3

LT

Sessdo 4

¢

Figura 6. Etapas da experimento. Os trés grupos (anddico, sham e offline) passaram pelos
mesmos procedimentos, exceto na primeira parte da Sessédo 4. MTL = tarefas selecionadas da

Bateria Montreal-Toulouse de avaliagdo da linguagem.
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Sessdo 2. Na segunda sessdo, realizada 24 horas apds a primeira, foram retomadas as
instrucdes do 1-back e foram feitas mais duas execucOes de sequéncias de treino do 1-back,
completando assim a execucdo das oito listas de treino do 1-back. ApoOs essas execucdes,
procedeu-se a instrucdo da tarefa 2-back, seguindo o mesmo protocolo da sessdo anterior,
sendo executadas oito sequéncias de treino do 2-back. A sessao durou cerca de 100 minutos.

Em todas as etapas, 0 PsychoPy registrou as respostas e os tempos de reacdo dos
participantes. Passaram para a proxima etapa somente aqueles participantes que obtiveram um
desempenho de 100% de acertos no treino com os estimulos impressos e que demonstraram
compreensdo para a execucdo do treino no computador (Mayer & Murray, 2012). Doze
participantes foram excluidos nessa etapa.

Os participantes que atingiram o critério foram alocados aleatoriamente a um de trés
grupos: anddico (tDCS-A com tarefas n-back); sham (tDCS-S com tarefas n-back) e offline
(tDCS-A sem tarefas n-back). Os grupos sham e offline foram incluidos como controles e seus
desempenhos foram comparados ao do grupo anodico. O grupo sham diferiu do grupo
anodico apenas pela duracdo da tDCS (30 segundos vs. 20 minutos) e foi incluido para
controle de efeito placebo (ex., expectativa do paciente de melhorar apenas por participar de
experimento com equipamento). O grupo offline diferiu do grupo anddico pela auséncia de
tarefa de memdria de trabalho durante a estimulacdo e foi incluido para controlar efeitos
inespecificos da estimulacdo nos testes de linguagem subsequentes (ex., aumento de
motivacdo nos testes de linguagem apds estimulacdo, independentemente de atividade prévia
com memodria de trabalho).

Sessdo 3. A terceira sessdo foi realizada 48 horas ap0s a segunda. Nessa etapa, 0S
participantes dos trés grupos realizaram as tarefas 1-back e 2-back sem o uso do equipamento
de estimulacdo elétrica. O objetivo dessa etapa foi coletar dados de linha de base de

desempenho da memdria de trabalho para os participantes do estudo. As instrugcdes do 1-back
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foram retomadas, e os participantes completaram um teste de aguecimento no computador.
Para o aguecimento, foi utilizada uma lista da fase de treino com uma sequéncia de 40
estimulos. ApGs 0 aquecimento, 0s participantes executaram a tarefa 1-back com uma
sequéncia de 80 estimulos. Em seguida, foram retomadas as instru¢bes do 2-back, e os
participantes completaram um teste de aquecimento da tarefa 2-back no computador,
seguindo as mesmas diretrizes do 1-back. Por fim, os participantes executaram a tarefa do 2-
back com uma sequéncia de 128 estimulos. A sessdo durou aproximadamente 30 minutos.
Sessao 4. A quarta sessdo foi realizada 48 horas apés a terceira. Na primeira parte da
Sessdo 4, os participantes dos grupos anodico e sham executaram as tarefas 1-back e 2-back
seguindo os mesmos procedimentos da Sessdo 3, exceto que: (1) tDCS-A foi aplicada no
grupo anddico, enquanto que tDCS-S foi aplicada no grupo sham; (2) a aplicacéo da tDCS foi
iniciada apos o téermino do agquecimento da tarefa 1-back; (3) o grupo offline também recebeu
a aplicacdo da tDCS-A, porém sem a execucdo das tarefas 1-back e 2-back (aplicacao offline).
Os participantes desse grupo foram orientados a observar os tracos aleatorios produzidos por
uma protecdo de tela do computador durante o periodo de aplicacdo da tDCS-A. Essa fase
durou cerca de 35 minutos por participante (15 minutos para montagem do equipamento + 20
minutos de estimulacdo). Apo6s a estimulacdo (tDCS-A, tDCS-S e tDCS-A offline), os
participantes tiveram um periodo de descanso de 5 minutos. Na segunda parte da Sessdo 4,
foram novamente aplicadas as tarefas de discurso narrativo oral e de compreensdo da
linguagem oral para coletar informacgdes de pds-teste sobre producéo e compreensdo oral dos

participantes. Essa fase teve a duracéo aproximada de 10 minutos por participante.

Analise de dados
Memoria de trabalho. Na tarefa n-back, a resposta ou auséncia de resposta para cada

tentativa foi classificada em uma de quatro categorias: (1) acerto: quando o participante
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emitiu resposta de reconhecimento para um alvo; (2) alarme falso: quando o participante
emitiu resposta de reconhecimento para um ndo alvo; (3) rejeicdo correta: quando o
participante ndo emitiu resposta de reconhecimento para um nao alvo; e (4) omisséo: quando
0 participante ndo emitiu resposta de reconhecimento para um alvo. A acuracia do

participante ao longo de uma sequéncia de tentativas foi calculada utilizando-se Pr:
Pr = Proporc¢ao de acertos — Proporcéo de alarmes falsos 1)

Essa medida de acuracia (Mayer & Murray, 2012; Snodgrass & Corwin, 1988) varia
de -1 a +1, sendo que quanto maior € o0 escore, maior é a capacidade do individuo em
discriminar entre alvos e ndo alvos. Um escore igual ou proXimo a zero representa um
desempenho ao acaso (i.e., 0 participante pode estar chutando a resposta, uma vez que acerta e
comete alarmes falsos em igual proporcao). Quanto mais o escore se aproxima de —1, maior €
a proporcao de alarmes falsos e menor € a proporcéo de acertos.

Além disso, foi computado o tempo de reacdo (RT) para cada tentativa em que o
participante emitiu uma resposta. A partir disso, foi calculado o RT médio ao longo de uma
sequéncia completa de tentativas. O RT total (incluindo acertos e alarmes falsos) pode ser
enviesado por participantes que visam responder rapidamente a tarefa sem enfatizar a acuracia
(troca velocidade-acurécia; Draheim, Hicks, & Engle, 2016). Os dados de RT foram, portanto,
calculados com base em RTs somente para acertos (i.e., excluindo os tempos de reagcdo em
tentativas cujos desfechos foram classificados como alarmes falsos). Os dados de RT também
foram analisados com base no RT total e na mediana do RT total, mas ndo houve diferenca
nas conclusdes obtidas. Além dos testes inferenciais para estimar a magnitude dos efeitos

encontrados, foram computados os ds de Cohen para os testes t e o eta quadrado parcial (n3),

para os efeitos principais e de interacéo dos testes F.
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Linguagem.

Dados brutos. As transcricdes e pontuac6es das tarefas de linguagem foram realizadas
por uma fonoaudiologa e revisadas por outra fonoaudiologa.

Compreensdo da linguagem oral. A compreensao oral foi medida com duas tarefas
(compreenséo oral de frases e manipulacdo de objetos sob ordens verbais).

Compreenséo oral de frases. Essa tarefa € composta por 14 pranchas, cada prancha
contendo quatro desenhos. Apenas um desenho por prancha representa a frase alvo dita pelo
aplicador da tarefa. As frases apresentam niveis de complexidade diferentes (ex. “O cachorro
segue o menino” vs. “E o menino que o cachorro carrega”). Cada correspondéncia correta
entre a figura apontada e a frase alvo equivale a 1 ponto, totalizando um maximo 14 pontos.
Os dados foram analisados e reportados como porcentagem de respostas corretas.

Manipulacdo de objetos sob ordens verbais. Nessa tarefa, cinco objetos devem ser
dispostos em frente ao participante em uma ordem determinada pelo aplicador. O aplicador
produz seis comandos de complexidades diferentes para que o participante realize acbes com
esses objetos. O primeiro comando pontua de 0 a 1 pontos (ex., “Pegue a chave ( )”); 0
segundo e terceiro comandos pontuam de 0 a 2 pontos; o quarto comando pontua de 0 a 3
pontos e o quinto e sexto comandos pontuam de 0 a 4 pontos (ex., “Pegue a chave ( ), depois
coloque o copo () ao lado ( ) da caneta ( )”), totalizando um méximo de 16 pontos. Os
dados foram analisados e reportados como porcentagem de respostas corretas.

Discurso narrativo oral. O discurso oral foi medido por meio da pontuacao global da
tarefa, nimero de producdes, tempo de producéo, taxa de discurso oral e taxa de produgéo
oral. Abaixo sdo definidos os métodos usados para o calculo dessas medidas.

Discurso narrativo global. E a pontuacio da tarefa de Discurso narrativo oral definida
na bateria Montreal-Toulouse (Parente et al., 2016) por trés medidas: unidades de informacao,

mencédo de subcenas e presenca de coesdo/coeréncia. As unidades de informacdo consistem
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em 10 palavras pré-definidas que sdo usadas frequentemente para descrever as cenas da tarefa
(ex., banco, policia). A mencao de subcenas dentro da cena conta pontos (ex., mencéo de que
alguém esperava bandidos do lado de fora da agéncia). Por fim, é pontuada a presenca ou ndo
de coesdo (ocorréncia de relacdo semantica ou estrutural entre os componentes do discurso
produzido com base na imagem apresentada) e coeréncia (se o discurso produzido possui
conteudo relacionado apenas ao tema da imagem apresentada) no discurso. Cada unidade de
informacdo vale 1 ponto, totalizando 10 pontos; cada subcena descrita vale 1 ponto,
totalizando 3 pontos; coesdo (1 se presente, O se ausente) e coeréncia (1 se presente, O se
ausente) totalizam 2 pontos. Dessa forma, a pontuacdo maximo dessa tarefa é 15 pontos.

Namero de producBes. Foram consideradas producdes tanto palavras quanto ndo
palavras, sem considerar as hesitacfes. O nimero de producdes durante o discurso narrativo
oral foi calculado através da transcri¢do canénica da gravacao em video do discurso.

Tempo de producdo. Intervalo de tempo (em segundos) entre o inicio das tentativas de
fala (ex., palavras, ndo palavras, hesitacbes, jargbes) e 0 momento em que o participante
indica ter finalizado a tarefa. Foi calculado a partir do video gravado durante a tarefa.

Taxa de discurso oral. Dois participantes podem pontuar igualmente no discurso
narrativo global, mas despenderem tempos diferentes. A fim de avaliar a quantidade de

discurso produzido por unidade de tempo, calculou-se a taxa de discurso oral com a equacao:

Taxa de discurso oral = (Discurso global / Tempo de producéo) x 60 2

Taxa de producéo oral. Os participantes variaram em funcdo do numero de produgdes
(palavras e ndo palavras) e do tempo gasto nessas produgdes. A fim de avaliar a intencéo
comunicativa do participante — uma medida mais geral que a taxa de discurso oral, pois inclui

ndo palavras —, calculou-se a taxa de producéo oral com a equagéo:

Taxa de producéo oral = (NUmero de producgdes / Tempo de producéo) x 60 3)
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Para avaliar efeitos estatisticamente significativos nas medidas de linguagem, foram

conduzidas ANOVAs unifatoriais (comparacdo entre grupos no pré-teste) e ANOVAs de

medidas repetidas (comparacdes entre grupos e entre pré- e pos-teste). Magnitudes de efeitos

foram estimadas com eta quadrado parcial (7).

Memoéria de trabalho

Resultados

Fidedignidade teste-reteste. Foram calculados os coeficientes de correlagdo de

Pearson (r) para acuracia e RT comparando os desempenhos entre a linha de base e a sessao

de aplicacdo da tDCS (fidedignidade teste-reteste). O grupo offline foi excluido dessa analise,

pois 0s participantes desse grupo ndo executaram as tarefas n-back durante a aplicacdo da

tDCS. A Tabela 3 apresenta esses resultados. As correlacdes para acuracia foram boa (ri-pack

= 0,85; r > 0,80) e excelente (I2-pack = 0,93; r > 0,90), segundo os critérios de DeDe et al

(2014), que avaliaram a fidedignidade de tarefas de memdria de trabalho em amostra de

pacientes com afasia. As correla¢fes para acuracia observadas aqui também sdo similares as

relatados por Mayer e Murray (2012) e sugerem que a tarefa de memoria de trabalho foi bem

aprendida pelos participantes. As correlacdes para a medida de tempo de reacdo, por outro

lado, foram menores que as relatadas por Mayer e Murray (2012).

Tabela 3. Médias, Desvios-padrdes e CorrelacGes para Tarefa N-back.

Linha de base tDCS
M SD M SD r
1-back acurécia 0,79 0,22 0,78 0,27 0,85*
2-back acurécia 0,46 0,24 0,48 0,25 0,93*
1-back RT (em segundos) 0,86 0,27 0,92 0,32 0,63*
2-back RT (em segundos) 1,08 0,29 1,19 0,37 0,66**

Nota. r = coeficiente de correlacdo de Pearson (medida de fidedignidade
teste-reteste entre teste inicial e teste com tDCS). ** ps < 0,01.
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Acurécia. Ndo houve diferenca na acuracia na linha de base da tarefa 1-back entre os
grupos anodico (M = 0,76, SD = 0,27), sham (M = 0,80, SD = 0,20) e offline (M = 0,81, SD =
0,20), F <1, p = 0,85. Também nédo houve diferenca na linha de base da tarefa 2-back entre
0s grupos anodico (M = 0,54, SD = 0,24), sham (M = 0,44, SD = 0,25) e offline (M = 0,39, SD
=0,23), F =1,06, p = 0,36. Portanto, a acuracia dos grupos foi similar na linha de base.

Para avaliar os efeitos da estimulacdo na acuracia da tarefa de memoria de trabalho,
foi conduzida uma ANOVA fatorial mista 2 (carga: 1-back, 2-back) x 2 (grupo: anddico,
sham) x 2 (teste: linha de base, tDCS). O grupo offline ndo foi incluido na analise uma vez
que os participantes desse grupo nédo realizaram a tarefa de memoria de trabalho durante a
estimulacdo. Houve um efeito de carga da memoria de trabalho, F(1,18) = 63,03, p < 0,001,
np= 0,78, com maior acurécia na tarefa 1-back (M = 0,78, SD = 0,24, IC 95% [0,67, 0,90])
que na tarefa 2-back (M = 0,48, SD = 0,25, IC 95% [0,37, 0,60]). N&o houve efeitos de teste,
grupo, nem interacdes teste x grupo, teste x carga (Fs < 1, ps > 0,76). A interacdo carga X
grupo foi significativa, F(1,18) = 6,18, p = 0,02, n; = 0,26, 0 que poderia sugerir que o efeito
da carga sobre a acuracia foi menor no grupo anddico que no grupo sham (Figura 7). No
entanto, essa interpretacdo seria incorreta, pois a interacdo inclui dados da linha de base,
guando o teste de memoria de trabalho foi realizado sem a estimulacdo. O termo que indicaria
realmente um efeito diferencial da tDCS anddica seria a interacdo teste x grupo x carga, que
ndo foi significativa (F < 1, p = 0,37).

Uma outra maneira de avaliar esse resultado, € realizar uma ANOVA 2 (carga: 1-back,
2-back) x 2 (grupo: anddico, sham) sobre a diferenca da acurécia entre os dois testes [i.e.,
sobre Pr (teste com tDCS) — Pr (teste linha de base)]. Nesse caso, uma interagéo significativa
carga x grupo indicaria que a mudanca na acuracia entre teste com tDCS e teste linha de base
dependeu do tipo de estimula¢do (anddica vs. sham). Isso ndo ocorreu (F < 1, p = 0,37).

Testes t pareados mostram que ndo houve diferenca entre 1-back e 2-back nem para o grupo
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anodico, nem para 0 grupo sham (|t|s < 1, ps > 0,48; ver grafico menor inserido na Figura 7).

Conclui-se que a tDCS anddica ndo afetou a acuracia durante o teste de memoria de trabalho.
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Figura 7. Acuracia (Pr) na tarefa de memdria de trabalho em funcdo da carga de memoria e
do grupo (colapsados entre os dois momentos em que a tarefa foi aplicada). Grafico interno
mostra diferenca na acuracia entre teste com estimulacdo e linha de base. Barras de erro

representam erro padrdo da média.

Tempo de reacdo (RT). N&o houve diferenga nos RTs (medidos em segundos) na
linha de base da tarefa 1-back entre os grupos anddico (M = 0,90, SD = 0,29), sham (M =
0,90, SD = 0,30) e offline (M = 0,74, SD = 0,14), , F = 1,40, p = 0,26. Também nao houve
diferenca na linha de base da tarefa 2-back entre os grupos anodico (M = 1,16, SD = 0,28),
sham (M = 1,05, SD = 0,30) e offline (M = 0,94, SD =0,25), F = 1,58, p = 0,23. Como no caso

da acurécia, essa auséncia de diferencgas significativas nos tempos de reacdo era esperada, pois
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0S grupos ndo haviam passado por intervencdes até esse momento. A partir disso, procedeu-se

as andlises visando investigar os efeitos das diferentes variaveis manipuladas.
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Figura 8. Tempos de reacdo (em milissegundos) na linha de base e durante tDCS em func¢éo

da tarefa de memoria de trabalho e grupo. Barras de erro representam erro padréo da média.

Foi conduzida uma ANOVA fatorial mista 2 (carga: 1-back, 2-back) x 2 (grupo:
anodico, sham) x 2 (teste: linha de base, tDCS). Como na analise para a acuracia, 0 grupo
offline ndo foi incluido nessa analise. A ANOVA revelou um efeito de carga de memdria de
trabalho, F(1,18) = 12,39, p = 0,002, n;; = 0,41: o tempo de reacao foi menor na tarefa 1-back
(M = 0,91, SD = 0,28) que na tarefa 2-back (M = 1,15, SD = 0,31). N&do houve efeito do
momento do teste, nem efeito de grupo, nem interacdo carga x teste (Fs < 1,40, ps > 0,25).
Houve, porém, interacdo grupo x teste, F(1,18) = 4,61, p = 0,05, n; = 0,20, sugerindo que o
tempo de reacdo entre linha de base e tDCS caiu para 0 grupo anddico e subiu para 0 grupo

sham. Andlises subsequentes indicaram que a queda no grupo anodico néo foi significativa [F

= 1,15, p = 0,31] e que 0 aumento no grupo sham foi marginal [F(1,9) = 3,50, p = 0,09, 17

0,28]. O padrao de interacdo cruzada foi similar para os dados de 1-back [F(1,18) = 3,89, p
0,06, n5 = 0,18] e 2-back [F(1,18) = 3,09, p = 0,09, n = 0,15], refletindo o fato de que a

interacdo carga x grupo x teste ndo foi significativa (F < 1, p = 0,95). A Figura 8 ilustra os

37



resultados. Os dados de tempo de reacdo sugerem um pequeno beneficio da tDCS sobre o
tempo de reacdo na tarefa de memoria de trabalho. O beneficio, no entanto, deveu-se mais a
um aumento no RT entre linha de base e tDCS no grupo sham que a uma reducédo no RT no

grupo anaddico. Esse padrédo cruzado foi observado nas duas tarefas de meméria de trabalho.

Linguagem

Missing. Devido a uma falha na cAmera, as respostas de uma participante do grupo
sham na tarefa de discurso narrativo oral ndo foi gravado. Esse caso foi excluido das analises
que envolviam essa medida, mas foi mantido em analises relacionadas as demais tarefas.

Fidedignidade teste-reteste. Foram calculados os coeficientes de correlagdo para as
medidas de linguagem dos participantes entre o pré-teste e o pds-teste. O grupo offline foi
mantido nessas analises, uma vez que eles realizaram as tarefas de linguagem tanto no pré-
quanto no pods-teste. Foi utilizado o coeficiente de correlacdo de Pearson (r) para verificar
correlagdes. As correlacbes de todas as medidas de linguagem foram significativas (ps <
0,01). A menor correlacdo ocorreu para 0 numero de producdes (r = 0,53), seguido pela
compreensdo oral de frases (r = 0,67), manipulacdo de objetos sob ordens (r = 0,84), tempo de
producdo (r = 0,86) e taxa de producdo (r = 0,93). Os maiores coeficientes foram
apresentados pelo discurso narrativo global (r = 0,96) e pela taxa de producdo oral (r = 0,96).

Pré-teste. Para verificar se 0s grupos eram equivalentes no pré-teste nas medidas de
linguagem, foram conduzidas ANOVAs unifatoriais nas tarefas de linguagem usando grupo
como fator (anddico, sham e offline). Ndo houve diferenca significativa pré-teste entre os trés
grupos em nenhuma da medidas de linguagem. A Tabela 4 mostra esses resultados.

As secOes a seguir referem-se aos resultados de ANOVAs fatoriais mistas 2 (teste:
pré-teste, pos-teste) x 3 (grupo), uma para cada tarefa de linguagem. Interacdes significativas
teste x grupo indicam que a diferenca no desempenho entre o pré-teste e pos-teste ndo é o

mesmo entre 0s grupos. Os resultados dessas ANOVAs sdo descritos na Tabela 4.
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Tabela 4. Médias, Desvios-padrdes e ANOVAs para Pré- e Pds-Teste entre Grupos.

Anddico Sham Offline
2
Teste M (SD) M (SD) M (SD) F p Ny
Tarefas de
Compreenséo
Compreenséo Pré 63,57 (24,62) 65,87 (20,13) 59,29 (20,50) 0,28 0,76
oral de frases )
(% de acertos) Pos 74,29 (24,56) 73,02 (25,20) 75,71 (17,56) T: 13,54 T: 0,001 T:0,33
G: 0,06 G: 0,94 G: 0,005
TxG:0,53 TxG:060 TxG:0,04
Manipulagdo Pré 80,00 (24,44) 88,13 (16,52) 77,50 (18,70) 0,76 0,48
de objetos sob
ordens Pés 83,13 (21,46) 85,63 (19,33) 83,13 (13,19) T:1,13 T:0,30 T: 0,04
(0/0 de acertos) G: 0,36 G: 0,71 G: 0,03
TxG: 1,50 TxG:024 TxG:0,10
Tarefas de
Discurso
Narrativo Oral
Discurso Pré 6,70 (5,03) 8,78 (4,24) 5,10 (5,53) 1,44 0,26
narrativo
global Pés 8,60 (4,67) 8,78 (4,35) 5,30 (5,48) T:13,01 T: <0,001 T:0,33
G: 1,46 G: 0,25 G: 0,10
TxG:965 TxG:<0,001 TxG:0,42
NUmero de Pré 61,00 (22,61) 80,33 (48,51) 63,50 (34,24) 0,79 0,47
produgdes
Pés 80,80 (32,01) 80,44 (44,74) 48,20 (21,65) T: 0,06 T:0,80 T: 0,002
G:154 G: 0,23 G:0,11
TxG: 2,89 TxG:0,07 TxG:0,18
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Tabela 4. continuacao.

Teste Anddico Sham Offline
M (SD) M (SD) M (SD) F p n,%
Tempo de Pré 157,90 (103,23) 183,67 (116,56) 170,00 (91,05) 0,15 0,86
produgéo
(em segundos) Pos 208,40 (155,18) 233,67 (165,90) 135,30 (82,36) T: 3,49 T: 0,07 T: 0,12
G: 0,54 G: 0,59 G: 0,04
TxG:5,94 TxG:0008 TxG:0,31
Taxa de Pré 4,28 (4,32) 4,88 (4,14) 3,19 (6,14) 0,28 0,76
discurso oral
Pos 4,23 (3,68) 4,30 (4,46) 3,67 (5,84) T:0,02 T:0,88 T: 0,001
G: 0,15 G: 0,86 G: 0,01
TxG:0,77 TxG:047 TxG:0,06
Taxa de Pré 33,86 (21,82) 36,18 (24,11) 28,76 (21,38) 0,28 0,76
producdo oral
Pos 34,08 (20,31) 29,50 (22,00) 26,79 (19,36) T: 6,81 T: 0,02 T: 0,21
G: 0,24 G: 0,79 G: 0,02
T xG: 3,48 TxG:0,05 TxG:0,21

Nota. F referente a ANOVA unifatorial comparando médias dos grupos no pré-teste. T = Teste; G = grupo; T x G= teste x grupo.
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Tarefas de compreensao.

Compreensao oral de frases. Houve efeito de teste, F(1,27) = 13,54, p = 0,001, n; =
0,33, com maior proporcao de acertos na tarefa de compreensao de discurso oral no pos-teste
(M = 0,75, SD = 0,22) que no pré-teste (M = 0,63, SD = 0,21). N&o houve efeito de grupo,
nem interacdo teste x grupo (Fs < 1, ps > 0,60).

Manipulagéo de objetos sob ordens verbais. N&o houve efeitos significativos de teste,

grupo ou interacgéo teste x grupo (Fs < 1,50, ps > 0,24).

Tarefa de discurso narrativo oral.

Discurso narrativo global. Houve efeito principal de teste, F(1,27) = 13,01, p <
0,001, n5 = 0,33, com maior desempenho global de discurso narrativo sendo observado no
pos-teste (M = 7,57, SD = 0,87) que no pré-teste (M = 6,87, SD = 0,89). N&o houve efeito de
grupo, F = 1,46, p = 0,25. Mais importante, houve uma interagdo teste x grupo, F(2,27) =
9,65, p <0,001, n; = 0,42. Testes t pareados mostraram que a pontuag&o na tarefa subiu
entre pos-teste e pré-teste apenas para 0 grupo anddico (Mgiferenca = 1,90, SD = 1,37; t(9) =
4,38, p = 0,002; IC 95% [0,92, 2,88]), mas ndo para 0s grupos sham (Mgiferenca = 0,00, SD =
1,05;t=01, p = 1; IC 95% [-0,75, 0,75]) e offline (Mgiferenca = 0,20, SD = 0,63; t(9) = 1,00, p
= 0,34; IC 95% [-0,25, 0,65]). Além disso, essa diferenca entre pré-teste e pds-teste foi
significativamente maior para o grupo anddico que para os grupos sham e offline (ps = 0,001;
Bonferroni). A Figura 9 mostra esses resultados.

O desempenho no pré-teste do grupo anodico foi numericamente inferior ao do grupo
sham (Figura 9). Embora essa diferenca ndo tenha sido significativa (p = 0,26, ANOVA pre-
teste na Tabela 4), é possivel que diferencas iniciais em habilidades linguisticas entre os
participantes dos dois grupos tenham contribuido para o resultado observado. Para controlar a
contribuicdo de diferencas linguisticas iniciais entre os grupos, conduziu-se uma anélise de

covariancia (ANCOVA) acrescentando como covariavel a ANOVA prévia o desempenho no
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teste de Boston. A ANCOVA indicou que o efeito de teste perdeu a significancia, F(1,26) =
3,48, p = 0,07, n; = 0,12 quando o escore C foi inserido ao modelo, mas a interagéo teste x
grupo permaneceu significativa, F(2,26) = 9,24, p = 0,001, n; = 0,42. O resultado sugere que
a vantagem observada no grupo anddico no discurso global dos pacientes mantém-se mesmo

qguando se levam em conta diferencas iniciais de habilidades de linguagem (teste de Boston).
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Figura 9. Desempenho na tarefa de Discurso narrativo oral (maximo = 15 pontos) em funcéo
do grupo e do teste. Grafico interno mostra diferenca entre pré- e pds-teste. Barras de erro

representam erro padrdo da média.

Numero de producbes. N&o houve efeito principal de teste, F < 1, p = 0,80, nem de
grupo, F = 1,54, p = 0,23. A interagdo teste x grupo foi marginalmente significativa, F(2,26)
= 2,887, p = 0,07, n; = 0,18. Testes t pareados mostraram que o nimero de producdes
aumentou entre o pré- e pos-teste para o grupo anodico (M = 19,80, SD = 23,82; t(9) = 2,63, p

=0,03; IC 95% [2,76, 36,84]), manteve-se igual no grupo sham (M = 0,11, SD = 45,91, |t| < 1,
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p = 0,99; IC 95% [-35,18, 35,40]) e mostrou tendéncia de queda no grupo offline (M = —
15,30, SD = 25,59, t(9) = 1,89, p = 0,09; IC 95% [-33,60, 3,00]). A diferenca entre pré-teste e
pos-teste foi marginalmente maior para o grupo anddico que para o grupo offline (ps = 0,07;

Bonferroni). A Figura 10 mostra esses dados.
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Figura 10. NUmero de producdes (palavras e ndo palavras) em funcdo do grupo e do teste.
Gréfico interno mostra diferenca entre pré- e pés-teste. Barras de erro representam erro

padrdo da média.

Tempo de produgéo. Houve efeito marginal de teste, F(1,26) = 3,494, p = 0,07, 5 =
0,12, com tempo ligeiramente maior de produgdo no pos-teste (M = 192,46, SD = 25,73) que
no pré-teste (M = 170,52, SD = 19,27). Nao houve efeito de grupo, F <1, p = 0,59, mas houve
interagdo teste x grupo, F(2,26) = 5,94, p = 0,008, n; = 0,31. Testes subsequentes mostraram
que o tempo de producdo aumentou significativamente entre o pré- e pos-teste para 0 grupo

anddico (M = 50,50, SD = 69,89; t(9) = 2,29, p = 0,05; IC 95% [0,50, 100,50]), aumentou
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marginalmente para o grupo sham (M = 50,00, SD = 68,90; t(8) = 2,18, p = 0,06; IC 95% [-
2,96, 102,96]) e diminuiu marginalmente para o grupo offline (M = -34,70, SD = 49,02, t(9) =
2,24, p = 0,05; IC 95% [-69,77, 0,37]). A magnitude do aumento no tempo de producéo entre
pré-teste e pds-teste foi similar entre os grupos anddico e sham (p = 1,0), e as diferengas com

o grupo offline foram significativas (ps = 0,02). A Figura 11 mostra esses resultados.
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Figura 11. Tempo de producdo (em segundos) em funcéo do grupo e do teste. Gréafico interno

mostra diferenca entre pré- e pos-teste. Barras de erro representam erro padrdo da média.

Taxa de discurso oral. Ndo foram encontrados efeitos de teste, grupo ou interagao
teste x grupo (Fs < 1, ps > 0,46).

Taxa de producéo oral. Houve efeito principal de teste, F(1,26) = 6,81, p = 0,02, 77;2;
= 0,21, com menor taxa de producdo no pos-teste (M = 30,14, SD = 20,02) que no pré-teste
(M = 32,81, SD = 21,81). Esse efeito principal é explicado pelo desempenho do grupo sham
[interacéo teste x grupo: F(2,26) = 3,48, p = 0,05, nf, = 0,21]. Testes t pareados confirmaram

que o namero de producBes por minuto entre pré-teste e pos-teste caiu significativamente
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apenas para 0 grupo sham (Maiferenca = —6,68, SD = 7,15; t(8) = —2,80, p = 0,02; IC 95%
[-12,17, —1,18]), mas ndo para os grupos anodico (Miferenca = 0,22, SD = 4,79; [t| < 1, p =
0,89; IC 95% [-3,21, 3,65]) e offline (Maiferenca = —1,97, SD = 5,32; t(9) = —1,17, p = 0,27; IC
95% [-5,78, 1,84]). Essa diferenca entre pré-teste e pos-teste foi maior para o grupo sham que
para os grupos anodico (p = 0,02) e offline (p = 0,09). N&o houve efeito principal de grupo, F

<1,p=0,79. A Figura 12 mostra esses resultados.
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Figura 12. Taxa de producdo verbal (produgdes por minuto) em funcdo do grupo e do teste.

Barras de erro representam erro padréo da média.

Discussao
Nesse estudo, pacientes com afasia ndo fluente completaram tarefas de compreenséo e
producdo oral antes e depois de realizarem uma tarefa de memoria de trabalho com ou sem

estimulagdo elétrica transcraniana. Os resultados demonstraram melhora na producdo oral,
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mas ndo na compreensao oral, em pacientes que praticaram a tarefa de memoria de trabalho e,
ao mesmo tempo, receberam estimulacdo elétrica. Os grupos que s6 receberam estimulagéo
ou so realizaram a tarefa ndo apresentaram melhora. O desempenho na tarefa de memdria de
trabalho foi afetado pela dificuldade da tarefa, mas nédo pela estimulacao.

A producdo oral foi medida pela descricdo verbal de uma cena visual complexa
(discurso narrativo oral; Parente et al.,, 2016), tarefa dificil para a amostra do estudo,
constituida por pacientes com afasia ndo fluente. A melhora observada no grupo anddico e,
portanto, clinicamente relevante. Apenas o grupo anddico apresentou melhora significativa
entre pré-teste e pos-teste. O fato de ndo ter havido melhora nos outros dois grupos (sham e
offline) sugere que a mera exposicao a tarefa de linguagem ndo € suficiente para beneficio no
desempenho (i.e., ndo houve efeito de aprendizagem). Além disso, a melhora no desempenho
dos participantes parece ter sido causada pela combinacdo de estimulacdo e treino de
memoria. Se somente estimulacdo no cortex dorsolateral pré-frontal esquerdo fosse suficiente
para aumentar a producdo oral dos participantes, um beneficio entre pré- e pds-teste deveria
ter sido observado no grupo offline, mas esse ndo foi o caso. Por outro lado, se somente o
treino em memoria de trabalho fosse suficiente, um beneficio deveria ter sido observado no
grupo sham, mas isso também néo ocorreu.

Os resultados também ndo podem ser facilmente atribuidos a diferencas iniciais de
severidade entre as amostras (grupos com severidade similar no teste Boston adaptado) e a
diferencas iniciais na tarefa de discurso oral (sem diferenca significativa no pré-teste). A
vantagem do grupo anodico em relagdo aos grupos sham e offline se manteve mesmo apds
levar-se em consideracdo a pontuacéo inicial no teste Boston (analise de covariancia).

Medidas adicionais foram calculadas para avaliar o desempenho na tarefa de
linguagem. O numero de producdes informa quantas tentativas foram executadas (palavras e

ndo palavras) de maneira menos restritiva que a pontuacdo da bateria MTL, e o tempo de
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producdo informa o periodo em que o participante demonstrou interesse em continuar a tarefa.
Na comparacgdo entre os grupos anddico e sham, o primeiro demonstrou uma tendéncia a mais
producdes entre pré- e pos-teste que o segundo, com incremento similar no tempo de tarefa.
Isso sugere um aumento nas producgdes por unidade de tempo, o que de fato foi observado na
taxa de producdo oral. A taxa de discurso oral, no entanto, mostrou apenas pequena tendéncia
de maior efetividade para o grupo anodico. Os resultados apoiam a ideia de que tDCS-A junto
com tarefa de memoria de trabalho trazem beneficio adicional na producdo e na taxa de
producdo oral em relacdo a tarefa de memoria de trabalho isoladamente.

Na comparacdo entre os grupos anaddico e offline, por outro lado, a taxa de producéo
foi similar entre os grupos. Isso ocorreu porque, no grupo anddico, tanto o ndmero de
producdes quanto o tempo de producdo aumentou entre pré- e pos-teste, de forma que a taxa
de producao ndo mudou. O mesmo ocorreu para o grupo offline, sé que no sentido inverso. O

resultado indica que tDCS-A por si s6 ndo é suficiente para aumentar a producéo oral.

Tarefa de memoria de trabalho

A acuracia na tarefa de memdria de trabalho ndo melhorou com a estimulacao anddica.
O tempo de reacéo foi afetado apenas marginalmente, mostrando um aumento no grupo sham
entre linha de base e teste tanto para a tarefa 1-back quanto 2-back. No grupo anddico, o
tempo de reacdo nado foi reduzido significativamente durante a estimulacdo em relacdo a linha
de base, embora tenha mostrado tendéncia nesse sentido. O resultado é similar ao de Gill et al.
(2015), que ndo observaram efeitos nem na acuracia nem no tempo de reacdo em tarefas 1-
back e 3-back durante a aplicacdo de estimulagédo. Efeitos de tDCS em tarefas n-back sdo
mais comumente observados no tempo de reacdo (Brunoni & Vanderhasselt, 2014), embora
efeitos sobre acuracia também sejam relatados (ex., Boggio et al., 2006; Fregni et al., 2005).

O resultado nulo na tarefa de memdria de trabalho, no entanto, ndo é crucial. O

objetivo principal da tarefa foi estimular areas envolvidas em memdria de trabalho e que
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também sdo recrutadas em tarefas linguisticas de producéo e compreensdo oral. Efeitos pos-
estimulacdo desse tipo sdo observados mesmo na auséncia de efeitos na tarefa estimulada
(Andrews et al., 2011; Gill et al., 2015). O mais importante foi garantir que os participantes
entendessem a tarefa de memoria de trabalho e conseguissem executa-la. Os resultados
indicam que isso ocorreu. A fidedignidade teste-reteste foi similar aquela obtida em estudos
com tarefas n-back em pacientes com afasia (DeDe et al., 2014; Mayer & Murray, 2012), e 0s
valores de acurécia ficaram bem acima do chdo (Figura 7). Isso néo é trivial em pacientes com
afasia, 0 que foi refletido nesse estudo pelo longo processo de treino (Sessdes 1 e 2).

Também é importante observar que, ao contrario de estudos tradicionais de tDCS com
1-back e 2-back, as tarefas ndo foram realizadas em sessfes separadas. Elas ocorreram uma
apos a outra e na mesma sequéncia (1-back, depois 2-back). O objetivo, novamente, ndo foi
comparar a efetividade de uma condi¢do em relacdo a outra (como fizeram Gill et al, 2015,
por exemplo), mas criar uma situacdo de estimulacdo cognitiva (n-back) e fisiolégica (tDCS)
propensa a modificar o comportamento subsequente do paciente em tarefa linguistica.

Outro ponto importante refere-se a natureza dos estimulos na tarefa de memoria de
trabalho. Foram usadas faces ndo familiares em lugar de letras, digitos, faces familiares ou
imagens de objetos, estimulos mais comumente usados em estudos com n-back. Esses tipos
de estimulos tendem a ser facilmente nomeaveis e, consequentemente, tendem a engajar
processos de linguagem que estdo comprometidos em individuos com afasia (Christensen &
Wright, 2010; Mayer & Murray, 2012). Dessa forma, o uso de faces ndo familiares na tarefa
n-back estimularia o recrutamento de circuitos/processos menos dependentes de linguagem
(ex., alca fonoldgica no modelo de Baddeley, 2012) e mais dependentes de fungdes executivas
de dominio geral (ex., executivo central no mesmo modelo). A estimulacdo anddica em F3
(cortex frontal dorsolateral esquerdo) teria como alvo justamente redes corticais responsaveis

pela implementacéo desses processos.
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O cortex frontal esta associado a funcgdes executivas, como planejamento e memoria
de trabalho (Kane & Engle, 2002; Miyake et al., 2000), e a tarefa n-back ativa um
subconjunto dessas areas de maneira crescente em relacdo a demanda da tarefa (i.e., mais
ativacdo para 3- vs. 2-. vs. 1-back; Braver et al., 1997; Owen et al., 2005). Assim, ao realizar
uma tarefa n-back ndo verbal e estimular F3, o que se estaria fazendo € potencializar a
atividade de circuitos do DLPFC de dominio geral responsaveis pela implementacdo dos
processos de armazenamento e manipulacdo de informacGes, processos esses que se acredita
também serem importantes para a producdo e compreensdo de linguagem (Acheson &
MacDonald, 2009; Baddeley, 2003a; Caspari et al., 1998; Lum et al., 2015; Nozari & Faroqi-
Shah, 2017; Salis et al., 2015; Wright & Fergadiotis, 2012).

Uma possibilidade de estudo futuro envolve o aumento da dificuldade da tarefa de
memoria de trabalho a fim de aumentar o impacto da tDCS sobre tarefas subsequentes de
linguagem. Embora seja possivel aumentar a carga da tarefa (n = 3), dificuldades praticas
com o entendimento da tarefa e efeitos-chdo podem inviabilizar essa rota. Outra possibilidade
€ manter as mesmas cargas ja usadas com sucesso em estudos em pacientes com afasia (n = 1
e 2), mas aumentar a demanda da tarefa (ex., interferéncia) com a manipulacdo sistematica de
distratores (lures). Distratores sdo itens que foram alvo em uma sequéncia, mas que na
tentativa corrente deixaram de ser. Por exemplo, na sequéncia C, J, F, J, J em uma tarefa 2-
back, o segundo J foi um alvo recente (i.e., pressionar barra), mas o terceiro J ndo é mais um
alvo na tentativa corrente (i.e., ndo pressionar a barra).

A presenca de distratores proximos a alvos aumenta os erros em individuos saudaveis
(Kane et al., 2007) e desproporcionalmente em idosos (Oberauer, 2005) e individuos com
lesBes no cortex frontal (Perlstein et al., 2004). A distancia entre distratores e alvos (lag) é um
fator importante: quanto menor esse lag, maior a familiaridade do participante com o estimulo

ndo alvo apresentado e, por consequéncia, maior € a possibilidade de ocorrerem erros do tipo
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alarme falso. Na tarefa usada aqui, o lag entre faces foi construido para ser grande (10 ou
mais) a fim de facilitar a execucdo da tarefa pelos participantes. Esse tipo de interferéncia foi,
portanto, pouco provavel na tarefa de memoria de trabalho. Por outro lado, a tDCS tende a ter
efeitos maiores quando associada a tarefas mais dificeis (ex., lag curto; Gill et al., 2015).
Entdo, é possivel que em uma tarefa n-back com lag menor, o efeito da tDCS seja maior.
Estudos futuros em que esse tipo de interferéncia seja manipulado sistematicamente podem
ajudar a determinar em que condicBes a estimulacdo junto com a tarefa de memdria de

trabalho resultariam em méaximo beneficio em populacgdes clinicas.

Compreensao oral e memdria de trabalho

Os resultados de compreensdo do discurso oral demonstraram apenas um efeito de
teste (aumento na compreensdo oral de frases entre pré- e pos-teste). Ndo houve efeito de
grupo nem interacdo teste x grupo. Na tarefa de manipulacdo de objetos sob ordens verbais,
nenhum efeito significativo foi observado. A primeira vista o resultado surpreende, pois
parece intuitivo que recursos de memdria de trabalho sejam mais relevantes em tarefas de
compreensdo oral (Caplan & Waters, 1999) que em tarefas de producéo oral (Martin & Slevc,
2014). Os resultados, ao contrario, mostraram que o treino com tarefa de memoria de trabalho
e estimulacdo melhoraram apenas a producéo oral, mas ndo a compreensdo oral.

E improvavel que a auséncia de melhora na compreensdo seja devido a efeitos-teto,
pois a porcentagem média de acertos ficou baixo de 80% na tarefa de compreensédo oral de
frases e abaixo de 90% na tarefa de manipulacéo de objetos sob ordens verbais (Tabela 4).
Uma possibilidade seria comparar os efeitos do tratamento entre itens faceis e dificeis (voz
ativa vs. passiva vs. periodos compostos na tarefa de compreensédo oral de frases; comandos
com menos de trés itens pontuaveis vs. trés ou mais itens pontuaveis na tarefa de manipulacao
de objetos). Pacientes com afasia ndo fluente, por exemplo, demonstram dificuldade na

compreensdo da voz passiva e de orac¢des subordinadas (Bastiaanse & van Zonneveld, 2006).
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Itens mais dificeis poderiam, portanto, demonstrar maior potencial para melhora nos pacientes
com afasia ndo fluente aqui testados. No entanto, uma analise sobre o desempenho nas tarefas
de compreensdo ndo revelou diferencas significativas entre itens faceis e dificeis entre pre- e
pos-teste (dados ndo descritos nos Resultados).

Salis et al. (2015) revisaram 11 estudos de caso em que foram avaliados diferentes
tratamentos de memoria de trabalho em pacientes com afasia. Todos relataram alguma
melhora em medidas de memdria de curto prazo (ex., digit span) e de trabalho (ex., backward
digit span); cinco deles relataram melhora em tarefa de compreensédo oral (ex., Token Test) e
dois, em producdo oral (discurso oral ndo foi avaliado na maioria dos 11 estudos). Tarefas n-
back foram usadas durante um dos tratamentos (Vallat-Azouvi, Pradat-Diehl, & Azouvi,
2014), resultando em melhora em tarefas de memoria de trabalho e de compreenséo; producéo
de discurso oral ndo foi avaliada. A revisdo de Salis et al. (2015) indica que o foco nos
tratamentos de memdria de trabalho em pacientes com afasia tem sido na busca de melhorias
na compreensdo oral. Os resultados do presente estudo sugerem que a producdo oral também
pode ser beneficiada por tratamentos de memédria de trabalho (Martin & Slevc, 2014). O uso
de medidas mais sensiveis de pontuacdo do discurso oral podem ajudar a avaliar melhor o

potencial desses tratamentos (ver secdo Coeséao e coeréncia do discurso oral abaixo).

Efeitos de tDCS no humor

A tDCS tem sido usada com sucesso no tratamento de depressao (Boggio et al., 2008;
Brunoni & Loo, 2016; Lefaucheur et al., 2017), incluindo depressdo pds-AVC (Bueno,
Brunoni, Boggio, Bensenor, & Fregni, 2011; Valiengo et al., 2017), transtorno de humor
comum em pacientes com afasia p6s-AVC (Kauhanen et al., 2000; Robinson & Benson,
1981). Em particular, aplica¢fes de tDCS anodica com montagem similar a usada aqui (&nodo
em F3; catodo em F4; 2 mA) ja demonstraram beneficio no tratamento de depresséo p6s-AVC

em pacientes com afasia (Valiengo et al., 2016). Dessa forma, é possivel que o beneficio da
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estimulacdo observado no presente estudo seja resultado de uma melhora no humor dos
pacientes, ndo uma melhora na producéo linguistica oral.

Embora plausivel, uma explicacdo baseada somente em melhora de humor teria
dificuldade para dar conta de alguns aspectos dos resultados. Primeiro, o grupo offline
recebeu estimulacdo anddica em F3, mas ndo mostrou melhora no discurso narrativo oral.
Segundo, se tomarmos o tempo de producdo como um indicador de motivacdo para a tarefa,
participantes do grupo offline, que receberam estimulacdo por 20 minutos, demonstraram
menor motivacao que participantes do grupo sham, que recebeu estimulacdo por 30 segundos.
Terceiro, efeitos de tDCS em pacientes com depressdo sdo observados principalmente apds
cinco ou mais sessbes de 20—-30 minutos de estimulacdo (Kalu, Sexton, Loo, & Ebmeier,
2012; Lefaucheur et al., 2017; Nitsche, Boggio, Fregni, & Pascual-Leone, 2009), enquanto
aqui foi realizada apenas uma sessao. Quarto, pacientes com depressao grave foram excluidos,
0 que presumivelmente reduz o impacto desse fator nos resultados, principalmente levando-se
em conta evidéncias de que o efeito da tDCS sobre a depressdo tende a ser maior para casos
mais graves (Brunoni et al., 2011; Ferrucci et al., 2009). De qualquer maneira, como nao
foram coletados dados sobre o humor dos participantes durante o pré- e pds-teste, ndo se pode

excluir diretamente essa possibilidade. Trata-se de uma limitacdo do presente estudo.

Coesdo e coeréncia do discurso oral

A coesdo e a coeréncia dos discursos narrativos foram medidas aqui apenas em termos
de sua presenca ou auséncia durante a producdo (pontuacéo padronizada da tarefa de discurso
narrativo oral na bateria MTL; Parente et al., 2016). Existem, porém, formas de pontuar nao
sO a presenca, mas também a qualidade da coeséo (Liles, 1985) e da coeréncia (Glosser &
Deser, 1991) do discurso narrativo oral. Por exemplo, Coelho et al. (2012) empregaram um
procedimento de analise do discurso para caracterizar a producdo de linguagem de individuos

com lesbes no DLPFC, qualificando a coesdo em trés categorias: (a) completa (discurso oral
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ndo oferece ambiguidade); (b) incompleta (discurso oral é compreensivel, mas sem presenca
de marcador coesivo); e (c) erro (discurso oral € ambiguo, com informacdes fora de contexto).
Os autores classificaram também a coeréncia utilizando uma versdo modificada da escala
desenvolvida por Glosser e Deser (1991), o que permitiu avaliar a coeréncia global (se as
frases produzidas apresentam relacdo com o contexto geral da historia) e local (se as frases
produzidas apresentam relacdo com o contexto da frase anterior). Coelho et al. (2012)
verificaram que a habilidade do discurso de individuos com lesdo em DLPFC correlacionou-
se significativamente com medidas de memdria de trabalho e que os individuos com lesdo no
DLPFC esquerdo demonstraram dificuldades especificas com a coeréncia narrativa e com a
inclusdo de componentes criticos da historia.

Os resultados relatados aqui foram baseados em medidas que ndo permitiram
diferenciar a qualidade da coesdo e coeréncia do discurso, apenas sua presenca ou auséncia.
Dessa forma, ndo foi possivel avaliar diferencas mais sutis da estimulacdo com tarefa de
memoria de trabalho sobre essas dimensdes do discurso narrativo. Por exemplo, o participante
P4 do presente estudo, diagnosticado com afasia grave e alocado ao grupo anddico, produziu
0 seguinte discurso quando apresentado a prancha “assalto ao banco” no pré-teste (Figura 5):
“é € € mininu, mininu, mininu é é é, urrado (apontando para o carro).. é urrado, € é é urrado, é
burrado, é incarradu, e carrado, eu, e currado, to, é, é, é rado” (transcricdo candnica). O
discurso ndo apresentou nem coesdo (0O ponto) nem coeréncia (0 ponto) de acordo com a
pontuacdo da bateria MTL. No pos-teste, porém, o paciente produziu o seguinte discurso
quando apresentado a prancha “assalto a padaria”: “é é é bacdo (mostrando o balcéo), essi
mininu pejandu, essi minunu pegandu, robandu, esse meninu ta robandu, e fechandu, fugindu,
fechandu, fechandu, deixandu, a essi, essi xandu é é. Meninu esta robandu e fugindu, fugindu.
Essi mininu esta dirigindu” (transcricdo canonica). Aqui, o discurso mostrou coesdo (1

ponto), pois apresentou ocorréncia de relagdo semaéntica ou estrutural com tema, e coeréncia
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(1 ponto), pois apresentou contetdo relacionado apenas ao tema. A pontuacdo poderia
beneficiar-se da contagem de marcadores de coesdo (ex., “esse”) e de coeréncia global (ex.,
“balcdo”, “roubando”, “dirigindo”; todos relacionados ao tema) e local (ex., “Menino esta
roubando e fugindo... Esse esta dirigindo”; elementos de mesma subcena do tema).

Estudos futuros poderiam beneficiar-se ndo sé de uma analise mais detalhada de
coesdo e coeréncia, mas também do uso de estimulos com estrutura narrativa mais aparente
(série de imagens com menor complexidade que as imagens apresentadas aqui e com
sequéncia temporal evidente) que facilitem a analise de coesdo (completa, incompleta, erro) e

de coeréncia (global e local) (Coelho et al., 2012; Glosser & Deser, 1991; Liles, 1985).

Conclusdes

Participantes com afasia ndo fluente demonstraram melhora em uma tarefa de
producdo oral apos uma sessdo de estimulacdo transcraniana por corrente continua aplicada
juntamente com uma tarefa de memoria de trabalho. A melhora na producdo oral foi maior
qgue a observada em dois outros grupos controle e indica que o beneficio advém da
combinacdo de estimulacdo elétrica e tarefa de memoria de trabalho. A estimulacdo foi
aplicada sobre o cortex dorsolateral pré-frontal esquerdo, area ativada durante tarefas que
envolvem memodria de trabalho, sugerindo que a ativacdo de circuitos cerebrais de memoria
de trabalho pode facilitar a producdo oral de pacientes com afasia. O resultado adiciona a
crescente literatura que mostra os beneficios terapéuticos tanto da estimulacao elétrica quanto

do tratamento de déficits de memdria de trabalho em pacientes com afasia ndo fluente.
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DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.861.245

Apresentagdo do Projeto:

De acordo com o resumo apresentado pelo pesquisador: “a memoria de trabalho € uma habilidade cognitiva
que envolve o armazenamento temporario € a manipulagdo de informacdo. Pesquisas recentes tém
mostrado que individuos com afasia, além de apresentarem problemas de linguagem, apresentam também
déficits cognitivos, incluindo alteragdes em sua memdria de trabalho. Esse déficit pode contribuir para as
dificuldades de express3o e compreensio da linguagem oral encontrados nesses individuos. A ETCC
(estimulag3o transcraniana por corrente continua) & uma ferramenta capaz de modular a atividade cersbral,
resultando em melhora no desempenho em diversas tarefas cognitivas. Estudos anteriores demonstraram
que a ETCC pode melhorar temporariamente o desempenho de individuos saudaveis em tarefas de
memoria de trabalho. O presente projeto visa verificar se a ETCC poderia facilitar o desempenho de
pacientes afasicos em tarefas de memoria de trabalho e se tal facilitag3o poderia ser transferida para
habilidades de linguagem nesses individuos. Os resultados desse estudo fomecerdo subsidios para novas

formas de tratamento para transtomos de linguagem®.
Objetivo da Pesquisa:

Objetive Primario:
“O objetivo dessa proposta & verificar se a aplicac3o de ETCC-A em pacientes afasicos durante a
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Apéndice B — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

Convidamos o(a) senhor(a) a participar do projeto de pesquisa “Efeitos da ETCC
(estimulacdo transcraniana por corrente continua) sobre a memoria de trabalho de pacientes
com afasia”, sob a responsabilidade do pesquisador Ricardo Marcio Garcia Rocha. O projeto
consistira de tarefa cognitiva de memdria junto com a aplicacdo de uma fraca corrente elétrica
terapéutica.

O objetivo desta pesquisa € verificar se a aplicacdo desta fraca corrente terapéutica
associada a tarefa cognitiva melhora a memaria em sujeitos com dificuldade na fala, e se essa
melhora ird auxiliar na fala e compreensdo dos participantes.

O(a) senhor(a) recebera os esclarecimentos necessarios antes e durante a pesquisa e
Ihe asseguramos que serd mantido o mais rigoroso sigilo de quaisquer informacgdes que
permitam identifica-lo(a).

Essa pesquisa sera realizada em trés sessfes, com 48 horas de intervalo entre cada
sessdo. Na primeira sessdo, o(a) senhor(a) ira realizar testes de fala e compreensdo da
linguagem. Em seguida ira treinar, em um programa de computador, duas tarefas de memdria.
Na segunda sessdo o(a) senhor(a) ira realizar as duas tarefas de memoria por meio de um
programa de computador. Nessas tarefas de memoria o(a) senhor(a) terd que lembrar se a face
que esta vendo é a mesma que viu anteriormente (face imediatamente anterior ou duas faces
antes). Na terceira sessdo o(a) senhor(a) ira receber uma fraca corrente elétrica por um
aparelho terapéutico que ira estimular, por um eletrodo, a regido lateral esquerda da cabeca e,
por outro eletrodo, a regido da testa, acima do olho direito. Abaixo desses eletrodos podera
ocorrer desconfortos como sensacdo de coceira ou formigamento leve. Esse desconforto sera
controlado pela aplicacdo da corrente em baixa intensidade como ja realizado com sucesso em
protocolos anteriores.

Caso queira, o(a) senhor(a) podera pedir para que o aparelho seja desligado a qualquer
momento. Apds os primeiros 5 minutos de estimulagdo com o aparelho terapéutico poderéa ser
solicitado que o(a) senhor(a) realize as tarefas de memaoria ou que apenas aguarde que termine
0 tempo de estimulacdo. Para finalizar a terceira sessdo, apds o periodo de estimulacdo do
aparelho terapéutico o(a) senhor(a) tera 5 minutos para descansar e em seguida ira realizar
novamente testes de fala e compreensdo da linguagem.

As sessdes serdo realizadas no Instituto de Medicina e Psicologia Integradas (IMPI),
localizado no SHIS QI 5, ch-85, Lago Sul - Brasilia, DF. As datas serdo combinadas com 0s
participantes ou acompanhantes, com um tempo estimado de no maximo 50 minutos para
cada sesséo.

Ao término da pesquisa, o(a) senhor(a) recebera, caso necessario, um encaminhamento
para assisténcia a saude, publica ou privada, afim de dar continuidade ao seu tratamento.

Se aceitar participar, estara contribuindo para a pesquisa de uma técnica de facil
aplicacdo, portatil e segura, de baixo custo e com possibilidades de ser inserida na saude
publica, que podera reduzir suas dificuldades de fala e ampliar as possibilidades terapéuticas
para individuos com afasia.

O(a) senhor(a) podera se recusar a responder qualquer questdo ou participar de
qualquer procedimento que lhe traga constrangimento. O(a) senhor(a) podera desistir de
participar da pesquisa em qualquer momento sem nenhum prejuizo. Sua participacdo é
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voluntaria, isto €, ndo ha pagamento por sua colaboracdo. Eventuais despesas do senhor(a) e
do(da) seu(sua) acompanhante para a participagdo na pesquisa serdo pagas pelo pesquisador.
Caso haja algum dano direto ou indireto decorrente da sua participacdo na pesquisa, 0(a)
senhor(a) podera ser indenizado(a), obedecendo as disposicOes legais vigentes no Brasil.

Os resultados serdo divulgados no Instituto de Psicologia (Universidade de Brasilia) e
poderdo ser posteriormente publicados em periddicos da area. Os dados e materiais utilizados
na pesquisa ficardo sob a guarda do pesquisador principal por, no minimo, 5 anos. Apés esse
periodo, os dados serdo destruidos.

Se tiver qualquer davida em relagdo a pesquisa, por favor entre em contato com o
pesquisador principal Ricardo Marcio Garcia Rocha (ricofisio@hotmail.com; celular [Jjj

- aceita ligacdo a cobrar), professor orientador Dr. Luciano GridtnerBuratto
(Iburatto@unb.br; tel: [l ou, pesquisadora assistente Claudia Ap. Pietrobon
(calfono@hotmail.com). Os pesquisadores também poderdo ajuda-lo(a) caso o(a) senhor(a)
ndo se sinta bem durante o estudo.

Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias
da Saude (CEP/FS) da Universidade de Brasilia. O CEP é composto por profissionais de
diferentes areas cuja fungdo é defender os interesses dos participantes da pesquisa em sua
integridade e dignidade e contribuir no desenvolvimento da pesquisa dentro de padres éticos.
As davidas com relacdo a assinatura do TCLE ou os direitos do participante da pesquisa
podem ser esclarecidos pelo telefone (61) 3107-1947 ou do e-mail cepfs@unb.br ou
cepfsunb@gmail.com, horario de atendimento de 10:00hs as 12:00hs e de 13:30hs as 15:30hs,
de segunda a sexta-feira. O CEP/FS se localiza na Faculdade de Ciéncias da Saude, Campus
Universitario Darcy Ribeiro, Universidade de Brasilia, Asa Norte.

Caso concorde em participar, pedimos que assine este documento que foi
elaborado em duas vias, uma ficara com a pesquisador principal e a outra com o(a) senhor(a).

Nome e assinatura do Ricardo Marcio Garcia Rocha
participante Pesquisador Responsavel
Brasilia, de de
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Apéndice C — Termo de Autorizagdo para Uso de Imagem e Som de VVoz para Pesquisa

Eu, , autorizo a utilizacdo da minha

imagem e som de voz, na qualidade de participante/entrevistado(a) no projeto de pesquisa
intitulado “Efeitos da ETCC (estimulagdo transcraniana por corrente continua) sobre a
memoria de trabalho de pacientes com afasia”, sob responsabilidade do pesquisador Ricardo
Marcio Garcia Rocha vinculado ao Programa de Pos-graduacdo do Instituto de Psicologia,
Departamento de Processos Psicoldgicos Basicos da Universidade de Brasilia.

Minha imagem e som de voz podem ser utilizadas apenas para andlise por parte da
equipe de pesquisa e apresentacdes em conferéncias profissionais e/ou académicas.

Tenho ciéncia de que ndo havera divulgacdo da minha imagem nem som de voz por
qualquer meio de comunicacdo, sejam elas televisdo, radio ou internet, exceto nas atividades
vinculadas ao ensino e a pesquisa explicitadas acima. Tenho ciéncia também de que a guarda
e demais procedimentos de seguranca com relacdo as imagens e sons de voz sdo de
responsabilidade do pesquisador responsavel.

Deste modo, declaro que autorizo, livre e espontaneamente, o uso para fins de
pesquisa, nos termos acima descritos, da minha imagem e som de voz.

Este documento foi elaborado em duas vias, uma ficard com o pesquisador

responsavel pela pesquisa e a outra com o(a) participante.

Nome e assinatura do participante Ricardo Marcio Garcia Rocha

Pesquisador Responsavel

Brasilia, de de
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Apéndice D — Adaptacdes da Tarefa Compreensdo Oral de Frases (3b da Bateria MTL)

para Aplicacdo no Pré-teste (a) e Pds-teste (b)

CORRETO

O homem come.

O menino corn;.

O cachorro segue

0 menino.

O menino carrega

o cachorro.

O menino é olhado
pelo cachorro.

O cachorro é empurrado
pelo menino.

E 0 menino que o
cachorro carrega.

E 0 menino que o
cachorro empurra.
A vaca segue o
fazendeiro e o porco.
O menino pequeno
empurra o grande

A mulher come.

A menina corre.

O menino segue

o cachorro.

O cachorro carrega
0 menino.

O cachorro é olhado
pelo menino.

O menino é empurrado
pelo cachorro.

E o cachorro que o
menino carrega.

E o cachorro que o
menino empurra.

O fazendeiro segue
avaca e 0 porco.

O menino grande empurra
0 pequeno na cadeira.

O homem bebe.

O menino anda.

O cachorro carrega
0 menino.

O menino segue

o cachorro.

O menino é empurrado
pelo cachorro.

O cachorro é olhado
pelo menino.

E 0 menino que o
cachorro empurra.
E 0 menino que o
cachorro carrega.

O porco segue o
fazendeiro e a vaca.
O menino pequeno
empurra a cadeira

A mulher bebe.
A menina anda.
O menino carrega

o cachorro.

O cachorro segue
0 menino.

O cachorro é empurrado
pelo menino.

O menino é olhado
pelo cachorro.

E o cachorro que o
menino empurra.

E o cachorro que o
menino carrega.

O porco e a vaca
seguem o fazendeiro.

O menino grande empurra

S a cadeira no pequeno.
na cadeira. no grande.
O gato estd embaixo O gato estd em O gato est4 atréds O gato est4 na frente
da cadeira. cima da cadeira. da cadeira. da cadeira.
O gato estd atrds O gato esté na frente O gato est4 embaixo O gato estd em cima
da cadeira. da cadeira. da cadeira. da cadeira.
A mae briga com o A mae briga com o Ak Brtanischi A mae olha 0 menino
menino porque ele menino porque ele deixou SR ga que esté perto dos
quebrou os 6culos. os 6culos na mesa. Y o6culos quebrados.
. O homem que estd A mulher que esta
Sh;ng;neg:: iﬁ::r 5h:1£:iig:ielf(§;2fn de chapéu é beijado de chapéu é beijada
A x pela mulher. pelo homem.

/14 /14 /14 /14
CORRETO
A mulher come. O homem come. O homem bebe. A mulher bebe.

A menina corre.

O menino segue

o cachorro.

O cachorro carrega
0 menino.

O cachorro é olhado
pelo menino.

O menino é empurrado
pelo cachorro.

E o cachorro que o
menino carrega.

E o cachorro que o
menino empurra.

O fazendeiro segue
avaca e 0 porco.

O menino grande empurra
0 pequeno na cadeira.

\
O menino corre.

O cachorro segue

0 menino.

O menino carrega

o cachorro.

O menino é olhado

pelo cachorro.

O cachorro é empurrado
pelo menino.

E 0 menino que o
cachorro carrega.

E 0 menino que o
cachorro empurra.

A vaca segue o
fazendeiro e o porco.

O menino pequeno
empurra o grande

O menino anda.

O cachorro carrega
0 menino.

O menino segue

o cachorro.

O menino é empurrado
pelo cachorro.

O cachorro é olhado
pelo menino.

E o0 menino que o
cachorro empurra.
E o0 menino que o
cachorro carrega.

O porco segue o
fazendeiro e a vaca.
O menino pequeno
empurra a cadeira

A menina anda.
O menino carrega
o cachorro.

O cachorro segue
0 menino.

O cachorro é empurrado
pelo menino.

O menino é olhado
pelo cachorro.

E o cachorro que o
menino empurra.

E o cachorro que o
menino carrega.

O porco e a vaca
seguem o fazendeiro.

O menino grande empurra

Sl et a cadeira no pequeno.
O gato estd em O gato estd embaixo O gato esté atras O gato est4 na frente
cima da cadeira. da cadeira. da cadeira. da cadeira.
O gato est4 na frente O gato est4 atrds O gato est4 embaixo O gato estd em cima
da cadeira. da cadeira. da cadeira. da cadeira.
A mée briga com o A mae briga com o Y A mae olha 0 menino
menino porque ele deixou menino porque ele ;\rl:;:i:;lga oo que esta perto dos
os 6culos na mesa. quebrou os 6culos. ¥ 6culos quebrados.
. O homem que est4 A mulher que esta
D, Ghememmectile  doduchegeds  dosharoshepan
J ¥ o ue ¢ pela mulher. pelo homem.
/14 /14 /14 /14

Nota. A primeira coluna representa a frase da imagem alvo. As outras colunas apresentam

frases que representam as imagens ndo alvo de cada prancha.
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Apéndice E — Adaptacdes da Tarefa Manipulacdo de Objetos sob Ordem Verbal (13 da

Bateria MTL) para Aplicacédo no Pré-teste (a) e Pos-teste (b)

a.

Nivel:

Comando:

Primeiro comando

Pegue a chave ().

Segundo comando

Me dé ( ) o pente ().

Terceiro comando

Pegue o copo ( ) e acaneta ().

Quarto comando

Coloque a chave ( ) ao lado ( ) do copo ( ).

Quinto comando

Vire ( ) o copo ( ) e dobre ( ) o papel ().

Sexto Comando

Pegue a chave ( ), depois coloque o copo ( ) ao lado ( ) da caneta ( ).

b

Nivel:

Comando:

Primeiro comando

Pegue o pente ( ).

Segundo comando

Me dé ( ) achave ().

Terceiro comando

Pegue o papel ( ) e acaneta ( ).

Quarto comando

Coloque o copo ( ) emcima ( ) do papel ( ).

Quinto comando

Gire ( ) acaneta () e dobre () o papel ().

Sexto Comando

Pegue o pente ( ), depois cologue a caneta ( ) em cima ( ) do papel ( ).

Nota. Os parénteses vazios indicam 1 ponto para cada agdo correta ou interagdo com objeto

correto de acordo com o comando.
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Apéndice F — Imagens Utilizadas para as Adaptacgdes da Tarefa Discurso Narrativo Oral

(4 da Bateria MTL) para Aplicacdo no Pré-teste (a) e Pos-teste (b)
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