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Resumo

A Estimulagdo Magnética Transcraniana repetitiva (EMTr) consiste em uma técnica de
neuromodulagdo capaz de gerar neuroplasticidade, sendo indicada para o tratamento de
quadros patoldgicos e, também, como uma ferramenta para investigagdes de diversos processos
cognitivos (e.g., tomada de decisdo, linguagem). O presente estudo buscou verificar o efeito da
EMTr no reconhecimento das Expressoes Faciais de Emocao (EFE; i.e., alegria, tristeza, nojo,
raiva, surpresa ¢ medo) em pacientes com TDM. Neste estudo, 48 participantes foram
selecionados, tendo um grupo controle (7 = 24) e sendo estabelecida a condi¢ao de estimulagao
em forma real e em forma de placebo (EMT sham). Os participantes realizaram a tarefa de
reconhecimento de EFE com intensidades variadas (morphing com graduacdo de 0 a 100%) e
por meio do método escada dupla (double staircase) foi verificado o limiar absoluto do
reconhecimento. Essa tarefa foi realizada antes e ap6s a condicao de estimulagao (real/placebo)
de alta frequéncia no Cortex Pré-Frontal Dorsolateral esquerdo (CPFDLe). Parte-se do
pressuposto que essa estrutura relaciona-se com a sintomatologia do TDM e com o
reconhecimento da Expressdao Facial de Emocao. O principal resultado obtido foi que os
participantes alocados no grupo com TDM que receberam estimulacdo real, apresentaram
redu¢do no limiar para expressdo da alegria, contribuindo com a melhora na capacidade de
reconhecimento das Expressoes Faciais de Emocgao nos quadros depressivos, reduzindo o viés
negativo para o reconhecimento das expressoes.

Palavras-chave: cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo, estimulagdo magnética
transcraniana, neuromodulacdo, reconhecimento de expressdes faciais de emocgao, transtorno

depressivo maior
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Abstract

Repetitive Magnetic Transcranial Stimulation (rTMS) is a neuromodulation technique,
indicated for the treatment of pathologic conditions. Using the standard protocol for the
treatment of Major Depressive Disorder (MDD), with confirmed efficiency, verified the effect
of 'TMS in the recognition of Facial Expressions of Emotion (i.e., happiness, sadness, disgust,
anger, surprise, and fear), in patients with MDD. In this research, 48 participants were selected,
having a control group (n = 24) and being established the condition of real stimulation and in
the form of placebo (rTMS sham). Participants accomplished the task of recognition of Facial
Expressions of Emotion with varied intensities (morphing with graduation of 0 to 100%) and
by means of application of the double staircase method, it was possible to verify the absolute
threshold of recognition. This task was accomplished before and after the high frequency
stimulation condition (real/placebo) of the left dorsolateral pre-frontal cortex. Starting with the
assumption that this structure relates with the symptomatology of MDD and with the
recognition of Facial Expressions of Emotion. After the stimulation, the participants allocated
in the group with MDD received a real stimulation, had a threshold reduction to the happiness
expression, contributing with the improvement in the capability of recognition in the
expressions in the depressive conditions, reducing the negative bias for the recognition of
expressions.

Keywords: left dorsolateral pre-frontal cortex, magnetic transcranial stimulation,

neuromodulation, recognition of facial expressions of emotion, major depressive disorder
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As investigagdes sobre Expressoes Faciais de Emoc¢do (EFE) foram iniciadas com os
estudos darwinianos sobre a Teoria da Evolugdo das Espécies. Havia, para Darwin, uma forma
de desenvolvimento de consciéncia emocional similar entre os seres humanos (Gomes & John,
2015). Sob essa perspectiva, a emogao passou a ser estudada como um fenémeno fisico e
biologico, descartando-se as explicagdes internalistas e desconhecidas.

Tradicionalmente, seis tipos de EFE basicas sdo estudadas: alegria, tristeza, raiva,
medo, surpresa e nojo. Essas expressoes sdo consideradas inatas e desempenham uma funcao
adaptativa em termos de evolugdo da espécie (Miguel, 2015). Contudo, também hé pesquisas
que indicam que existiriam apenas quatro emogdes basicas. Segundo Jack, Garrod e Schyns
(2014), os sinais de expressdo emocional de faces seguem uma evolugdo de sinais
biologicamente mais basicos para socialmente mais especificos. As expressdes basicas seriam,
dessa forma: (1) Felicidade; (2) Tristeza; (3) Medo/Surpresa (quando um perigo se aproxima)
e (4) Repugnancia/Raiva.

As emog0es acontecem de maneira involuntéria, por meio da acdo do Sistema Nervoso
Autonomo, que regula fungdes neurovegetativas (e.g., frequéncia cardiaca e respiragdo).
Acredita-se que as EFE, a postura corporal e a voz também sdo alteradas de acordo com o tipo
de emocdo vivenciada (Ekman, 2011).

Dessa forma, tdo importante quanto compreender o impacto das emog¢des em alguns
repertorios ¢ saber reconhecer a forma como elas sdo expressas. Estudos apontam padrdes de
similaridade no caso das EFE na populagdo mundial, como os padrdes observados da contragao
da musculatura da face diferenciada para cada tipo de emocdo. Por exemplo, as mudancas
ocorridas durante a expressao do medo em que se observa as sobrancelhas levantadas e juntas,
com rugas na parte central da testa. As palpebras superiores sdo levantadas, enquanto as
inferiores ficam tensas. Por sua vez, a boca se apresenta aberta, com labios um pouco esticados

(Ekman, 1999).
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No reconhecimento das EFE também sao observadas algumas particularidades, como a
movimentacdo ocular direcionada para regides especificas (e.g., regido da boca para
reconhecimento da alegria e dos olhos para a expressao da tristeza), de acordo com o estimulo
apresentado, o que implica que os mecanismos envolvidos no reconhecimento seguem padrdes
de acordo com o tipo de emogao (Bombari et al., 2013).

Fisiologicamente, apontam Giintekin e Basar (2007), no campo de reconhecimento das
EFE, observam-se diferencas na ativagao de estruturas neurais de acordo com o tipo de
estimulo a ser escolhido. Acredita-se que o reconhecimento das EFE também esta relacionado
com atividades de estruturas cerebrais, localizadas em por¢des mais corticais. Giintekin e Basar
(2007) investigaram a modulacao de manifestagdes elétricas relacionadas a EFE, registrando-
as ap6s a aplicacdo da abordagem de Oscilagdes Relacionadas a Eventos (i.e., oscilagdes
cerebrais quando hé a apresentagao de EFE - verificadas por meio de Eletroencefalografia -
EEGQG). Os autores apontaram que estruturas como os lobos frontal, temporal, parietal e occipital
parecem estar envolvidos no processamento das EFE. Por sua vez, a participagdo do Cortex
Pré-Frontal medial no reconhecimento de EFE foi apontada por Etkin, Egner e Kalisch (2011).

Também € observada a participagdo da amigdala (localizada em por¢ao mais central do
encéfalo na regido temporal) no reconhecimento das EFE, como na expressio do medo
(Adolphs et al., 2005) em que ¢ verificada a ativacao das vias aferentes dessa estrutura, que
atuam no reconhecimento de expressdes consideradas aversivas (McFadyen, Mattingley, &
Garrido, 2019), sugerindo assim que as estruturas encefalicas possam desempenhar a atividade
de EFE de maneira especifica.

Durante o reconhecimento de EFE sdao observados oscilagdes e declinio da atividade
elétrica cerebral, podendo variar de acordo com tipo de expressao apresentada, ou seja, no
reconhecimento de faces que contém expressdes emocionais ocorre um pico negativo da

atividade elétrica. Isso caracterizaria o envolvimento de processos cognitivos voltados a
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atencdo seletiva para o tipo de estimulo (Balconi & Pozzolli, 2008). Esse dado reforca a
importancia de investigacdes para uma melhor compreensdao da fisiologia envolvida no
reconhecimento das EFE.

Babiloni et al. (2010) indicam que mudancas na atividade elétrica nas regides corticais
durante o reconhecimento de EFE apresentam-se de maneira bilateral, com uma diminui¢do da
laténcia para que ocorra o impulso nervoso durante reconhecimento da expressao da tristeza.
Essa caracteristica evidencia-se pelo componente N-170 (170 uV negativa), descrito como um
marcador de evocacao cerebral que se destaca durante a atividade de reconhecimento de faces
humanas (Bentin, Allison, Puce, Perez,& McCarthy, 1996).

Contribuindo com estudos das atividades corticais no reconhecimento das EFE, Costa
et al. (2018) descrevem que neuronios localizados na regido do cortex orbitofrontal apresentam
hiperatividade neural na realizacdo de tarefa de reconhecimento facial e de comportamento de
socializacdo. Nesse sentido, Kawasaki et al. (2012) ainda acrescentam que o reconhecimento
das EFE ¢ realizado por uma rede complexa, em que o giro fusiforme, a por¢ao ventral e as
estruturas corticais estdo ligadas a essa atividade.

E possivel notar uma lateralizagdo dos hemisférios cerebrais no reconhecimento das
emogdes, ocorrendo uma ativagdo nos hemisférios, em regides centrais e temporais destes
(Balconi & Mazza, 2009), sendo observado o envolvimento do hemisfério esquerdo no
reconhecimento de expressdes positivas e do direito no reconhecimento de expressoes
negativas (Bourne, 2011), com diferentes respostas eletrofisiologicas (Damaskinou & Watling,
2017). Esses principios de lateralizagao também sdo observados no reconhecimento das EFE
masculinas e femininas. As faces masculinas sdo referenciadas a uma atua¢do do hemisfério
esquerdo, enquanto as faces femininas, do hemisfério direito (Stafford & Brandaro, 2010).

Embora o cértex pré-frontal seja apontado como uma das regides responsaveis pelo

reconhecimento de EFE (Vieira, 2015), estudos sobre os mecanismos utilizados pelos
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hemisférios nas particularidades da identificagdo das expressdes ainda se fazem necessarios.
Nesse sentido, diversos fatores tém sido descritos como possiveis variaveis no desempenho do
reconhecimento de EFE, como: sexo (Jenkins et al., 2015), faixa etdria (Sullivan, Campbell,
Hutton, & Ruffman, 2015; Turano & Viggiano, 2016; Zhao, Yan, Chen, Zuo, & Fu, 2013),
alteracdes de cortisol (Schultebraucks et al., 2016), hormonios sexuais (Osoério, de Paula
Cassis, Machado de Sousa, Poli-Neto, & Martin-Santos, 2018) e caracteristicas de
personalidade (Campanella et al., 2012).

Outro fator importante de interferéncia no reconhecimento das EFE sdo os quadros
psicopatologicos, principalmente aqueles que podem estar relacionados a socializagdo. Essa
dificuldade no reconhecimento ¢ uma caracteristica comum no Transtorno Depressivo Maior
(TDM), acarretando prejuizo nas atividades de vida didria de pessoas com esse transtorno. O
reconhecimento das EFE mostra-se uma ferramenta 0til para a comunicagao, fortalecendo as
habilidades de interagdo social e de ajustamento emocional (Blair, 2003). Por isso, faz-se
necessaria, em topico posterior, uma breve descricdo desse quadro clinico associado a seus

efeitos na atividade cerebral e o reconhecimento das EFE.

Transtorno Depressivo Maior

O TDM faz parte dos Transtornos do humor, estes costumam ser caracterizados por
alteracdes no comportamento e cogni¢ao das pessoas que envolvem oscilagdes no humor. Essas
alteracdes acarretam disfuncgdes na vida do individuo, que apresentam maiores evidéncias nas
alteracdes na conectividade do processamento do reconhecimento das EFE, com a realizagao
de estimulos e remissao de respostas as glandulas corporais e neurais (Korgaonkar et al., 2018).
No TDM, por exemplo, observa-se a ativacdo de algumas estruturas neurais, como cortex
orbitofrontal lateral direito com os giros fusiformes (Fettes et al., 2018). Esse aspecto aparece

como relevante na diferenciacao fisiopatologica dos subtipos do transtorno.
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Em termos de sintomatologia possivel no TDM, as manifestagoes clinicas estdo
relacionadas ao rebaixamento do estado de humor, o que traz prejuizo na funcionalidade e tem,
como destaque, sintomas de: altera¢des no ciclo circadiano e func¢ao psicomotora, fadiga ou
perda de energia, sentimentos de inutilidade ou culpa, capacidade diminuida para pensar ou se
concentrar, pensamentos recorrentes de morte (American Psychiatric Association, 2013). Essa
sintomatologia interfere, segundo Branco et al. (2018), na capacidade de interacao social e na
forma do processamento das emogdes.

A etiologia do TDM apresenta complexidade na combinacdo de diversos fatores que
contribuem para sua ocorréncia. Dentre eles, destacam-se: o envolvimento de bases
neurobioldgicas, fatores genéticos, culturais e aspectos estressantes do cotidiano (Bagot,
Labonté, Pena, & Nestler, 2014; Mullins, 2016). A génese e evolucao desse quadro clinico
também estao associadas as estruturas encefalicas. Por meio de exames de imagem, ¢ possivel
verificar uma reducdo em areas especificas, como o hipocampo e a regido temporal medial,
além de ser possivel verificar uma relagdo com a evolugcdo dos quadros depressivos e da
neuroplasticidade de acordo com o tratamento utilizado (Malykhin & Coupland, 2015).

A neuroplasticidade evidencia que a interagcado com o ambiente diferencia e molda as
respostas do individuo, assim como as interagdes individuo—ambiente também modelam e
reformulam circuitos e redes neurais em fungdo de alteracdes funcionais e morfologicas do
organismo (Ferrari, Toyoda, Faleiros, & Cerutti, 2001).

Em quadros de TDM sem remissao de sintomas, ocorre uma reducao na conectividade
entre as regioes de Cortex Pré-Frontal Dorsolateral esquerdo (CPFDLe), Cortex Pré-Frontal
Ventrolateral, regido orbitofrontal e por¢ao esquerda da amigdala (Bezmaternykh et al., 2018;
Cisler et al., 2013; Korgaonkar et al., 2018).

A serotonina, neurotransmissor ligado a etiologia do TDM (Jaworska et al., 2010), pode

funcionar como neuromodulador no reconhecimento das EFE (Alves-Neto, Guapo, Graeff,
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Deakin, & Del-Ben, 2010). Isto também ¢ visto com o aumento da disponibilidade da
serotonina em funcdo da atuacdo de farmacos antidepressivos que levam a um melhor
desempenho no reconhecimento de expressdes (Stroud et al., 2017) e para estimulos
classificados como negativos (Bernasconi, Kometer, Pokorny, Seifritz, & Vollenweider, 2015).
Mecanismo equivalente foi mencionado por Wang et al. (2018), que desenvolveram um
dispositivo artificial que se assemelha aos principios de conducgdo sinaptica, sendo capaz de
produzir um efeito de 90% de exatiddo no reconhecimento de faces.

Nos quadros de TDM, ¢ observado, por meio de ressonancia magnética funcional, um
aumento no fluxo sanguineo nas regides posteriores, incluindo os giros temporais € o cortex
temporal superior esquerdo, fato que representa a elevagao das conexdes da sub-regido do
cortex frontal esquerdo para uma regiao do cortex orbitofrontal medial da rede de recompensa
(Jenkins et al., 2015; Fettes, et al., 2018). Além disso, a ativacao de estruturas do giro frontal
direito e do giro médio frontal de forma bilateral pode estar relacionada com a intensidade de
sintomas depressivos (Satomura et al., 2019). Legitimando essa ideia, Shoemaker, Eyler e
Green (2010) descrevem a relagdo da porcdo orbitofrontal, tanto da atividade no
reconhecimento de EFE como nas manifestacdes emocionais de quadros depressivos.

Em paciente com historico de quadro depressivo recorrente, mesmo que assintomatico,
¢ necessaria maior intensidade da expressao emocional de alegria para o seu reconhecimento
(Miinkler et al., 2015), uma vez que ha dificuldade no processamento de conteudos positivos
(LeMoult, Joormann, Sherdell, Wright,& Gotlib, 2009; LeMoult, Yoon,& Joormann, 2012;
Sanchez, Romero, Maurage, & De Raedt, 2017).

No reconhecimento de expressdes de faces de tristeza com pacientes com TDM, nao
ocorre ativagao do giro do cingulo na por¢ao média (bilateral), assim como nado hé ativagdo do
giro parietal pos-central porcao inferior esquerda (Mel’nikov et al., 2018), o que justificaria o

melhor desempenho para os estimulos negativos. Nakamura, Takizawa e Shimoyama (2018)
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descrevem que a capacidade de reconhecimento da expressao facial de tristeza por pacientes
deprimidos € proporcional a intensidade dos sintomas. Apesar de observar melhor desempenho,
foram mais lentos na tarefa de reconhecimento ¢ identificagdo das emogdes, nota-se uma
capacidade elevada para o reconhecimento da expressdo emocional da tristeza quando
comparados a pessoas saudaveis (Liedkte, Kohl, Kret, & Koelkebeck, 2018).

Outra estrutura que exerce papel importante no reconhecimento de expressoes ¢ a
amigdala (Wang et al., 2018; Wingen et al., 2010). Estudos apontam que ela apresenta
hiperatividade para os estimulos negativos e hipoatividade para estimulos positivos (Suslow et
al., 2010; Zhao et al., 2013). Nesse sentido, pesquisas sugerem que essa mesma estrutura esta
relacionada a quadros depressivos (Zheng et al., 2018).

Existe uma relagao entre a capacidade de reconhecimento das EFE e os sintomas do
TDM (Derntl et al., 2011; Fonseka, Jaworska, Courtright, MacMaster, & MacQueen, 2016).
Esta relacdo ¢ evidenciada pela hipoatividade da amigdala para estimulos positivos, o que gera
prejuizos na interagao social, caracteristica marcante no TDM que pode ser influenciado pela
faixa etaria (Bricefio et al., 2015).

Maniglio et al. (2014) apontam que hé uma fixag¢ao por estimulos negativos em que, a
despeito do que ¢ apresentado, sdo esses os estimulos priorizados no reconhecimento. De forma
analoga, assim como ideias pessimistas ou ideagdes suicidas, sintomas presentes em quadros
de TDM influenciam no reconhecimento das emocgodes, além de que, as expressoes consideradas
neutras podem ser interpretadas também como negativas.

Estudo realizado por Genova et al. (2017) aponta que sintomas de fadiga podem
influenciar positivamente no reconhecimento de EFE. Para os autores, esse sintoma ¢ capaz de
melhorar o desempenho do reconhecimento, uma vez que pacientes depressivos em alto grau

de fadiga empenhar-se-iam mais na tarefa, sugerindo, dessa forma, que a fadiga pode ser uma
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consequéncia na tentativa de atingir melhor desempenho no reconhecimento de EFE,
realizando mais esforgos para tal atividade.

As intervengdes no uso de farmacos e/ou acompanhamento psicoterapico tradicional,
tem reduzido significativamente danos gerados pelo TDM, embora seja observado que 30%
dos casos se mantém resistentes ao tratamento, sem que ocorra remissao dos sintomas. Porém,
¢ verificado que o uso de intervengdes, como a Estimulagdo Magnética Transcraniana (EMT),
tem sido capaz de influenciar a atividade do cortex pré-frontal, gerando alteragdes nas fungdes
cognitivas e emocionais (Boggio et al., 2006; Fettes, et al., 2018). Também sao evidenciadas
melhoras para o reconhecimento de estimulos negativos tanto no uso de farmacos
antidepressivos como na aplicagdo da EMT (Schutter, Honk, Laman, Vergouwen, &
Koerselmann, 2010). Dessa forma, a EMT tem se consolidado como método eficaz de
tratamento para o TDM (Fanger, 2010; Ribeiro, 2017).

A EMT ¢ preconizada como forma de tratamento para os quadros de bipolaridade,
alucinagdes auditivas na esquizofrenia e depressao, no qual se observa uma redugao rapida nas
primeiras aplicagdes e também na durabilidade dos efeitos gerados, principalmente em quadros
que nao respondem clinicamente ao uso do farmaco (Baeken et al., 2013; Conselho Federal de

Medicina, 2012). Segue-se, em topico posterior, breve explanagdo sobre a EMT.

Estimulacio Magnética Transcraniana
A EMT consiste em um procedimento capaz de gerar, em regides corticais, 0 processo
de neuromodulagdo por meio da excitagdo (> 1 Hertz) ou inibi¢do (< 1 Hertz). Trata-se de um
procedimento indolor e ndo invasivo (para mais informagdes, consultar Apéndice A). A EMT
¢ uma ferramenta Util para procedimentos terapéuticos e instrumento mediador na compreensao
do seu efeito nas regides cerebrais, permitindo investigagdo dos processos fisiologicos e

fisiopatoldgicos. Além disso, esse procedimento possibilita investigacdes cientificas em
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conjunto com outras técnicas de medidas neurofisiologicas (Becker, Shultz, & Maley, 2018;
Conforto, Marie, Cohen, & Scaff, 2003).

A EMT ¢ considerada uma técnica de neuromodulacao, na qual a neuroestimulagdo ¢
capaz de induzir a formagdo de um campo elétrico no tecido neural. Esta, por sua vez, provoca
uma despolarizacdo dos neurdnios, ou seja, a inversao de cargas idnicas na estrutura celular,
modulando a excitabilidade cortical. Tal despolariza¢ao provoca mudangas dos parametros de
atividade elétrica (Rossi, Hallett, Rossini, & Pascual-Leone, 2009). Assim, pode ocorrer a
emissdo de neurotransmissores e efeitos em outras estruturas neurais, tais como nas células
glias (Woods., 2015). Portanto, sendo eficaz em tratamento de quadros patologicos que nao
respondem a tratamentos convencionais (Dieckmann, Fregni, & Hamrah, 2019).

A estimulacao magnética do cortex ocorre por meio da colocagao de uma bobina (ligada
a um capacitor por meio de circuito elétrico) no couro cabeludo. A ativagdo momentanea do
circuito elétrico gera pulsos de corrente que passam pela bobina, o que promove a indugado de
um campo magnético de, geralmente, 1,5-2,2 Tesla. A mudancga na intensidade desse campo
magnético produz, no cranio, a indugao de um novo campo elétrico. A intensidade do campo
do cortex cerebral ¢ diretamente proporcional a despolarizagdo das membranas celulares e,
portanto, a area de ativagao neuronal. Existem diferentes métodos de neuromodulacao (e.g.,
EMT-p, EMT-pp, EMTr), contudo, na presente pesquisa foi utilizada a estimulagdo repetitiva
(i.e., EMTr). Na EMTr ocorre a aplicagdo de estimulos magnéticos em intervalos regulares.
Essa estimulagdo pode ser de alta frequéncia (frequéncias maiores que 1 Hz, que, geralmente,
promove o aumento temporario da excitabilidade do cortex motor) ou de baixa frequéncia
(frequéncias menores que 1 Hz, que frequentemente resultam em diminui¢ao temporaria da
excitabilidade do cortex motor). Esse método de estimula¢dao pode resultar em modificagdes

do processamento cerebral, sensério-motor ou cognitivo (Conforto et al., 2003).
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Ben-Shachar, Belmaker, Grisaru e Klein (1997) apontam que uma tnica sessao de EMT
foi capaz de alterar monoaminas em tecidos neurais, por meio das alteragdes do impulso
nervoso pela interferéncia do potencial de agcdo nas regides corticais. Esse procedimento tem
sido utilizado como uma técnica capaz de produzir efeito na plasticidade cerebral, pois ¢ capaz
de alterar componentes ligados a mecanismos celulares (Cirillo et al., 2016; Huang et al., 2017).

Em estudo utilizando EMT de alta frequéncia na regido de Cortex Pré-Frontal,
verificou-se uma atividade de mudanca neural capaz de melhorar os niveis de atencdo e de
reducdo da atividade na amigdala. Esse resultado fortalece a hipotese de que essa técnica tem
uma acao neurocognitiva em questdes afetivas (Ironside, Kumar, Kang, & Pizzagalli, 2018).

Embora ainda sejam necessarios outros estudos para melhor compreensdao dos
mecanismos celulares dos efeitos da EMT, percebe-se que as alteragdes intracelulares
provocadas com mudanca de cargas i0nicas sao semelhantes aos mecanismos conhecidos como
Potencial de Longa Duragao (LTP). Este, por sua vez, influencia as transmissdes sinapticas,
gerando uma mudanga em receptores de membrana e contribuindo para plasticidade cerebral.
Assim, ¢ possivel sua utilizacdo como forma de tratamento em disfungdes neurais (Klomjai,
Katz, & Lackmy-Vallée, 2015) e avaliacao do estado de humor (Padberg et al., 2001).

As alteragdes ocorridas no organismo, por meio da estimulagdo, t€ém sido promissoras,
como visto em Bridges et al. (2018), que realizaram um estudo utilizando apenas uma sessao
de baixa frequéncia no Cortex Pré-Frontal Dorsolateral (CPFDL) para verificar se ocorre
mudancas neuromoleculares e, assim, alteracdes funcionais. Os autores aplicaram uma
estimulagdo de 1 Hz no CPFDLe para verificar o desempenho dos participantes em uma tarefa
de memoria de trabalho Sternberg de sete letras. Apesar da sessao unica de EMTr nao ter sido
capaz de alterar os niveis neurometabolicos do cortex, verificou-se um melhor desempenho em

tempo de resposta e alteracdes sensoriais em pessoas saudaveis.
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A EMTr de 1 Hz utilizada por Bridges et al. (2018) j& havia tido seus efeitos avaliados
por Li et al. (2013). Os autores realizaram uma sessao de neuromodulagao de acao inibitoria
naregido CPFDL para verificar se seria possivel modular o desejo por metanfetaminas, seguida
de uma outra sessao (ap6s uma hora) de EMTr sham. Por meio de autorrelato, verificou-se que
a estimulacao real, transitoriamente, aumentou o desejo por metanfetamina, o que poderia
indicar uma inibi¢ao do Cortex Pré-Frontal ou uma ativagao das regides subcorticais.

Um outro estudo que aborda o uso de uma tnica sessao de EMTr foi feito por Gay et
al. (2017). A pesquisa teve como objetivo verificar os efeitos da neuromodulacdo de alta
frequéncia no desejo de jogar por pacientes com Distirbio do Jogo. Os participantes passaram
por uma sessao de EMTr e, apds uma semana, uma sessao de EMTr sham (ou pela ordem
inversa de aplicacdo da neuromodulagdo — sham e real). Antes e depois das sessdes, 0s
participantes avaliaram seu desejo de jogar, antes e apoOs assistir um video de jogo. Os
resultados mostram uma diminuicao do desejo de jogar apds a EMTr de alta frequéncia no
CPFDLe. Os estudos de Li et al. (2013) e Gay et al. (2017) levam a crer que a forma como a
estimulagdo € realizada e a regido estimulada sdo fatores que interferem nos efeitos da EMT.

Estudos tradicionais com aplicagdao de varias sessoes de EMT (e.g., Donse, Padberg,
Sack, Rush, & Arns, 2018; Kumar, Singh, Parmar, Verma, & Kumar, 2018; Taylor, 2018) tém
demonstrado que a neuromodulacdo provoca modificacdes de conectividade nas regides
cerebrais. Porém, essas modificagdes foram percebidas, também, em estudos que aplicaram
entre uma ou duas sessoes de EMT (e.g., Bridges et al., 2018; Gay et al., 2017; Li et al., 2013).
Considerando que, mesmo com aplicagdo de um menor nimero de sessoes, houve
modificagdes de conectividade nas regides cerebrais, hipotetiza-se que a estimulagdo de alta
frequéncia na regidao do CPFDLe seria capaz de produzir efeitos de modular o circuito neural

(Janicak & Dokucu, 2015), como, por exemplo, em tarefas de reconhecimento de EFE.
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Tem sido crescente as investigagdes que se utilizam da EMT para verificar possiveis
efeitos em tarefas de reconhecimento de EFE. Contudo, ¢ mais comum encontrar pesquisas que
aplicam diversas sessoes de EMT para fazer esse tipo de avaliagao (e.g., Notzon, Steinberg,
Zwanzger, & Junghofer, 2018; Sliwinska & Pitcher, 2018) e ndo apenas uma tnica sessao de
alta frequéncia no CPFDLe.

Observam-se, no entanto, algumas inconsisténcias nos estudos sobre as EFE, como, por
exemplo, o costume de utilizar estimulos de expressdo em intensidade total. Acredita-se que,
nesse formato, nao seria viavel a avalia¢ao das EFE por pacientes com depressao, o que afetaria
a validade social das pesquisas, uma vez que, em relagcdes sociais, ¢ preciso identificar
expressdes que normalmente sdo menos intensas do que as que sdo apresentadas em outros
contextos (Miinkler et al., 2015).

Algumas pesquisas tém utilizado tarefas de reconhecimento que desconsideram
possiveis prejuizos no desempenho devido ao diagnostico (Andrade, 2012). De acordo com
Surguladze et al. (2004), os pacientes com TDM apresentam uma maior dificuldade no
reconhecimento das EFE quando estas sdo alteradas com pouca intensidade, o que pode estar
relacionado com as dificuldades de interagao social observadas nesses pacientes.

Tendo em vista essas limitagdes nos estudos apresentados anteriormente, optou-se por
utilizar o método das escadas duplas (double staircase) para avaliar o reconhecimento de EFE,
devido a sua maior sensibilidade para mensurar a mudanga no limiar de reconhecimento
resultante da estimulacdao (para maiores informagdes sobre o método das escadas duplas,
consultar o Apéndice B).

Diversos estudos comprovam a eficacia para o tratamento do TDM por meio da EMTr
de alta frequéncia no CPFDLe. Entretanto, ainda existem lacunas acerca dos processos
psicoldgicos basicos alterados por esse protocolo. Considerando que a hiperatividade do

CPFDLe fornece um marcador para o processamento de estimulos ndo congruentes com o
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estado de humor, surge o interesse que justifica a relevancia do presente estudo: realizar uma

tarefa de reconhecimento facial em pacientes depressivos antes e depois de EMTr no CPFDLe.

Objetivo Geral
Verificar o efeito de uma sessao de Estimulacdo Magnética Transcraniana repetitiva de
alta frequéncia no Cortex Pré-frontal Dorsolateral esquerdo no reconhecimento das Expressoes

Faciais de Emocao por pessoas com Transtorno Depressivo Maior.

Hipotese
Hipotetiza-se que, apds a Estimulagdo Magnética Transcraniana repetitiva na regiao do
Cortex Pré-Frontal Dorsolateral esquerdo, o grupo de pacientes depressivos, quando
comparado ao grupo controle, apresente uma reducdo no limiar de percep¢do na tarefa de
reconhecimento das expressdes positivas, reduzindo o viés para estimulos negativos, comum

em pacientes deprimidos.

Método

Participantes

Foram selecionados 48 participantes (24 mulheres e 24 homens) no CAPS-III (Centro
de Atencdo Psicossocial) de Samambaia — DF, com idades entre 20—65 anos e com visdo
normal ou corrigida. A pesquisa envolveu um grupo de participantes diagnosticados com TDM
e um grupo controle. O grupo de pessoas com TDM (n = 24) foi selecionado por meio de
levantamento de prontuarios ativos de pacientes e por meio de um ponto de corte (escore > 20)
do Inventario Beck de Depressao I1 (BDI-II), adaptado para a populagao brasileira (Gorenstein,
Pang, Argimon, & Werlang, 2011). Os participantes selecionados faziam uso continuo de uma

classe de antidepressivos por no minimo seis meses, sem remissao dos sintomas, sendo que 16
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utilizavam antidepressivos Inibidores da Recaptacao de Serotonina, quatro Antidepressivos
Triciclicos e quatro antidepressivos atipicos. Todos os participantes desse grupo também
utilizavam, associado ao antidepressivo, um farmaco da classe dos benzodiazepinicos. Porém,
ndo apresentavam quaisquer comorbidades relacionadas a outros transtornos psiquiatricos ou
neurologicos. Foi utilizada entrevista semiestruturada (Apéndice C), com finalidade de
descartar possiveis contraindicagdes no uso da EMT, como também a confirmacao de dados
descritos nos prontuarios. Durante toda a coleta de dados, os participantes se mantiveram em
acompanhamento medicamentoso e psicoterapico. J& o grupo controle (n = 24) foi composto
por pessoas que frequentavam o CAPS (e.g., acompanhantes e participantes de atividades
integrativas), que ndo possuiam historico psiquiatrico, em especial TDM, e que ndo faziam uso
de psicofarmacos. O escore maximo obtido no BDI-II pelo grupo controle foi de nove pontos.
A aplicagcdo do BDI-II ocorreu uma semana antes da tarefa de pré-estimulagao.

Todos os participantes leram e assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (Apéndice D) aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Ciéncias

Humanas da Universidade de Brasilia (CAAE: 87548818.0.0000.554).

Instrumentos

Estimulacio Magnética Transcraniana. Foi utilizado o estimulador magnético
transcraniano Neuro-MS/D (Neurosoft, [vanovo, Russia) € uma bobina em formato de oito. A
estimulagdo (varidvel independente) foi feita na regido do CPFDLe, localizada no giro frontal
médio e que, anatomicamente, abrange as areas 9 e 46 de Brodmann (Brodmann, 1909). O
CPFDLe foi localizado por meio de um marco: a distdncia de 5 cm no sentido rostral do plano
parassagital do coértex motor primario do hemisfério cerebral esquerdo. O cortex motor foi
identificado por meio da contracdo do abdutor curto do polegar esquerdo apds a aplicagdo

inicial de um estimulo com carga de 50 uV. Durante a sessao de estimulagao, a intensidade do
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pulso magnético adotada foi de 120% do limiar motor de repouso desse musculo com
frequéncia de 15 Hz. A sessao de EMTr teve duragao total de 30 minutos, sendo que os pulsos
eram aplicados continuamente por cinco segundos, com intervalo de intertreagdo (intertrain
interval) de 20 segundos, totalizando 4.500 pulsos. A condi¢do sham foi realizada por meio de
uma simulagdo utilizando a mesma bobina, porém desligada. Uma fonte sonora ambiente
reproduzia o som do aparelho quando ligado.

Estimulos. Doze imagens' coloridas e em alta defini¢do de faces masculinas em visio
frontal,foram autorizadas (Apéndice E) para extracdo e uso do banco Karolinska Directed
Emotional Faces (KDEF; Lundqvist, Flykt, & Ohman, 1998). Esse conjunto foi composto por
seis pares de imagens de seis diferentes atores do KDEF. Cada par foi utilizado em um bloco
do experimento referente a uma das emogdes bésicas (i.e., alegria, medo, nojo, raiva, surpresa
e tristeza). O par de imagens da emogao alegria, por exemplo, continha uma imagem de face
com expressao neutra e outra com a expressao alegre. Por meio do programa SqirlzMorph 2.1
(Xiberpix, Solihull, Reino Unido), utilizou-se a técnica de morphing (segunda variavel
dependente) para produzir estimulos com niveis intermedidrios de intensidade emocional no
continuo 0-100% alegre, com passos de 5%. Isto foi feito para todos os pares das diferentes
emogdes. Os estimulos tratados e utilizados no experimento foram apresentados no campo
visual central em uma tela de 13,3 polegadas (1080 % 1920 pixels) distantes cerca de 40 cm do

observador. A largura das faces media aproximadamente 7,5 graus de angulo visual.

"Estimulosoriginais (face neutral e face emocional, respectivamente) selecionados do KDEF e
usados em cada bloco experimental: bloco raiva (AM29NES e AM29ANS), bloco nojo
(AM21NES e AM21DIS), bloco medo (AMOSNES e AMO8AFS), bloco alegria (AM30NES e
AM30HAS), bloco tristeza (AMI3NES e AMI13SAS) e bloco surpresa (AM23NES e

AM23SUS).
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Tabela 1.
Médias (Desvios Padroes entre Parénteses) das Caracteristicas e Diferencas da Amostra (ANOVA) entre os Fatores Grupo Clinico (Depressdo

x Controle) e Estimulagdo (EMTr x Sham) para Idade, Escolaridade e Escore do BDI-II.

Grupo depressao Grupo controle Estatistica I
EMTr Sham EMTr Sham Grupo clinico Estimulagdo  Interagdo
Idade(anos) 35,58 (10,01) 37,08 (10,75) 35,17 (11,01) 33,58 (15,94) 0,31 0,00 0,19
Educagdo (anos) 13,00 (2,73) 12,92 (2,15) 13,50 (2,35) 13,67 (2,49) 0,78 0,00 0,03
Escore BDI-II 43,92 (6,24) 40,92 (7,44) 4,75 (1,54) 4,42 (1,62) 691,45* 1,34 0,86

* < 0,001.

Figura 1. Exemplo da expressdo de alegria em morphing do banco de imagens KDEF Faces para reconhecimento de EFE. Uso autorizado,

conforme Apéndice E.
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Tarefa de reconhecimento de faces. Foi desenvolvida uma tarefa adaptativa de
reconhecimento de faces emocionais, escrita em Delphi, por meio do programa Community
Edition 10.2 (Embarcadero Technologies Inc., Austin, EUA). O programa apresentava os
estimulos e registrava as respostas dos participantes. O experimento consistiu de seis blocos,
um para cada emocdo basica, apresentados aleatoriamente para os participantes. Em cada
bloco, cada tentativa iniciava-se com um pedido para pressionar a barra de espacos quando o
participante estivesse pronto (self-paced trial). Uma vez que isto ocorria, a tela apresentava um
ponto de fixacao central por 500 ms, que era seguido de uma face apresentada durante 750 ms.
Por fim, uma tela de resposta com tempo livre exibia a seguinte pergunta: “a face esta alegre?”
(ou triste, com medo, nojo etc., a depender do bloco). O participante respondia “sim” ou “nao”
ao pressionar as teclas numéricas “1” ou “2” do teclado de um laptop. Dada a resposta, uma
nova tentativa iniciava-se.

Em cada bloco, era mensurado o limiar absoluto para o reconhecimento (primeira
variavel dependente) de uma emocao basica por meio do método psicofisico das escadas duplas
(Cornsweet, 1962; Levitt, 1971). O programa implementou uma série ascendente e outra
descendente, que, inicialmente, apresentava faces com 15% e 85% da intensidade da emogao
facial, respectivamente. As apresentacdes dos estimulos da série ascendente e descendente
foram intercaladas aleatoriamente. A intensidade da emocao de cada tentativa foi calculada de
acordo com a regra lup—1down. Deste modo, se o participante reconhecesse a emogao da face,
a proxima tentativa diminuia a intensidade da emocdo em 5%. Caso o participante nao
reconhecesse a emocgao da face, a proxima tentativa aumentava a intensidade da emocao em
5%. Essa regra permite a estimativa do ponto equivalente a 50% da probabilidade de resposta
“sim” (reconhecimento da emoc¢do) na fun¢ao psicométrica. Cada bloco terminava quando o
participante realizava 22 reversoes de resposta (i.e., quando ele deixava de responder “ndo” e

passava a responder “sim”, ou o contrario).
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Antes do inicio do experimento, os participantes passaram por uma fase de treino com
faces alegres, que se encerrava quando o participante alcangava quatro reversdes de resposta.
O treino durou, em média, 20 min.

Procedimento

Tanto no grupo de pacientes com depressdao quanto no grupo controle, os participantes
foram designados aleatoria e equitativamente a dois tipos de tratamentos, EMTr e sham. Assim,
a pesquisa contou com os seguintes grupos: (1) depressao — EMTr, (2) depressao — sham, (3)
controle — EMTr e (4) controle — sham, sendo que cada grupo foi composto por 12 participantes
(seis mulheres e seis homens).

O experimento foi realizado em uma tnica sessao individual em uma sala apropriada,
com isolamento acustico, iluminagao e temperatura constantes. O pesquisador permaneceu na
sala durante todo o procedimento. Inicialmente, os participantes foram informados sobre os
objetivos do estudo e deram consentimento por escrito para participar da pesquisa. Depois
disso, forneceu-se instrugdes sobre a tarefa de reconhecimento de faces emocionais € o
participante realizou um pequeno treino. Em seguida, o participante realizou a tarefa em mesa
e cadeira confortaveis (tarefa pré-estimulagdo). Posteriormente, iniciou-se a preparagao para a
neuroestimulacdo com a mensuragao do limiar motor ¢ o monitoramento de sinais vitais
(pressao arterial e pulso). Seguiu-se para a neuroestimulagdo, que poderia ser real ou placebo
(grupos EMTr e sham, respectivamente). Durante a estimulagdo, o participante sentou-se
confortavelmente em uma cadeira reclinada. Ao fim da estimulagdo, os sinais vitais foram
novamente monitorados e foi dado um intervalo de descanso 10 min. Por fim, o participante
realizou a tarefa de reconhecimento de faces emocionais novamente (tarefa pds-estimulacao).

Todo o procedimento experimental durou aproximadamente 85 min, conforme a Figura 2.
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Grupo Grupo Tempo por Tempo
Depressio Controle Fase Acumulada
Explicacdo e Teste 5 5
Tarefa de pré-estimulacgo 15 20

Limiar Motor

Estimulacao :

Grupos: (AVEMTr (B)Sham  (OEMTr (D)Sham | “*° 60
Pausa 10 70
Tarefa pos-estimulagao 15 85

Figura 2. Representagdo grafica do procedimento.
Analise de dados

Para verificar a equivaléncia dos grupos, implementou-se teste para diferenca de médias
fatoriais para as varidveis idade e escolaridade (medida em anos de educacao formal) dos
participantes do estudo, tendo, como fatores, o grupo (depressao x controle) e a estimulacao
(EMTr x sham). Nao foram encontradas diferengas significativas ao nivel de significancia de
0,05- analise de variancia (ANOVA), o que demonstra que nao houve viés de formagao nem
de idade para a composicdo dos grupos. A mesma analise foi realizada para o escore dos
participantes no BDI-II. Como esperado, o grupo de pacientes com TDM apresentou uma maior
pontuagdo no BDI-II em comparagdo ao grupo controle, F(1, 44) = 691,45, p < 0,001, nf) =
0,94. Os resultados da ANOVA podem ser verificados na Tabela 1.

A analise estatistica teve, por objetivo, checar diferengas na sensibilidade para perceber
EFE antes e ap6s a neuromodulagdo em todos os grupos. Para isso, analisou-se o limiar
absoluto para reconhecimento de expressdes faciais de alegria, medo, nojo, raiva, surpresa e
tristeza para cada participante pré e pos-estimulacdo.

Esse limiar equivale a probabilidade de 50% para reconhecer emocao nas faces da tarefa
experimental realizada neste estudo. Para o calculo do limiar, utilizou-se a média dos valores
dos pontos de reversio de resposta, medidos em niveis de morphing (i.e., intensidade

emocional no continuo 0-100%). As duas primeiras reversdes de cada bloco (de um total de



33

22) nao foram computadas, evitando valores extremos. Sendo assim, foi calculada a média dos
valores dos 20 ultimos pontos de reversao em cada bloco.

Realizou-se uma analise de diferengas estatisticas por meio de testes ¢ de Student para
medidas repetidas’. As medidas repetidas foram os limiares absolutos pré e pos-estimulagio.
De modo a controlar a taxa de erros numa familia de testes (family-wise error rate), utilizou-
se a corre¢io de Bonferroni® para comparacdes multiplas, oajustado = 0,008 (Kim & Bang, 2016).

Resultados

Durante a coleta de dados, seis limiares, de cinco participantes diferentes, foram
sobrescritos ou perdidos (missing values). Esses valores foram substituidos pela mediana do
grupo amostral na condi¢do experimental especifica. A Figura 3 mostra a média dos limiares
absoluto da tarefa de reconhecimento das EFE, acompanhada do erro padrao da média, para as
seis EFE estudadas pré e pds-estimulacao nos diferentes grupos experimentais.

Quanto aos pacientes com TDM que receberam EMTr, os valores do limiar absoluto
médio dos niveis percentuais de morphing, sao descritos na Tabela 2 (assim como os dados dos
demais participantes) para cada tipo de EFE, antes e apos de serem submetidos a sessdo real de

ETMr.

2Também foi utilizado o teste de hipdteses ndo paramétricas de Wilcoxon para comparar
amostras que nao tinham distribui¢ao normal, como verificado pelo teste de Shapiro-Wilk (a
=0,05). Do total de 48 amostras de dados (12 por grupo), observou-se uma distribui¢ao nao
paramétrica em 4 delas, a saber: Grupo depressdo - sham: raiva / pré, repulsa / pos; Grupo
controle - rTMS: raiva / pds; Grupo controle - sham: medo / pré. Os resultados seguiram os
encontrados usando o teste ¢ pareado.

3BC=a/NT=0,05/6, onde: BC = corre¢io de Bonferroni; o = nivel de significancia; NT =

nimero de testes por grupo.
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Meédias, Desvios Padroes e Erros Padroes da Média do Limiar Absoluto de Reconhecimento

das Seis EFE Preé-Estimulagdo e Pos-Estimula¢do dos Grupos Experimentais.

Grupo Depressao - EMTr

M DP EPM
Pré Pos Pré Pos Pré  Pos P
Alegria 48,34 39,03 14,81 14,15 428 4,09 ,007
Tristeza 52,74 52,31 10,16 12,17 2,93 3,51 ,810
Raiva 49,90 42,95 10,17 13,39 294 3,86 ,054
Medo 37,23 34,69 8,31 10,36 240 299 ,378
Surpresa 43,96 45,87 6,47 8,61 1,87 2,49 ,383
Nojo 39,09 31,31 9,37 10,54 2,71 3,04 ,038
Grupo Depressao - Sham
M DP EPM
Pré Pos Pré Pos Pré  Pos P
Alegria 48,17 41,17 15,93 14,31 4,60 4,13 ,261
Tristeza 45,58 45,79 14,54 14,19 420 4,10 951
Raiva 46,62 43,01 18,66 1572 539 454 ,190
Medo 37,44 33,87 9,33 10,48 2,69 3,02 ,153
Surpresa 42,82 40,15 9,65 7,91 2,78 2,28 ,252
Nojo 31,45 29,72 12,78 9,32 3,69 2,69 ,439
Grupo Controle - EMTr
M DP EPM
Pré Pos Pré Pos Pré  Pos P
Alegria 52,30 52,57 9,30 13,25 2,68 3,83 ,946
Tristeza 50,32 51,09 9,26 15,34 2,67 4,43 ,829
Raiva 52,04 49,31 16,72 16,32 483 4,71 ,293
Medo 38,78 38,73 9,52 8,22 2,75 2,37 975
Surpresa 48,55 48,64 6,77 10,17 1,95 2,94 ,962
Nojo 38,44 36,42 8,74 10,77 2,52 3,11 ,512
Grupo Controle - Sham
M DP EPM
Pré Pos Pré Pos Pré  Pos P
Alegria 44,30 39,83 10,78 11,54 3,11 3,33 ,196
Tristeza 52,90 53,93 10,22 12,93 2,95 3,73 ,645
Raiva 53,99 51,19 15,59 12,21 4,50 3,52 ,288
Medo 43,68 40,42 9,06 7,50 2,62 2,17 ,240
Surpresa 45,74 49,00 6,13 9,71 1,77 2,80 ,306
Nojo 37,07 36,72 7,96 7,89 2,30 2,28 ,830
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A Tabela 2 apresenta os limiares médios absolutos (com desvios padroes e erros padrdes
da média), para as diferentes EFE, no teste pré- e pos-estimulagdo. Os limiares sdao apresentados
separadamente por grupo (depressao, controle) e estimulacao (EMTr, sham). Para o grupo
depressao - EMTr, a diminui¢do no limiar médio absoluto foi significativa apenas para a
expressao de alegria (p = 0,007). Os valores de significancia dos testes ¢ para raiva e nojo foram
inferiores a 0,05. No entanto, como a correcdo de Bonferroni foi aplicada para as seis
comparagdes de um mesmo grupo (i.e., a = 0,008), esses resultados nao foram considerados
estatisticamente significativos.

Apenas no grupo de pacientes diagnosticados com TDM e que receberam EMTr foi
verificado diferenca significativa: o limiar absoluto médio (mostrado por meio do erro padrao)
para reconhecimento de faces alegres foi menor (p =.007) na condig¢ao pos-estimulacao (39.03

+4.09) em comparagdo a condi¢do pré-estimulagdo (48.34 + 4.28).

Grupo Depressao - EMTr Grupo Depresséo - Sham
80 % 60 1
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Figura 3. Médias dos limiares absolutos, medidos em niveis de morphing, para as seis faces
pré- e pos-estimulagdo nos quatro grupos experimentais. Barras de erro indicam = 1 EPM.

Asterisco indica p = 0,007 no teste ¢ para medidas repetidas.
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Discussao

Este estudo teve, como objetivo, investigar o efeito da EMTr, no CPFDLe, no
reconhecimento das EFE por pessoas com TDM. O CPFDLe esta relacionado com a evolugao
dos sintomas da depressdo, tendo participagdo no reconhecimento de EFE. Neste estudo,
utilizou-se o método das escadas duplas para verificar o limiar absoluto de reconhecimento de
faces emocionais, antes e depois da estimulagdo da regido do CPDLe. Obteve-se, como
resultado, que para o reconhecimento da expressdo da alegria por pacientes com TDM, houve
uma redug¢do do limiar absoluto, o que caracteriza maior sensibilidade para estimulos positivos.

O resultado encontrado sugere que o uso da EMTr de alta frequéncia na regido de
CPDLe foi capaz de modular o reconhecimento da alegria, melhorando, assim, os sintomas do
TDM, como resultado da diminui¢do do viés negativo para o reconhecimento de estimulos
positivos. Esse resultado fortalece a hipotese de outras pesquisas que apontam que a estrutura
do CPDLe esta relacionada com a evolucdo dos quadros depressivos (Zheng et al., 2018) e a
atividade de reconhecimento das EFE (Korgaonkar et al., 2018).

Nos quadros de TDM, ¢ observado que a ativacdo da amigdala ocorre
independentemente da valéncia emocional durante a tarefa de reconhecimento de expressao
(Fettes et al., 2018). Contudo, ¢ observada uma hiperatividade no CPDLe somente durante o
reconhecimento da alegria por pacientes com TDM (Demenescu et al., 2011). Supde-se, desse
modo, que essa ativacdo ocorra pela dificuldade do reconhecimento da expressdo de alegria,
gerando a necessidade da hiperativacdo para que ocorra o reconhecimento real do estimulo.

Como a estrutura do cortex tem participagdo na execugdo da regulagdo atencional das
emocgdes (Ochsner et al., 2009), no TDM, essa atividade pode ser prejudicada, gerando o
reconhecimento errdneo das expressdes classificadas como positivas, podendo ser
reconhecidas como negativas ou ainda aversivas, o que leva a um prejuizo nas interagdes

sociais pela dificuldade de reconhecer estimulos positivos (Ito et al., 2017). Sendo assim, faz-
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se necessario, para seu reconhecimento, que a expressao da alegria seja apresentada com
intensidade elevada, o que aumenta o limiar absoluto para reconhecimento (LeMoult et al.,
2009). Essa dificuldade para o reconhecimento ¢ reduzida conforme a remissao dos sintomas
(Miinkler et al., 2015), o que justifica o viés baixo para o reconhecimento de estimulos
positivos.

De acordo como os estimulos sdao percebidos, estes podem ser processados de maneira
diferentes pelos hemisférios (Murphy, Nimmo-Smith,& Lawrence, 2003), o que constitui o
principio da valéncia emocional (Davidson, 1998), o qual compreende que as emocgdes sao
processadas de maneiras diferentes pelos hemisférios. O hemisfério esquerdo estaria
responsavel pelas emogdes de valéncia positiva e o hemisfério direito, pelas as emogdes de
valéncia negativa (Alves, Fukusima,& Aznar-Casanova, 2008).

Esse principio de valéncia emocional ¢ evidenciado em estudo no uso de EMTr, pois
os efeitos obtidos com a neuromodulacdao ocorrem de acordo com a por¢ao estimulada. Tais
fundamentos corroboram com os resultados obtidos com o uso da EMTr no hemisfério
direitodo CPFDL, que resulta em alteracdes no reconhecimento de expressao de valéncia
negativa (Notzon et al., 2018).

De acordo com estudos realizados por Notzon et al. (2018) e Schutter et al. (2010), o
principio de valéncia emocional pode ser evidenciado pelo uso de EMTr, pois alteragdes no
reconhecimento das emocoes variaram de acordo com a escolha do hemisfério a ser estimulado,
sendo os resultados congruentes com a especificidade. Notzon et al. verificaram que a
estimulagdo na porg¢do localizada no hemisfério direito resulta na melhora do desempenho no
reconhecimento de expressdao de medo (valéncia negativa) e que a estimulacao da regido
temporal na porcao direita obteve melhora para expressao da raiva (Schutter et al., 2010).

Isso justificaria o melhor desempenho no reconhecimento da expressao de alegria

obtido neste estudo. A excitagdo cortical aumenta proporcionalmente a intensidade de Hertz
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utilizada na sessao da EMTr (Pascual-Leone et al., 1998), levando a alteracdes imediatas da
atividade cerebral. A melhora na execug¢do da tarefa de reconhecimento acontece pela
neuroplasticidade sinaptica gerada pela EMTr, pois esta ¢ capaz de provocar um potencial
excitatorio de longa duragao (LTP), com liberacao de neurotransmissores (Li et al., 2004) que,
por sua vez, estdo ligados a etiologia do TDM (Jaworska et al., 2010).

A redugdo do limiar no reconhecimento da expressao de alegria apos a EMTr permite
ampliar as investigacdes sobre a participacdo do CPDLe e de outras regides do cortex no
reconhecimento das expressoes (Wager, Phan, Liberzon, & Taylor, 2003). Isso porque nao sao
observadas alteracdes no reconhecimento da expressao da alegria quando feita a estimulagao
em amostra considerada saudavel (Moulier et al., 2016), independentemente da quantidade de
sessoes adotadas (Schaller et al., 2011). Esses dados sugerem que o efeito no reconhecimento
ap6s EMTr ocorre quando héd um déficit nessa capacidade, como acontece, por exemplo, em
pessoas com TDM. Futuras pesquisas podem utilizar esses dados como ponto de partida para
novas investigacdes que busquem compreender a participacdo dos neurotransmissores
envolvidos no TDM e no reconhecimento das EFE.

Uma limitagdo importante encontrada na presente pesquisa ¢ a falta de maior
similaridade entre a EMTr e EMTr sham, visto que nao foram utilizadas bobinas falsas para
simular a estimulagdo, sendo apresentado apenas o som de uma estimulagao real. Uma segunda
limitagdo diz respeito ao fato de nao terem sido consideradas outras questdes que podem estar
relacionadas a dificuldade no reconhecimento da expressao da alegria, como, por exemplo,
aspectos da personalidade, como o neuroticismo (Saylik, 2018). Assim, estudos futuros podem,
durante a sele¢do de participantes, realizar uma bateria de testes que permitam tornar a amostra
cada vez mais homogénea, ao optar por pesquisar este tema com pessoas com TDM sem

neuroticismo ou, ainda, ao optar trabalhar apenas com pessoas com neuroticismo.
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Apesar das limitagdes, a pesquisa apresenta informagdes que permitem relacionar o
efeito da EMTr no CPDLe e no reconhecimento da expressdo de alegria. Esse efeito pode
influenciar nos sintomas do TDM, reduzindo suas consequéncias. Além disso, a partir da
pesquisa, pode ser possivel ampliar as discussoes sobre a necessidade de implementagdo de
politicas publicas sobre o uso da EMTr como possibilidade terapéutica, buscando beneficiar
pessoas com casos refratarios (i.e., que nao respondem aos tratamentos psicofarmacologicos).
Isso poderia permitir, por exemplo, a reducao de ocorréncias de internagdes psiquiatricas, além

dos altos indices de mortalidade decorrentes do comportamento suicida associado ao TDM.

Conclusao
Tendo em vista os resultados, conclui-se que a aplicacdo da EMTr de alta frequéncia
na regido do CPDLe torna possivel observar uma melhor capacidade de reconhecimento de
EFE da emogao da alegria por pessoas com TDM. Partindo-se do pressuposto que exista uma
tendéncia para o reconhecimento de viés de estimulos negativos por pacientes com TDM, logo
o efeito gerado pela EMTr pode possibilitar novas discussdes sobre a relagao entre a capacidade

de reconhecimento das EFE positivas e os sintomas da depressao.
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Apéndice A: Estimulacao Magnética Transcraniana

A EMT ¢ uma técnica nao invasiva que, por meio da emissao de pulso eletromagnético,
¢ capaz de potencializar a emissao de neurotransmissores, por interferir na atividade elétrica
celular. Gera-se, com isso, efeitos terapéuticos (Huerta & Vorpe, 2009). Os primeiros registros
relacionados ao uso de técnicas para ativagdo de estruturas neurais sao datadas do ano de 43
d.C., quando o médico Scribonious Largus utilizou correntes elétricas ou peixes elétricos
(torpedinadae) para realizar analgesias (Barker, Jalinous, & Freeston, 1985).

No século XVIII, o uso da eletricidade resultou em grandes contribuigdes em diversos
campos de estudo, como, por exemplo, nos pressupostos difundidos por Galvani (na area da
bioeletricidade) e nas pesquisas conduzidas por Bartholow e Aldani. Contudo, as limitagdes
tecnoldgicas da época impediram parte dos avangos cientificos (Fregni, Boggio, & Brunoni,
2002).

Nas primeiras trés décadas do século XX, surge a eletroconvulsoterapia (ECT), técnica
invasiva de neuromodulacdo que teve seu uso indiscriminado. Isto, associado a falta de um
protocolo clinico e ao advento da psicofarmacologia, fez com que as investigacdes tivessem
um declinio, coibindo também o avango de pesquisas para as técnicas de neuromodulagao
(Fregni et al., 2002).

Os primeiros achados das alteracdes de estruturas neurais com o uso do magnetismo
ocorreram antes mesmo da ECT, no final do século XIX, desenvolvidos por Michael Faraday.
No entanto, a elaboragao de equipamento para o uso terapéutico se da somente em 1985,
quando um grupo de pesquisadores, liderados por Barker, estabelecem o uso da EMT como
ferramenta de intervengao no cortex cerebral (Geddes, 1991).

Essa técnica, inicialmente, era utilizada para fins diagnosticos, quando se adotava

apenas a aplicagao de um pulso. Isso se deu em decorréncia da disposi¢ao tecnologica da época,
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pois o equipamento desenvolvido era capaz de emitir apenas um pulso por vez, sendo gerado
um campo magnético monofasico com duracao curta (Corthout, Barker,& Cowey, 2001).

Com os avangos tecnologicos, foi possivel adotar o modelo da indug¢dao de pulsos
repetidos, que permitia a emissao de uma maior quantidade de pulso em um mesmo segundo,
com duragdo satisfatoria. Logo, esse modelo passou a ser empregado de forma terapéutica,
sendo denominado de EMTr, o que demandou a elaboracao de protocolos com objetivo de
produzir melhores efeitos terap€uticos e também de reduzir possiveis efeitos colaterais
(Machii, Cohen, Ramos-Estebanez, & Pascual-Leone, 2006). A EMTr foi aprovada
inicialmente em paises como Canad4 e Israel para uso terapéutico em diversos quadros
patologicos, ja mostrando excelentes resultados. Em 2008, a EMTr foi aprovada nos Estados
Unidos pela Food and Drug Administration para tratamento do TDM (Rossi et al., 2009).

Inicialmente, a estimulagdo era realizada em regides do cérebro sem que se soubesse
exatamente os beneficios desta em cada area. Com o passar dos anos € com 0s maiores
investimentos, passou-se a obter uma maior precisdo na localizagdo das regides a serem
estimuladas, o que foi possivel gracas a associacao de técnicas neurofisioldgicas e outros
exames, como, por exemplo, o uso do ECG—eletroencefalograma (Rossi et al., 2009). Dessa
forma, passou-se a registrar resultados mais significativos, visto que foram identificadas
regides especificas relacionadas a quadros patologicos. Assim, essas regioes puderam ser
estimuladas com maior precisdo (i.e., analgesia, no cértex motor primario, e depressao, no
CPFDL), alcangando maior eficacia no tratamento (Lefaucheur et al., 2015).

Uma alternativa que usualmente ¢ utilizada para encontrar a regiao a ser estimulada ¢ a
utilizacdo do sistema denominado 10-20 do ECG. Neste, pontos estratégicos (obtidos
originalmente com o uso do ECG) sdo utilizados para realizar um mapeamento das regides:
Nasion (base do nariz), Inion (processo occipital) e Tragus (meato actstico). Estes tém, como

objetivo, tracar linhas nos planos sagital e coronal, dando, assim, a possibilidade da marcagao
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com intervalos de 10 a 20% em toda superficie da caixa craniana (Rosa & Rosa, 2013),

conforme demonstrado na Figura 4.
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Figura 4. Mapeamento da superficie nos cortes sagital (A) e coronal (B; Recuperado de

https://goo.gl/94thD4).

Ao longo do tempo, diversos modelos de aparelhos foram criados com finalidade de
promover a estimulagdo. Porém, atualmente, o equipamento autorizado no Brasil pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) é o Neuro-MS® (Figura 5), que é composto por
duas unidades. A primeira (ponto 1 na Figura 5) possui uma estrutura capaz de armazenar,
alternar cargas e modelar em forma de pulso;a segunda (ponto 2 na Figura 5) ¢ formada por

um cabo condutor e uma bobina, sendo esta geralmente em formato de oito ou formato circular

(Rosa & Rosa, 2013).

Figura 5. Aparelho de EMTr—Neuro-MS®.

A bobina ¢ posta sobre o couro cabeludo do individuo, com o objetivo de produzir uma

corrente elétrica, possibilitando uma ativagao ou inibi¢ao do circuito neural (Cohen et al.,
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1990). O formato da bobina e a angulacdo podem influenciar os efeitos gerados pela
estimulagdo, sendo que a de formato oito tem sido apontada como sendo a que tem a capacidade
de gerar um maior campo magnético (Ahdab, Ayache, Brugieres, Goujon, & Lefaucheur,
2010).

Embora possam ocorrer alguns efeitos colaterais, quando relatados, estes sao atenuados,
como ¢ o exemplo da cefaleia e do desconforto no local de aplicagao. Porém, ¢ importante estar
atento para efeitos que, embora de rara ocorréncia, sdo mais severos, como a crise convulsiva
(Magistris, Rosler, Truffert, & Myers, 1998). Também nao ha registro que o uso da EMT possa
trazer danos para as fungdes cognitivas (Wajdik et al., 2014).

Como medida de seguranga, sdo estabelecidos protocolos de tratamento que, além de
evitar danos fisioldgicos, possibilitam uma maior eficacia no tratamento. Na atualidade,
existem diversos parametros empregados com finalidades terapéuticas, os principios de
intensidade, a frequéncia dos pulsos, a duragdo da sessao, os numeros da série (quantidade de
pulsos por intervalo de tempo), a quantidade de sessdes e o numero total de pulso por sessao.
Estes sofrem adaptagdes conforme o objetivo principal a ser atingido, porém o pardmetro da
intensidade costuma seguir um protocolo (Dayan, Censor, Buch, Sandrini,& Cohen, 2013).

O protocolo da adogao da intensidade da estimulagdo ¢ calculado através do percentil
do limiar motor, que utiliza, como protocolo de seguranca, uma margem de 80 a 120% desse
valor. Este, por sua vez, ¢ obtido com a aplicagdo de uma carga minima de pulso tnico na
regido do cortex motor primario, o que ¢ visualizado pela contracdo do abdutor do polegar do
lado oposto ao da estimulacao (Rosa & Rosa, 2013).

De acordo com a resolucao n° 1.986 de 2012, que dispde sobre a regulamentagao do
uso da EMT no Brasil, a estimulacdo ¢ caracterizada (quando empregado com funcao
terapéutica) como um ato privativo do médico e estabelecendo critérios de acordo com a

indicac¢ao clinica. Porém, observa-se a necessidade da continuidade das aplicagcdes como forma
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de manutengdo e a permanéncia do uso dos antidepressivos, como forma de potencializar o
tratamento convencional (Senova, Cotovio, Pascual-Leone, & Maia, 2019).

Na atualidade, outras modalidades tém sido estudadas como forma de estimulagao,
como Theta-burst estimulagdo (TBS), que € capaz de produzir maior quantidade de pulso em
menor intervalo de tempo. Enquanto o protocolo da EMTr tem sessdes que duram, em geral,
aproximadamente 30 minutos, a TBS pode ser realizada com aplicagdo de at¢ um minuto,
mantendo os mesmos efeitos colaterais (Blumberger, et al., 2018; Chung, Hoy, & Fitzgerald,
2015). Os resultados da TBS tém sido satisfatorios, ampliando as possibilidades de indicagdes,
como em comportamento compulsivos no uso abusivo de substincia e o jogo patoldgico
(Rachid, 2017).

Outra possibilidade que tem sido estudada ¢ a associagdo de duas técnicas de
neuromodulagdo (e.g., EMTr com a ECT). Também podem ser feitas, concomitantemente,
intervengdes cognitivas durante e apds as estimulagdes, como forma de potencializar o efeito,
visto que essas redes neurais podem ser acessadas de maneiras diferentes (Sathappan, Luber,
& Lisanby, 2018).

Com os resultados obtidos no uso da neuroestimulagdo, visto que ela promove
interferéncia em outras fungdes cognitivas (e.g., como na percep¢ao e na tomada de decisao),
essa técnica tem permitido a ampliacdo das pesquisas para aplicabilidade em outras areas do

conhecimento, como as interagdes sociais (Marini, Banaji, & Pascual-Leone, 2018).
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Apéndice B: Método das Escadas (Staircase)

Os avangos obtidos nas investigagdes dos mecanismos perceptuais sao decorrentes das
contribui¢des oriundas dos estudos de pesquisadores do século XIX, como, por exemplo,
Fechner (1860/1966). Por meio de pressupostos advindos de outras areas, como a fisica, foi
possivel compreender os processos mentais, a partir do surgimento dos métodos psicofisicos
(Ehrenstein & Ehrenstein, 1999).

O método das escadas (staircase) surgiu originalmente a partir do método dos limites
(Kantowitz, Roediger, & Elmes, 2006) e constitui-se como uma forma alternativa utilizada para
calcular o limiar absoluto, apresentando uma maior eficacia por nao necessitar de uma grande
quantidade de estimulos. Neste método, o limiar absoluto ¢ calculado por meio da média entre
os valores em que houve mudanga de resposta (Davis, 2003; Kantowitz et al., 2006).

No método dos limites, os estimulos eram apresentados em séries ascendentes e
descendentes, sendo mensurado o limiar de percep¢cdo por meio da média dos pontos de
mudanca entre nao deteccdo e deteccdo do estimulo (Schiffman, 2005). Contudo, nesse
método, hd a possibilidade de que a resposta ocorra em fungdo da adaptagdao no modo de
apresentacao ou de antecipagdo dos estimulos, em vez de ocorrer em fungdo da percepgao real
(Ehrenstein & Ehrenstein, 1999). Uma das formas encontradas para lidar com essa dificuldade
foi a partir da apresentacao dos estimulos de forma aleatoria, o que foi denominado de método
dos estimulos constantes. Neste, a intensidade dos estimulos varia de forma aleatoria entre
tentativas e, a cada tentativa, o participante deve julgar se € possivel detectar ou nao o estimulo
(Schiffman, 2005).

Para garantir a eficacia do método das escadas, quatro condigdes sdo estabelecidas para
a apresentacao dos estimulos. A primeira refere-se a intensidade com a qual serd iniciada a
apresentacao dos estimulos, que deve estar proxima ao limiar. A segunda condi¢ao relaciona-

se com a necessidade de que a mudanga de intensidade entre um estimulo e o subsequente
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ocorra de maneira adequada, de forma que nao ocorra série muito longa devido a mudanca de
intensidade muito pequena ou, ainda, uma mudanca grande de intensidade, impossibilitando a
mensuragao real do limiar. A terceira condigdo ¢ a determinacao de quando a série deve parar,
tendo, como pré-requisito, atingir o nivel platd. Por fim, a quarta condi¢do ¢ a determinagao da
quantidade de reversdes que serdo necessarias para a mensuragao do limiar (Cornsweet, 1962).

Uma das limitagdes observadas no uso do método das escadas foi a possibilidade da
manipulagdo dos resultados em funcdo da forma de apresentacdo, pois o participante pode
facilmente compreender como os estimulos sdo ordenados. Umas das formas para solucionar
essa limitagdo ¢ a utilizacdo de maneira alternadas de duas escadas (double staircase;
Cornsweet, 1962), sendo pré-determinados dois pontos de partida (na direcdo ascendente e
descendente). Conforme a resposta ¢ dada pelo participante, o grau de intensidade vai
aumentando ou diminuindo, a fim de encontrar o limiar absoluto, conforme mostra a Figura 6

(Levitt, 1971).
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Figura 6. Representacao do método das escadas duplas. O eixo horizontal representa a
resposta emitidas e o eixo vertical a intensidade do estimulo apresentado. Adaptacdo de

Cornsweet (1962).



Apéndice C: Ficha de Triagem dos Participantes

Ficha de Triagem N°
Identificacao
Nome: \ Sexo (
Endereco:
Data de Nascimento  / / Idade: \ Telefone:
Comorbidade
() Enxaqueca () Implante coclear
() Labirintite () Algo metalico no cérebro
() HAS () Proétese
() Crise convulsiva () Marca-passo
() Dispositivo de infusdo () Gestacao
() Problema de audicdo () TCE / Aneurisma
() Zumbido () Cirurgia de Medula
() Desmaio ( ) Outros
Historico do quadro Clinico
Inicio dos sintomas: | CID:

Tempo de tratamento

Atividades terap€uticas

Historico Familiar:

Psicofarmacos:

() Fluoxetina (
() Outras

) Amiltriptilina () Paroxetina (

) Sertralina () Venlafaxina

Escala Beck:

Observagdes:

65
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Apéndice D: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Responsaveis)

Universidade de Brasilia
Instituto de Psicologia
Departamento de Processos Psicologicos Basicos

Po6s-Graduagao em Ciéncias do Comportamento
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Responsaveis)

Convidamos o(a) senhor(a) para participar do projeto de pesquisa “O efeito da
Estimulacao Magnética Transcraniana no reconhecimento de expressao emocional facial
por paciente em quadro de Transtorno Depressivo Maior”, sob a responsabilidade do
pesquisador Rosiberton Pereira da Cruz.

O objetivo desta pesquisa ¢ verificar os efeitos da Estimulagdio Magnética
Transcranianarepetitiva(EMTr) no reconhecimento das EFEpor pessoas com TDM. O
procedimento de estimulagdo ¢ simples e indolor. Inicialmente, a primeira etapa ¢ a de
reconhecimento de EFE. O(a) senhor(a) ird usar o computador para identificar, através de
fotografias, qual tipo de expressao estd sendo demonstrada. A identificacdo sera através de
toque na tela do computador. Essa etapa trata-se de um treino para preparagao da atividade e
dura 15 minutos. Em seguida, a mesma atividade sera feita por apenas 6 minutos. Apos esse
momento, o pesquisador ird verificar os seus sinais vitais, ou seja, os valores da sua pressao
arterial e a frequéncia de batimentos cardiacos.

A etapa de estimulagdo inicia-se apOs esse monitoramento dos sinais vitais, com a
identificacao da regido do seu cérebro que deve ser estimulada. Para isso, vocé usard uma touca
e nela serdo marcados alguns pontos com caneta. Inicia-se, entdo, a estimulagdo, quando o
aparelho sera posicionado proximo a regido identificada anteriormente. Vale destacar que o
aparelho emite um som, por isso sera usado um protetor auditivo para evitar desconforto.
Ressalta-se que o procedimento ¢ indolor, durando 30 minutos. Apos a estimulacdo, os seus
sinais vitais serdo novamente monitorados pelo pesquisador e a tarefa de reconhecimento das
expressdes ocorrerd novamente, por 6 minutos, encerrando-se, assim, a sessao.

O(a) senhor(a) recebera todos os esclarecimentos necessarios antes e no decorrer da
pesquisa e lhe asseguramos que o seu nome nao aparecera, sendo mantido o mais rigoroso
sigilo pela omissdo total de quaisquer informagdes que permitam identifica-la(o).

A sessdo acontecerd nas instalacdes do Centro de Atencdo Psicossocial (CAPS) onde
o(a) senhor(a) ¢ atendido(a) durante aproximadamente uma hora e quinze minutos, uma unica

vez. A realizagdo dos procedimentos tem riscos minimos, mas, em uma pequena parcela dos
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participantes, pode resultar em alguns efeitos incomodos, como produgdo de suor, coragao
acelerado, dor de cabeca, fadiga e alteracdo no humor, mas, quando ocorrem, sdo efeitos
passageiros.

Se o(a) senhor(a) aceitar participar, estard contribuindo para o maior conhecimento
sobre os efeitos da EMTrno reconhecimento de EFE. Isso ¢ importante porque o
reconhecimento de EFE esté relacionado a melhoria no humor.

Os resultados da pesquisa serdo divulgados na Universidade de Brasilia e podemser
publicados posteriormente. Os dados e materiais serdo utilizados somente para esta pesquisa e
ficardo sob a guarda do pesquisador por um periodo de cinco anos, ap6s isso serdo destruidos.

Se o(a) senhor(a) tiver qualquer duvida em relagdo a pesquisa, por favor telefone para:
Rosiberton Pereira da Cruz, telefone (61) 9 8243-4352, orientado pela Professora Doutora
Wania Cristina de Souza, telefone (61) 9 8139-7008, na Universidade de Brasilia, disponivel
inclusive para ligacao a cobrar. Ou envie um e-mail para betocais2@gmail.com.

Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Ciéncias Humanas e
Sociais (CEP/CHS) da Universidade de Brasilia. O CEP é composto por profissionais de
diferentes areas cuja funcdo ¢ defender os interesses dos participantes da pesquisa em sua
integridade e dignidade e contribuir no desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes éticos.
As duvidas com relagdo a assinatura do TCLE ou os direitos do participante da pesquisa podem
ser esclarecidos pelo telefone (61) 3107-1592 ou do e-mail cep_ih@unb.br, no horario de

atendimento de 10:00hs as 12:00hs e de 13:30hs as 15:30hs, de segunda a sexta-feira.

Caso concorde com a participagdo, pedimos que assine este documento que foi
elaborado em duas vias, uma ficara com o pesquisador responsavel e a outra com o(a)

Senhor(a).

Nome / assinatura

Pesquisador Responsavel
Nome e assinatura

Brasilia, de de
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Apéndice E: Autorizagao para Uso do Banco de Imagens Karolinska Directed

Emotional Faces

‘40 e AMI KDEF ~  Versions Download ~  Contact

Using and publishing
KDEF and AKDEF

These ane the berms for wsing and publishing stimudl from the KDEF stimulus set (The Karolinska Directed Emotional Faces; Lundagvist, Fiyet, &
Ohman, 1958) or AKDEF stimulus set (The Averaged KDEF; Lundqgvist & Littan, 1558} in scentific nesearch and scientific publications

If your el 10 M Contanns Wntten consent [ publicotion of KDEF or AKDEF stimail, sRose Shore this emoil with your pubiisher.

1.USING KDEF or AKDEF STIMULI FOR RESEARCH
ATre KDEF and AKDEF stimull may be used for non-carmmercial sclentific research purposes only,
B.Seyond this limit, researchers are free 1o uge the stirmill in amy way they e,
C.The KDEF and AKDEF stimuli may NOT be redistribured without written consent from the copyright holder (Karolingkas Instinues,
o SECTION
B.FF}WGLEE the KDEF or AKDEF szirmull in your nesearch, please add the below reference o your manuscript's reference list
For KDEF
E.Lundguist, O, Fiykt, A & Ohman, A [1958). The Karolinska Directed Emaotional Faces - KDEF, (D ROM froem Departrment of Clinical
Newroscence, Psychoiogy section, Karolinska Instiutet, 158N 81.630-7163.8
For AKDER:

F.Lu‘idtr.ri!:t. D, & Littor, ). E (1958} The Averaged Karolinsks Directed Emotional Faces - AKDEF, CD ROM from Department of Clinical
Neéwrasgience Peychalogy SeCtion, KEAolinsks IAStutes, IRBN 91-630-7164-9,
G you are inserested in what i glready pubfished using KDEF: please see here,

1Pl.IBI.I$=HIN'G KDEF or AKDEF STIMULI

Alfa K.DEF or AKDEF stimmulis is included in 2 figure in your manusirpg pleass inciude information about the KDEF or AKDEF image id in
the fgue text (FOTHAS or simitar).

B possible, the manuscrips should aiso indode a fist of the KDEF or AKDEF ids of all the stimull used in the experiment, under
Methods=Stimull or similar.

L Recearchers may alvays inCiude sample images from KDEF or AKDEF in his/her manuscript when said manuscripl ic 8 doctonal thesis
OR is & manuscript subemitted 1o a scientific journal. A publisher may regard this mail as & written consent fior such putlication, or
LONLACE e [CORTAZt info betow) directly if néeded.

D.For the KDEF stinnuli, such & journal is typically PLOS ONE EMOTION, NEURDPSYCHOLOGIA, COGNITION & EROTION, SO0AL
COGNITIVE & AFFECTIVE NEURCSCIENCE, BIOLOGICAL PSYCHOLOGY, NEURCIMAGE, FRONTIERS IN PSYCHOLOGY, JOURNAL OF
NEUROSCIENCE or PSYCHONEURDENDOCRINOLOGY. Or simdlar,

E.For already published aricies using and referencing o KDEF, see nery.

For oeher type of publications, please contact me - contas info below.

F.Apart from the above publication purposes, the KDEF and AKDEF stmull may NOT be redistributed or shaned without written gonsent
fromi the copyright hoider (Karolinska Institutet. Psychology section; congact infio Deicw).

For any additional questions: coniact me hens

Figura 7. Autorizagdo para o uso do banco de imagens Karolinska Directed Emotional Faces.



