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Efeito da estimulação transcraniana por corrente contínua (ETCC) na assimetria da marcha em pessoas com doença de Parkinson 

Resumo

Distúrbios da marcha, como assimetrias nos parâmetros espaço-temporais, são considerados uma das principais causas de incapacidade em pessoas com doença de Parkinson (DP). Inicialmente, a assimetria da marcha pode ser atribuída à degeneração motora unilateral, e seu aumento está associado a alterações na atividade do córtex motor. Indivíduos com DP apresentam maior atividade no córtex motor como uma estratégia compensatória para lidar com déficits motores e manter o controle da marcha. Nesse contexto, terapias que modulam diretamente a atividade cortical, como a estimulação transcraniana por corrente contínua (ETCC), podem contribuir para a redução da assimetria da marcha. O objetivo deste estudo é investigar, por meio de dois ensaios clínicos randomizados, os efeitos de uma e de múltiplas sessões de ETCC na assimetria da marcha em indivíduos com DP. No primeiro estudo, serão comparados os efeitos de três protocolos de ETCC, aplicados por 20 minutos com intensidade de 2 mA: (1) unilateralmente sobre o córtex motor contralateral ao lado mais afetado pela DP, (2) unilateralmente sobre o córtex motor ipsilateral ao lado mais afetado pela DP e (3) bilateralmente sobre o córtex motor. A ordem dos protocolos será randomizada para cada participante, com um intervalo de uma semana entre as sessões. No segundo estudo, serão avaliados os efeitos de múltiplas sessões de ETCC na assimetria da marcha, utilizando o protocolo com os resultados mais promissores do estudo 1. A intervenção terá duração de quatro semanas, com sessões de 20 minutos a 2 mA realizadas em dias não consecutivos(48 horas de intervalo). Os achados desses estudos fornecerão uma base teórica sólida para compreender os efeitos de uma terapia não farmacológica na assimetria da marcha em indivíduos com DP, contribuindo para o desenvolvimento de estratégias clínicas mais eficazes. 
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Effects of transcranial direct current stimulation (tDCS) on gait asymmetry in people with Parkinson's disease 
Abstract
Gait disorders, such as asymmetries in spatiotemporal parameters, are considered one of the leading causes of disability in individuals with Parkinson’s disease (PD). Initially, gait asymmetry can be attributed to unilateral motor degeneration, and its progression is associated with changes in motor cortex activity. Individuals with PD exhibit increased motor cortex activity as a compensatory strategy to cope with motor deficits and maintain gait control. In this context, therapies that directly modulate cortical activity, such as transcranial direct current stimulation (tDCS), may contribute to reducing gait asymmetry. This study aims to investigate, through two randomized clinical trials, the effects of single and multiple tDCS sessions on gait asymmetry in individuals with PD. In the first study, the effects of three tDCS protocols, applied for 20 minutes at an intensity of 2 mA, will be compared: (1) unilaterally over the motor cortex contralateral to the most affected side, (2) unilaterally over the motor cortex ipsilateral to the most affected side, and (3) bilaterally over the motor cortex. The protocol order will be randomized for each participant, with a one-week interval between sessions. In the second study, the effects of multiple tDCS sessions on gait asymmetry will be evaluated, using the most promising protocol identified in Study 1. The intervention will last four weeks, with 20-minute sessions at 2 mA conducted on non-consecutive days (48-hour intervals). The findings from these studies will provide a solid theoretical foundation for understanding the effects of a non-pharmacological therapy on gait asymmetry in individuals with PD, contributing to the development of more effective clinical strategies.
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1. Declaração do problema
1.1. Introdução geral
A doença de Parkinson (DP) é tipicamente caracterizada como um distúrbio cerebral que provoca movimentos involuntários ou incontroláveis, tais como dificuldade de equilíbrio e de coordenação [1]. A literatura mostra consistentemente que indivíduos com DP apresentam redução da velocidade de marcha e do comprimento do passo, bem como aumento da variabilidade da marcha [2–5]. Além disso, a assimetria de marcha (AM) — definida como diferenças no comportamento bilateral dos passos ou das pernas durante a marcha — acredita‑se ser resultante da doença e da força muscular desequilibrada [11], um sintoma típico da DP [6]. Na verdade, a AM agrava os prejuízos da marcha, aumentando o risco de quedas [7, 8]; cerca de 70% dos indivíduos com DP caem anualmente, e 13% caem mais de uma vez por semana [9, 10]. A AM é uma preocupação clínica relevante que deve ser abordada durante a reabilitação de distúrbios do movimento [11, 12]. Compreender os efeitos da DP sobre a AM poderia melhorar a mobilidade e reduzir a incidência de quedas, destacando a importância de intervenções terapêuticas voltadas a minimizar a AM em indivíduos com DP.
Em condições normais, a capacidade de realizar marcha estável e simétrica não depende fortemente de recursos cognitivos. Contudo, quando a marcha está comprometida (como ocorre na DP), a AM parece depender mais de atenção e de entrada cognitiva [13]. Isso é particularmente evidente em indivíduos com DP em condições de dupla tarefa, nas quais uma AM aumentada e maior comprometimento de parâmetros da marcha são frequentemente observados [13]. A AM é tipicamente avaliada por meio de parâmetros espaciotemporais da marcha (por exemplo, comprimento do passo, tempo de balanço ou tempo de suporte) [14], enquanto avaliações baseadas na atividade muscular da AM permanecem relativamente pouco exploradas [15]. Muitos indivíduos com DP apresentam maior AM espaciotemporal (por exemplo, comprimento do passo, tempo do passo e tempo de balanço) do que controles saudáveis pareados por idade [13]. Além disso, fatores ambientais também influenciam a AM na DP; por exemplo, indivíduos com DP exibem maior assimetria em comprimento e duração do passo ao encontrar obstáculos, comparados com controles neurologicamente saudáveis [21–23].
Evidências clínicas [16–19] apoiam o papel patogênico da assimetria na interrupção da ativação rítmica em fase antifase direita‑esquerda das pernas inferiores durante a marcha na DP [11, 20]. A degeneração assimétrica dos neurônios dopaminérgicos na substância negra, particularmente dentro dos gânglios basais, é a explicação mais evidente para a assimetria motora na DP [24, 25]. Esse desequilíbrio na sinalização dopaminérgica altera os circuitos cortico‑basal ganglionar‑tálamo‑cortico, contribuindo para déficits de coordenação motora e de marcha. Consequentemente, intervenções terapêuticas que modulam a atividade neural parecem ser uma abordagem promissora para reduzir a AM na DP, pois podem aprimorar a função neural, desencadear processos de plasticidade e melhorar os parâmetros espaciotemporais da marcha [26]. No entanto, os efeitos da modulação neural sobre áreas cerebrais envolvidas no controle da marcha — como os córtices motor e pré‑frontal — na AM, seja em parâmetros espaciotemporais ou em atividade muscular durante a marcha, ainda não foram amplamente investigados, particularmente no que diz respeito à prescrição de intervenções terapêuticas eficazes para mitigar a AM na DP.
Nos últimos anos, técnicas de estimulação cerebral não invasiva (NIBS) vêm sendo cada vez mais empregadas para tratar diversas condições patológicas [27]. Dentre essas, a estimulação transcraniana por corrente contínua (tDCS) destaca‑se como uma técnica segura e de fácil utilização e tornou‑se uma das mais frequentemente utilizadas em ambientes de pesquisa [28]. A atividade no núcleo tálamico ventro‑posterolateral aumenta em resposta à tDCS [29], sugerindo possível modulação da função dos gânglios basais [30] e melhora do controle motor. Estudos prévios relataram efeitos positivos da tDCS sobre o desempenho motor tanto em indivíduos com DP quanto em idosos neurologicamente saudáveis [31, 32]. Por exemplo, uma única sessão de 20 minutos de tDCS sobre o córtex motor aumentou a velocidade da marcha em idosos saudáveis [32]. Em indivíduos com DP, oito sessões de 20 minutos de tDCS direcionadas ao córtex motor melhoraram o controle de equilíbrio ao reduzir o tempo necessário para recuperar a estabilidade após uma perturbação [31]. Contudo, os efeitos da tDCS aplicada unilateralmente — visando o hemisfério mais ou menos acometido — ou bilateralmente sobre a AM em indivíduos com DP permanecem pouco compreendidos.
Estudos neurofisiológicos revelaram assimetrias na excitabilidade do M1 [33, 34] e redução da inibição transcalosa no hemisfério mais acometido em comparação com o menos acometido [35, 36]. Esses achados podem refletir a disfunção assimétrica do circuito estriato‑frontal motor e acredita‑se que contribuam para a característica assimetria motora na DP. Uma vez que a redução da AM (por exemplo, assimetria do comprimento do passo) indica melhor controle motor, é essencial esclarecer a eficácia de intervenções terapêuticas, como a tDCS, capazes de modular a excitabilidade neural em regiões cerebrais envolvidas nos circuitos basal ganglionar‑tálamo‑cortico. Investigar tanto os efeitos agudos quanto de longo prazo da tDCS sobre a AM na DP é fundamental para otimizar estratégias terapêuticas, particularmente nos estágios iniciais da doença. Assim, avaliar as alterações na AM pode servir como uma métrica valiosa para mensurar os resultados de intervenções e refinar abordagens de reabilitação da marcha na DP.
Para aprofundar a compreensão dos efeitos da tDCS sobre a AM em indivíduos com DP e estabelecer um protocolo de estimulação ótimo, é essencial explorar tanto os impactos imediatos quanto os de longo prazo da técnica. Além disso, identificar um protocolo capaz de induzir mudanças neuroplásticas precoces e manter esses efeitos ao longo do tempo é crucial para maximizar os resultados terapêuticos. Portanto, este estudo visa preencher essas lacunas de conhecimento por meio de uma investigação experimental: (i) os efeitos imediatos da tDCS sobre a AM e a influência de diferentes áreas‑alvo de tDCS sobre a AM, e (ii) os efeitos de longo prazo de sessões repetidas de tDCS sobre a AM em indivíduos com DP.
1.1.1. Fisiopatologia da DP e características da marcha
A DP, descrita clinicamente como um distúrbio do movimento, é a segunda condição neurodegenerativa mais comum [37, 38]. A desnervação dopaminérgica nigroestriatal progressiva leva à disfunção dos circuitos basal ganglionar‑tálamo‑cortico, resultando em bradicinesia, tremor e dificuldades de marcha e de equilíbrio [39]. Entretanto, a fisiopatologia subjacente aos sintomas parkinsonianos permanece um tema de debate contínuo. A Figura 1 ilustra a função desses circuitos em um sistema neural saudável. A dopamina age em receptores D1 (via direta) para facilitar neurônios estriatais que projetam diretamente para o globo pálido interno (GPi) ou para a substância negra pars reticulata (SNr), enquanto a ativação de receptores D2 (via indireta) inibe neurônios que projetam para o globo pálido externo (GPe) [40]. Os efeitos opostos da ativação de receptores D1 e D2 resultam em um equilíbrio entre o início de programas motores e a supressão de movimentos indesejados, permitindo a coordenação motora, como a marcha normal.


[image: ]
Figura 1. Modelo de anatomia funcional dos gânglios da base. Conexões inibitórias são indicadas por setas escuras, e conexões excitatórias são indicadas por setas claras. Rótulos em itálico indicam os neurotransmissores envolvidos nessas conexões. As vias direta e indireta estão indicadas. (Figura adaptada de Santens) [41]. 
Na DP, o aumento da atividade gabagérgica em núcleos do tronco encefálico afeta estruturas como o núcleo pedunculopontino e a região locomotora mesencefálica, que regulam o controle inibitório sobre o tônus muscular e a ritmicidade do movimento [42]. A disfunção dessas estruturas subcorticais leva a alterações nas durações das fases da marcha, contribuindo para padrões de marcha assimétricos [43–46]. Dentre os sinais e sintomas motores associados ao comprometimento desses circuitos na DP estão a redução do comprimento do passo e da velocidade da marcha, maior duração da fase de suporte duplo e aumento da rigidez muscular [47–50]. A AM, em particular, reflete um desequilíbrio na degeneração ocorrendo entre os hemisférios cerebrais. Nos estágios iniciais da DP, as disfunções nos circuitos basais ganglionar‑tálamo‑cortico frequentemente se manifestam de forma unilateral; contudo, à medida que a degeneração avança, acabam por comprometer os movimentos de ambos os lados do corpo [52, 53]. Essa assimetria nos padrões motores leva indivíduos com DP a adaptar os movimentos do lado menos acometido para manter segurança e desempenho funcional em tarefas cotidianas.
1.1.2. Sintomas unilaterais na DP
A lateralização é uma característica central da doença de Parkinson (DP), manifestando‑se tipicamente como bradicinesia, tremor e rigidez assimétricos nos membros [37, 54, 55]. Nos estágios iniciais da DP, as disfunções motoras são geralmente unilaterais e podem persistir por vários meses ou mesmo anos antes de progredir para comprometimento bilateral [56–59]. Embora os sintomas acabem se espalhando de um lado do corpo para o outro, o lado inicialmente afetado continua a apresentar prejuízos mais graves à medida que a doença progride [60–62]. A apresentação unilateral dos sintomas da DP possui relevância diagnóstica, pois serve como marcador importante para distinguir parkinsonismo de outros distúrbios neurológicos [63–65]. Além disso, clínicos podem monitorar a eficácia de intervenções terapêuticas por meio da avaliação dos sintomas unilaterais; a redução ou resolução desses sintomas pode indicar eficácia do tratamento. Duas hipóteses principais foram propostas para explicar o início unilateral dos sintomas motores na DP. A primeira postula que essa assimetria resulta de variações inatas no número de neurônios dopaminérgicos na substância negra — indivíduos podem naturalmente possuir menos neurônios dopaminérgicos em um dos lados, possivelmente por fatores de desenvolvimento [60]. Nesse caso, um processo degenerativo bilateralmente semelhante afetaria de forma desproporcional o lado com menor número de neurônios. A segunda hipótese sugere que um dos lados da substância negra é mais vulnerável à degeneração devido a influências estruturais ou ambientais, como maior uso de um dos lados do corpo [60]. Assim, quando a neurodegeneração começa, o lado mais suscetível apresenta perda neuronal mais rápida.
Mais de 66% dos indivíduos com DP começam com sintomas unilaterais de bradicinesia, tremor e rigidez [62, 66]. Para compreender e abordar a assimetria motora na DP, tanto fatores neurais/estruturais quanto fatores ambientais/motores devem ser levados em conta. Variáveis como idade, duração da doença e hábitos comportamentais diários contribuem para a presença e intensidade dessa assimetria [67]. Embora a progressão e gravidade do tremor sejam diferentes das da bradicinesia e da rigidez [68, 69], esses sintomas compartilham mecanismos fisiopatológicos subjacentes que podem influenciar a AM na DP. A bradicinesia e a rigidez, em particular, estão frequentemente associadas a disfunções nos gânglios basais, conforme descrito anteriormente. No que diz respeito à rigidez, o trato reticuloespinal parece desempenhar um papel mais proeminente na disfunção motora [70]. Núcleos reticulares no tronco encefálico recebem aferências do núcleo pedunculopontino (NPP), que está intimamente conectado aos gânglios basais, conforme mostrado em modelos neuroanatômicos clássicos [71]. Assim, intervenções que reduzam a saída inibitória excessiva dos gânglios basais para o núcleo pedunculopontino podem restaurar a atividade desse núcleo e ajudar a normalizar a função motora [61]. Isso reforça a ideia de que a disfunção neural assimétrica dentro dos gânglios basais e o início unilateral dos sintomas motores, como a bradicinesia [72, 73], podem estar diretamente relacionados à assimetria motora na DP. A assimetria motora pode alterar o grau de simetria ou assimetria da marcha. Portanto, avaliar aspectos espaciais–temporais e musculares da AM representa uma abordagem valiosa para monitorar a progressão da DP.


1.1.3. Assimetria de marcha na DP
A marcha humana é um movimento complexo e essencialmente simétrico que envolve interações coordenadas entre os segmentos e músculos tanto das extremidades inferiores quanto superiores. Mais de 50 músculos participam da marcha e precisam ser finamente controlados [74]. Aproximadamente 15 músculos atuam sobre a articulação do joelho para produzir movimento coordenado durante a fase de balanço do ciclo da marcha [75]. Para gerenciar essa complexidade, o sistema nervoso central precisa processar continuamente informações aferentes tanto de fontes espinhais quanto supraespinhais, a fim de regular adequadamente a saída motora [76]. Doenças neurodegenerativas como a DP perturbam a coordenação da marcha, provocando lentificação dos movimentos, marcha arrastada, redução do balanço dos braços e postura encurvada — o que contribui para complicações tanto médicas quanto sociais [77, 78].
A lentificação dos movimentos na DP pode ser atribuída a projeções inibitórias excessivas dos gânglios basais (BG) para o tálamo, resultando em ativação tálamo‑cortical reduzida e menor facilitação de áreas corticais relacionadas ao movimento, como a área motora suplementar e o córtex motor primário (M1) [79–82]. Por outro lado, outras regiões do córtex motor, como o córtex pré‑motor lateral e o córtex parietal, bem como o cerebelo, tendem a mostrar atividade aumentada durante o movimento, especialmente quando este é externamente desencadeado [83, 84]. No entanto, a maioria desses achados baseia‑se em estudos de movimentos dos membros superiores realizados há mais de duas décadas, e ainda não está claro se os mesmos mecanismos contribuem para a marcha hipocinética na DP [81–83]. Além disso, diversos aspectos da marcha bípede na DP — particularmente aqueles envolvendo controle motor de nível mais elevado — requerem investigação adicional [84], pois são essenciais para compreender a assimetria de marcha (AM) nessa população.
Sintomas motores unilaterais da DP, como a lentificação dos movimentos, podem perturbar a simetria entre as pernas direita e esquerda, aumentando a AM em parâmetros espaciotemporais ou nos padrões de ativação muscular, mesmo nos estágios iniciais da doença. Essas alterações devem ser consideradas potenciais biomarcadores de disfunção da marcha na DP. Indivíduos com DP costumam apresentar maior assimetria no comprimento do passo [85, 86], na duração do passo [86] e na fase de balanço da marcha [48, 62, 87], comparados com indivíduos neurologicamente saudáveis. Além disso, a realização de dupla tarefa enquanto caminha exacerba a AM na DP, especialmente quando a tarefa secundária envolve processamento cognitivo [13, 88, 89].
Apesar dessas observações, os mecanismos subjacentes à AM na DP permanecem pouco compreendidos. Embora a associação teórica entre AM e disfunção assimétrica dos circuitos cerebrais seja amplamente aceita, esses mecanismos neurais não foram investigados de forma detalhada. Estudos recentes sugerem que alterações na integridade microestrutural de feixes de substância branca do corpo caloso podem contribuir para a função locomotora prejudicada [90, 91]. A comunicação transcalosa por meio do corpo caloso é essencial para o controle motor integrado, permitindo uma saída motora coordenada de ambos os lados do corpo [92, 93]. Os córtices motores primários (M1) estão diretamente conectados aos músculos contralaterais por meio de vias transcalosas, facilitando a transmissão inter‑hemisférica. Durante a coordenação motora bilateral precisa — como ocorre na marcha — a ativação de um membro exerce um efeito inibitório inter‑hemisférico sobre o córtex motor ipsilateral [94, 95].
A degeneração assimétrica dentro dos gânglios basais, que se distribuem de forma desigual entre os hemisférios cerebrais, leva à disfunção em múltiplos circuitos dos gânglios basais. Como os gânglios basais fornecem sinais básicos a diversas estruturas corticais e subcorticais — incluindo o corpo caloso — a degeneração nessas áreas pode comprometer a integridade de feixes de fibras transcalosas, contribuindo, assim, para a AM na DP. Além disso, tanto alterações estruturais quanto funcionais do cérebro têm sido implicadas na relação entre AM e DP. Por exemplo, diferenças no volume de estruturas dos gânglios basais — como o estriado, núcleo caudado, putâmen e globo pálido — em comparação com indivíduos saudáveis podem estar associadas à disfunção relacionada à DP. Em particular, a assimetria estrutural e funcional do putâmen , que está associada a sintomas axiais como bradicinesia e rigidez, pode afetar diretamente o controle da marcha na DP.
A literatura sugere que a AM em indivíduos com DP pode decorrer de um desequilíbrio na degeneração dopaminérgica entre os hemisférios cerebrais. Contudo, os mecanismos específicos passíveis de modulação terapêutica ainda permanecem especulativos. Um número limitado de estudos investigou os efeitos da levodopa ou do exercício físico sobre a AM na DP. Outras investigações exploraram as relações entre equilíbrio e marcha, bem como o papel de processos cognitivos no controle da marcha na DP. Apesar disso, pouco se sabe sobre o potencial de métodos que direcionem diretamente a conectividade neural, como a estimulação cerebral não invasiva.
1.1.4. Reabilitação da marcha e estimulação transcraniana por corrente contínua
As intervenções terapêuticas destinadas a melhorar a qualidade da marcha em indivíduos com DP podem ser categorizadas em quatro tipos, variando de métodos invasivos a não invasivos. Como abordagem não invasiva, a L‑DOPA permanece o tratamento farmacológico mais comum para a DP [101]; no entanto, a tolerância à L‑DOPA muitas vezes exige a elevação da dose, o que pode acelerar a degeneração de neurônios na substância negra pars reticulata [102]. Intervenções cirúrgicas, como a estimulação profunda do cérebro — em que eletrodos são implantados em regiões cerebrais específicas para gerar impulsos elétricos que regulam a atividade neural anormal — representam outra opção de tratamento [103, 104]. Contudo, a estimulação profunda do cérebro é um procedimento invasivo e custoso, podendo levar a efeitos adversos, incluindo cefaleia e apatia [103, 105]. Como tratamentos baseados em L‑DOPA e intervenções cirúrgicas podem produzir efeitos colaterais, cresce o interesse entre pesquisadores por desenvolver terapias que não dependam de medicamentos nem de procedimentos cirúrgicos.
Um estudo recente investigou o efeito de estímulos auditivos sobre a AM em indivíduos com DP e constatou que esses estímulos contribuíram para a redução da assimetria da velocidade do passo, mas não afetaram significativamente outros parâmetros da marcha, como comprimento, tempo, largura do passo ou fase de suporte duplo [106]. Esses achados destacam a necessidade de terapias alternativas capazes de exercer impacto mais substancial sobre a AM, modulando o desequilíbrio na atividade neural induzido pela DP. Avanços tecnológicos facilitaram o desenvolvimento de técnicas de estimulação cerebral não invasiva (NIBS) promissoras, como a estimulação transcraniana por corrente contínua (tDCS), a qual tem demonstrado efeitos benéficos sobre a marcha e o equilíbrio em indivíduos com DP [115, 116]. Achados recentes de nosso grupo mostraram que combinar tDCS com exercício locomotor potencializa os efeitos do exercício, levando a uma melhor coordenação dos movimentos e promovendo adaptações neurais, como a redução da densidade de potência espectral da faixa alfa (15 Hz) no córtex pré‑frontal [117]. Contudo, os efeitos da tDCS isolada sobre a AM em indivíduos com DP ainda não estão bem estabelecidos.
A tDCS consiste na aplicação de uma corrente direta segura e de baixa intensidade (tipicamente 1,5–2 mA) a uma região cortical‑alvo por meio de eletrodos de superfície [115]. Além disso, a tDCS é uma técnica de fácil manuseio, que não exige ambiente especializado, permitindo sua aplicação mesmo enquanto o indivíduo está sentado. Três procedimentos principais são empregados em pesquisas com tDCS: (1) estimulação anodal, que aumenta a excitabilidade cortical na área cerebral‑alvo; (2) tDCS simulada (sham‑tDCS), na qual o estimulador é desligado após um breve período de estimulação (10–30 s); e (3) estimulação catodal, que reduz a excitabilidade cortical na região‑alvo [116]. A tDCS anodal sobre a área M1 modula o potencial de repouso da membrana dos neurônios subjacentes [117, 118]; ao afetar o córtex motor distribuído, aumenta a atividade do tálamo ventro‑posterior e dos gânglios basais esquerdos [30]. Essa excitabilidade cortical aumentada pode compensar a atividade pallido‑tálamo‑cortical reduzida. Estudos relataram que a tDCS aplicada sobre o M1 melhora a marcha, o equilíbrio, a função motora e a bradicinesia em indivíduos com DP em repouso [30, 119, 120]. Esses resultados sugerem que a tDCS pode ser benéfica para melhorar a marcha em pessoas com DP. Contudo, considerando a presença de assimetrias hemisféricas na DP, a eficácia da tDCS pode variar conforme o local de estimulação, o que justifica investigação adicional.
Estudos em animais sugerem que a indução de liberação de dopamina no núcleo caudado por meio de vias cortico‑estriatais glutamatérgicas pode representar um dos efeitos benéficos da tDCS na DP [121–123]. A tDCS induz, de forma segura, alterações nos potenciais de repouso de membrana em tecidos corticais e subcorticais [124–126] e pode também modular a liberação de neurotransmissores [127, 128]. Na DP, contudo, a disfunção de neurônios dopaminérgicos provenientes da substância negra pars compacta frequentemente se apresenta de maneira assimétrica, com um hemisfério mais afetado do que o outro. Esse aspecto fisiopatológico da DP pode influenciar os resultados de protocolos de tDCS sobre a marcha, particularmente sobre a AM. Por exemplo, relatou‑se que aplicar a tDCS anodal sobre o hemisfério mais acometido melhora significativamente o desempenho motor em ambas as mãos, comparado com a estimulação do hemisfério menos afetado em indivíduos com DP [129]. Não obstante, o efeito específico da tDCS sobre a AM ainda não foi investigado.
Considerando que os gânglios basais (em qualquer um dos hemisférios) estão envolvidos em todas as fases da aprendizagem motora [130–133], desempenham papel central na via cortico‑estriato‑tálamo‑cortical e são modulados pela tDCS, torna‑se crucial determinar a intervenção cortical mais eficaz para melhorar a qualidade da marcha na DP. A AM pode funcionar como um índice valioso para avaliar qual abordagem de estimulação cortical (voltada ao hemisfério mais acometido, ao menos acometido ou a ambos) produz os melhores resultados. Entretanto, lacunas significativas permanecem na literatura sobre esse tema. Este projeto visa abordar parte dessas questões não respondidas, investigando os efeitos da tDCS sobre a AM em indivíduos com DP submetidos a intervenções agudas ou de longo prazo, que direcionam diferentes hemisférios do córtex motor.
1.2. Objetivos e estrutura deste projeto
O objetivo principal deste projeto é investigar os efeitos de uma única sessão de tDCS sobre diferentes áreas‑alvo, bem como os efeitos de múltiplas sessões de tDCS sobre a assimetria de marcha (AM) em indivíduos com DP, por meio de dois estudos independentes. De forma específica, os objetivos deste projeto são:
i) verificar se o efeito agudo da tDCS aplicada sobre o M1 e o córtex pré‑frontal dorsolateral (DLPFC) do hemisfério cerebral mais acometido pode melhorar a AM em pessoas com DP, e comparar o efeito da tDCS sobre o hemisfério cerebral menos acometido, o mais acometido e a estimulação bilateral sobre o M1 e DLPFC sobre a AM em pessoas com DP;
ii) examinar os efeitos de tDCS anodal de longo prazo sobre a AM em pessoas com DP.

2. Resultados esperados
De acordo com o contexto descrito na introdução geral, nossas hipóteses para os dois estudos são as seguintes:
i) Um efeito agudo de tDCS aplicada sobre o M1 e o DLPFC do hemisfério cerebral mais acometido reduziria a assimetria em parâmetros espaciotemporais da marcha, tais como comprimento do passo, velocidade, tempo de suporte, largura do passo e fase de suporte duplo, em pessoas com DP; considerando que a tDCS anodal sobre o hemisfério cerebral mais acometido melhora significativamente o desempenho motor de ambas as mãos quando comparada à aplicação no hemisfério menos acometido em pessoas com DP [129], espera‑se que uma sessão de tDCS aguda sobre o M1 e o DLPFC do hemisfério mais acometido leve a uma redução mais acentuada da assimetria de marcha (AM) na DP em relação à tDCS aplicada sobre o hemisfério menos acometido ou à estimulação bilateral sobre o M1 e o DLPFC;
ii) a tDCS anodal de longo prazo reduziria a assimetria em parâmetros espaciotemporais da marcha, como comprimento do passo, velocidade, tempo de suporte, largura do passo e fase de suporte duplo, em pessoas com DP, e seu efeito persistiria por pelo menos um mês após a última sessão.
Os resultados desses estudos serão significativos porque irão:
i) fornecer uma base teórica para compreender o efeito da tDCS sobre a AM em pessoas com DP;
ii) estimular diferentes hemisférios para determinar a área ótima para a aplicação da tDCS com o objetivo de reduzir a AM em pessoas com DP;
iii) demonstrar o potencial impacto positivo de um protocolo de tDCS de longo prazo sobre a AM em pessoas com DP, o que constitui um conceito novo e relevante, considerando que a DP é uma doença neurodegenerativa, progressiva e sem cura.
A partir de achados prévios que avaliaram os efeitos da tDCS isolada e combinada com outras intervenções sobre parâmetros espaciotemporais da marcha [134–136], os resultados sobre os possíveis mecanismos investigados neste projeto contribuirão para a implementação da tDCS como estratégia não farmacológica para melhorar a marcha em pessoas com DP. 
3. DESAFIOS CIENTÍFICOS E TECNOLÓGICOS E OS MEIOS E MÉTODOS PARA SUPERÁ‑LOS
3.1. Desafios científicos e tecnológicos
Como utilizar a tDCS para melhorar a assimetria de marcha (AM) na DP é o desafio científico central do presente projeto. Embora a tDCS tenha sido empregada em diversos estudos para investigar o controle motor durante a marcha , a maioria desses estudos focou em variáveis (por exemplo, parâmetros espaciotemporais) relacionadas a uma única perna ou a um único passo. A AM, contudo, é um sintoma crítico da DP que deve ser avaliada por meio de marcadores biomédicos (isto é, cinemática, cinética, atividade muscular, etc.) envolvendo ambas as pernas. A aplicação da tDCS para estudar a AM na DP é, até onde sabemos, um tema novo. Portanto, determinar a área cerebral ótima para a estimulação constitui um desafio fundamental deste projeto. Para enfrentar isso, definimos a duração da estimulação com base em estudos anteriores nos quais a tDCS foi aplicada isoladamente ou combinada com outras intervenções terapêuticas. Relata‑se que a duração ideal para a tDCS ativa situa‑se entre 15 e 20 minutos, enquanto para a tDCS simulada (sham) varia de 10 a 30 segundos [139–141]. Assim, a duração de estimulação escolhida para este projeto será de 20 minutos. Além disso, a intensidade da estimulação será baseada em achados prévios que sugerem que a corrente ótima é de 2 mA.
Além da duração e da intensidade, a área de estimulação permanece um desafio central deste projeto. A tDCS anodal sobre o córtex motor primário (M1) mostrou melhorar o controle motor da marcha em indivíduos com DP [137, 142]. Efeitos semelhantes foram observados quando o córtex pré‑frontal dorsolateral (DLPFC) foi estimulado [143, 144]. Nós também aplicaremos a tDCS bilateralmente e compararemos seus efeitos com aqueles observados ao estimular os hemisférios cerebrais mais e menos acometidos. Conforme discutido na introdução geral, a degeneração assimétrica de neurônios dopaminérgicos na substância negra pars reticulata (SNr) é uma marca registrada importante da DP, podendo conduzir à AM. Portanto, identificar o alvo ótimo de estimulação — seja o hemisfério mais acometido, o menos acometido ou ambos os hemisférios cerebrais — é essencial. Se é mais benéfico aplicar a tDCS sobre o hemisfério esquerdo, o direito ou ambos ao abordar a AM na DP permanece uma questão em aberto na literatura. Espera‑se que os achados deste estudo ajudem pesquisadores da área a superar essa lacuna de conhecimento e avançar no uso da tDCS no tratamento da assimetria de marcha na DP.
Cada seção deste projeto exigirá colaboração interdisciplinar para aprimorar a qualidade geral do trabalho. As tarefas serão divididas entre profissionais da área médica, técnicos de laboratório e assistentes de pesquisa para alcançar esse objetivo. Ao fazer isso, pretendemos contribuir para o desenvolvimento de estratégias baseadas em tDCS que sejam eficazes para indivíduos com DP.
Além disso, este projeto está associado à iniciativa “Centro Multidisciplinar de Desenvolvimento de Tecnologias Assistivas (CMDTA)”, financiada pela FAPESP no âmbito do programa Auxílio à Pesquisa – Centros de Ciência para o Desenvolvimento (#2024/01132‑2). Essa iniciativa visa criar e consolidar um centro multidisciplinar para o desenvolvimento de tecnologias assistivas na UNESP, funcionando como uma rede colaborativa entre diversos laboratórios universitários do estado de São Paulo. Acreditamos que os resultados desta proposta podem complementar a iniciativa CMDTA, demonstrando os efeitos da tDCS sobre a assimetria de marcha e potencialmente apoiar sua inclusão como uma tecnologia assistiva viável para melhorar a marcha em indivíduos com doença de Parkinson.
3.2. Meios e métodos para superar os desafios
Serão conduzidos dois estudos para atender aos objetivos do projeto e enfrentar os desafios associados à pesquisa científica. A seguir, apresentamos a descrição da fundamentação teórica e dos métodos para responder a cada questão.
3.2.1. Estudo 1: Eficácia da estimulação transcraniana por corrente contínua multi‑alvo de curto prazo sobre a assimetria de marcha na doença de Parkinson
Método
Participantes
O tamanho mínimo da amostra foi calculado utilizando o software GPower 3.1.97 (Düsseldorf, Alemanha), teste F, assumindo uma ANOVA de medidas repetidas, interação dentro‑entre grupos, com foco na interação grupo × condição para o desfecho primário velocidade da marcha. A potência estatística foi fixada em 95% (1 – β = 0,95), α = 0,05, e o tamanho do efeito foi f = 0,518 (η²p ≈ 0,20), com base em estudos prévios que investigaram os efeitos da tDCS sobre parâmetros da marcha em pessoas com doença de Parkinson [119, 145]. O cálculo considerou 2 grupos (tDCS ativa × tDCS simulada) e 3 medidas repetidas (mais acometido, menos acometido, bilateral). Também adotamos uma correlação entre medidas repetidas (ρ) de 0,50 e uma correção de não esfericidade (ε) de 1,0, com base em estudos da literatura. De acordo com o GPower, um mínimo de 12 participantes por grupo é requerido. Para considerar possíveis perdas (~15%), planejamos recrutar 14 participantes por grupo. Pessoas com DP serão selecionadas em um centro especializado da região de Bauru [141]. Um neurologista especialista diagnosticará DP idiopática de acordo com os critérios do UK Parkinson’s Disease Brain Bank [146]. Os participantes serão indivíduos com DP que atendam aos seguintes critérios de inclusão: idade >50 anos, estágio da doença ≤3 na escala de Hoehn & Yahr (H&Y), sem histórico de cirurgia cerebral, capazes de caminhar de forma independente e em fase “ligado” da medicação (usando a mesma medicação há pelo menos três meses). Ao longo do estudo, os participantes devem receber uma dose equivalente de levodopa de pelo menos 300 mg por dia [143]. Todas as avaliações e sessões de terapia serão realizadas durante o pico de ação da medicação com L‑dopa (⁓45 a 60 minutos após a ingestão do medicamento) para evitar problemas associados às fases “ligado‑desligado” do uso do fármaco.
Todos os participantes assinarão termo de consentimento informado escrito, de acordo com o protocolo aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Faculdade de Ciências da Universidade Estadual Paulista, e o estudo seguirá os preceitos da Declaração de Helsinki.
Avaliação clínica
Na primeira visita, pessoas com DP serão avaliadas por um pesquisador treinado, com o objetivo de verificar sua história clínica, cognitiva e médica. Todas as avaliações serão realizadas com grande detalhamento, de forma a determinar o lado mais acometido da DP e a excluir a influência de outras doenças que possam interferir no diagnóstico. Os participantes serão avaliados pelo mesmo pesquisador, utilizando escalas consideradas padrão‑ouro na avaliação clínica da DP. A escala de Hoehn & Yahr (H&Y) será utilizada para determinar o estágio evolutivo da doença, sua unilateralidade ou bilateralidade e a resposta dos reflexos posturais [142]. Através da parte motora (III) da Unified Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS) [147], será determinado o grau de comprometimento motor em pessoas com DP. Para avaliar o estado cognitivo, será aplicado o Montreal Cognitive Assessment (MoCA), que contempla perguntas de diversos domínios cognitivos. O MoCA utiliza uma escala de 0 a 30, sendo que escores mais elevados indicam maior cognição global [148].
Protocolo experimental
A avaliação da marcha será realizada antes e após as intervenções. As avaliações pós‑intervenção serão realizadas 15–20 minutos após o protocolo de tDCS (ativa e simulada) [149]. A Figura 2 mostra o esquema do protocolo. Os participantes seguirão um desenho crossover em que cada indivíduo receberá ambos os tipos de tDCS (ativa e simulada) em ordem duplamente cega e aleatorizada. Cada condição de estimulação (ativa ou simulada) terá duração de três semanas; em cada semana, a estimulação será aplicada em um alvo diferente: (1) estimulação sobre o hemisfério mais acometido, (2) estimulação sobre o hemisfério menos acometido e (3) estimulação bilateral. A ordem dos alvos será aleatorizada para cada participante. As sessões terão duração de 20 minutos cada e serão separadas por um intervalo de uma semana para evitar possíveis efeitos de arraste. Após a conclusão das três sessões em uma condição (por exemplo, ativa), os participantes transitarão para a outra condição (por exemplo, simulada), com a ordem contrabalançada entre os participantes. Assim, a duração total da intervenção será de seis semanas (três semanas de tDCS ativa e três semanas de tDCS simulada). O intervalo de uma semana entre sessões foi escolhido com base em estudos crossover prévios em doença de Parkinson, que mostraram que 5–7 dias são suficientes para o período de “wash‑out” [150, 151].
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Figura 2. Protocolo do estudo. A) Todos os participantes receberão tDCS ativa e simulada sobre os hemisférios mais acometido, menos acometido e bilateral, em ordem aleatória. As condições de estimulação serão administradas em três semanas separadas para ambos os tipos de estimulação (ativa e simulada), de forma duplamente cega. B) A linha preta grossa no trajeto central de marcha (8 m) representa o percurso em linha reta, sem fases de aceleração ou desaceleração. C) Ambos os protocolos de tDCS (ativa e simulada) incluem períodos de rampa de subida e de descida de 30 segundos. Nas sessões de tDCS ativa, uma corrente de estimulação de 2 mA será aplicada por 20 minutos e 10 segundos, respectivamente.
Protocolo de intervenção
Para a tDCS ativa, será utilizado o sistema EEG 10–20 para posicionar um eletrodo anodal sobre o hemisfério cerebral mais acometido (C4/C3) e um eletrodo catodal sobre as regiões supraorbitárias contralaterais [152]. A Figura 3 ilustra a região C4/C3, localizada justamente entre e sobre os M1 direito/esquerdo e DLPFC, respectivamente. Assim, o eletrodo anodal sobre C4/C3 estimulará o M1 e o DLPFC direito ou esquerdo, dependendo do lado [153]. Para a tDCS anodal bilateral, dois eletrodos anodais serão posicionados sobre C3 esquerdo e C4 direito e dois eletrodos catodais sobre as áreas supraorbitárias esquerda e direita, respectivamente. Um par de placas (25 cm²), embebidas em solução salina, será utilizado para aplicar uma corrente elétrica de 2 mA por 20 minutos, com rampa de subida de 30 segundos e queda na mesma forma (NaCl 140 mmol dissolvido em água Milli‑Q). O protocolo simulado (sham) envolverá a mesma estimulação, mas com duração de 10 segundos [142]. Todos os dados serão coletados antes e após cada sessão de intervenção.
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Figura 3. Posicionamento dos eletrodos para a tDCS anodal. Os círculos vermelhos representam as áreas C3 e C4, e os círculos azuis representam a região supraorbitária contralateral.
Avaliação da marcha
Os parâmetros espaciotemporais da marcha, como comprimento do passo, velocidade, largura, duração e fase de suporte duplo, serão aferidos utilizando dez câmeras do sistema Vicon Motion System® (câmeras Bonita System) a 100 Hz. Quatro marcadores reflexivos passivos serão posicionados em cada pé do participante (segundo metatarso e calcâneo, para ambas as pernas). Além disso, um marcador será colocado sobre a sétima vértebra cervical (C7) [146]. Os participantes realizarão oito caminhadas descalça em piso de 8 × 3 m, à velocidade de marcha preferida, com balanço natural dos braços, por cerca de um minuto. Por razões de segurança, um avaliador acompanhará o participante durante os procedimentos. A eletromiografia de superfície (EMG) de ambas as pernas será registrada dos músculos: tibial anterior (TA), gastrocnêmio medial (GM), vasto lateral (VL) e bíceps femoral (BF), utilizando o sistema wireless Noraxon myoMuscle. Os sinais EMG serão registrados em configuração bipolar e amostrados a 1500 Hz. Os sinais EMG serão filtrados por um filtro passa‑banda (10–500 Hz). O sistema EMG será calibrado com taxa de rejeição de 100 dB e resolução A/D de 16 bits. Cinco chaves‑sensor de pressão plantar (Noraxon MyoMotion) serão colocadas sob as palmilhas dos participantes para indicar os eventos de toque de calcanhar (heel‑strike) e descolamento do dedo (toe‑off) de cada perna. Esses eventos serão utilizados para expressar os dados EMG em relação aos parâmetros do passo. Todos os dados EMG serão analisados utilizando um algoritmo personalizado em MATLAB. O sinal EMG será dividido em quatro fases (carga, apoio simples, pré‑balanço e balanço), de acordo com os eventos registrados pelos sensores plantares. A fase de carga iniciará no contato inicial (quando qualquer chave‑sensor é ativada) e terminará com o descolamento do dedo do pé contralateral (quando todas as chaves‑sensor do pé oposto desligam). A fase de apoio simples inicia nesse momento e termina quando o pé contralateral entra em contato com o solo (quando qualquer chave‑sensor contralateral é ativada). Em seguida, inicia‑se a fase de pré‑balanço, que termina com o descolamento do dedo (quando as chaves‑sensor desligam). A fase de balanço compreende o intervalo entre o descolamento do dedo e o próximo contato inicial (enquanto as chaves‑sensor permanecem desligadas). A atividade média do RMS EMG de cada fase será então normalizada em relação ao seu valor de pico durante a marcha em piso plano (rmsEMG). Além disso, será calculada a razão de co‑ativação dos pares musculares antagonistas nas articulações do joelho e do tornozelo (VL‑BF e TA‑GM) para cada fase da marcha, de modo que: relação de co‑ativação igual a 1 indica co‑ativação máxima, relação de co‑ativação igual a 0 indica co‑ativação mínima. A razão de co‑ativação será calculada conforme a fórmula: relação de co‑ativação = rmsEMG do músculo menos ativo na dupla / rmsEMG do músculo mais ativo na dupla. Como os sistemas Vicon e EMG são sincronizados por software, os trechos curvos da trajetória de marcha serão identificados por meio dos marcadores do Vicon, e os dados de 1 m antes e 1 m após esses trechos serão excluídos da análise cinemática e EMG. A assimetria dos parâmetros de marcha e a assimetria dos parâmetros EMG entre os membros mais e menos acometidos serão avaliadas em ambas as condições de tDCS (ativa e simulada), seguindo os métodos propostos por Herzog et al., [147] por meio de um índice de simetria (SI):​ 
 


em que MA representa o membro mais acometido e LA o membro menos acometido. Um valor zero no índice indica ausência de diferença entre os lados. Calcularemos a média dos parâmetros de marcha e das variáveis EMG para o membro mais e menos acometido, e esses valores médios comporão a equação.
Análise estatística
O teste de normalidade de Kolmogorov‑Smirnov será utilizado para verificar e confirmar a distribuição normal dos parâmetros espaciotemporais da marcha e da atividade EMG. Os efeitos agudos das intervenções serão examinados por meio de uma análise de variância tridimensional com medidas repetidas, considerando o grupo de estimulação (tDCS ativa × tDCS simulada), o momento (pré‑teste × pós‑teste) e o tipo de configuração (hemisfério mais acometido × hemisfério menos acometido × bilaterais). Testes post hoc de Bonferroni serão utilizados quando a ANOVA revelar interações significativas. O tamanho do efeito (ES) para cada medida será calculado da seguinte forma: ES = média D / SD D, em que D representa a diferença entre os valores das amostras pareadas. Um ES = 0,2 indica efeito pequeno, ES = 0,5 indica efeito moderado e ES = 0,8 indica efeito grande. A análise estatística será realizada utilizando o software SPSS (IBM SPSS Inc., versão 24.0, Chicago, IL, EUA). Em alguns casos em que não houver distribuição normal, testes não paramétricos serão utilizados para a comparação estatística. O nível de significância estatística adotado será α = 0,05.

3.2.2. Estudo 2: Comportamento da assimetria de marcha ao longo de sessões de longo prazo de tDCS em pessoas com doença de Parkinson
Método
A estimativa do tamanho da amostra foi realizada utilizando o software GPower 3.1.97 (Düsseldorf, Alemanha), teste F, considerando um modelo de ANOVA de medidas repetidas, com interação entre fatores intra‑ e inter‑sujeitos, com foco na interação grupo × tempo para o desfecho primário velocidade da marcha. Foi adotada potência estatística de 95% (1 – β = 0,80) e nível de significância α = 0,05. O tamanho do efeito foi fixado em f = 0,256 (η²p ≈ 0,85), com base em pesquisas anteriores que empregaram procedimentos estatísticos semelhantes para examinar o impacto da tDCS sobre parâmetros da marcha em indivíduos com doença de Parkinson . O cálculo considerou 2 grupos (tDCS ativa × tDCS simulada) e 3 medidas repetidas (pré, pós, follow‑up), adotando uma correlação entre medidas repetidas (ρ) de 0,50 e uma correção de não esfericidade (ε) de 1,0. De acordo com o GPower, um mínimo de 14 participantes por grupo é requerido. Para considerar possíveis perdas (~15%), planejamos recrutar 16 participantes por grupo. Pessoas com DP serão selecionadas em um centro especializado da região de Bauru e convidadas para participar deste estudo, que é aleatorizado e duplamente cego. A avaliação clínica e a avaliação da marcha seguirão o mesmo protocolo experimental descrito no Estudo 1. Entretanto, o protocolo de intervenção com tDCS e a análise estatística serão diferentes neste estudo.
Protocolo de intervenção
Pessoas com DP serão convidadas e distribuídas aleatoriamente em 2 grupos experimentais (16 participantes receberão tDCS ativa e 16 participantes receberão tDCS simulada). De acordo com os resultados do Estudo 1, serão utilizadas a estimulação bilateral ou a estimulação do hemisfério cerebral mais acometido/menos acometido, com base no sistema de posicionamento 10–20 EEG. Para a tDCS ativa, uma corrente elétrica de 2 mA será aplicada por 20 minutos, enquanto o grupo de tDCS simulada receberá uma corrente elétrica de 2 mA por apenas 10 segundos. Para ambos os grupos, será adotada uma rampa de subida e de descida de 10 segundos. As sessões de tDCS ocorrerão durante 4 semanas, com 3 sessões por semana e intervalo de 48 horas entre cada sessão, totalizando 12 sessões por participante.
Aquisição de dados
Pesquisadores treinados coletarão os desfechos no momento pré (logo antes da primeira sessão de estimulação), no momento pós (logo após a última sessão de estimulação) e um mês após a última sessão de estimulação (momento de follow‑up). A Figura 4 ilustra o protocolo em sua forma esquemática. Todos os dados serão coletados apenas após cada sessão de intervenção (15–20 minutos após o protocolo de tDCS, ativa e simulada).
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Figura 4. A) Ilustração do protocolo de intervenção, e B) ilustração do protocolo de tDCS. Ambos os protocolos de tDCS (simulada e ativa) incluem períodos de 30 segundos de rampa de subida (RU) e de rampa de descida (RD). Nas sessões de tDCS ativa e simulada, uma corrente de estimulação de 2 mA será aplicada por 20 minutos e 10 segundos, respectivamente. A linha horizontal grossa na tDCS simulada representa o tempo restante, durante o qual não ocorre estimulação.
Análise estatística
O teste de normalidade de Kolmogorov‑Smirnov será utilizado para verificar e confirmar a distribuição normal da velocidade de marcha, dos parâmetros espaciotemporais da marcha e da mediana da atividade muscular. Será utilizado um modelo linear misto com medidas repetidas (Mixed ANOVA de medidas repetidas) para avaliar o efeito entre sujeitos (tDCS ativa/simulada) e o efeito intra‑sujeito (tempo) sobre a assimetria de marcha (GA) e as variáveis eletromiográficas. O tamanho do efeito (ES) será reportado. O nível de significância estatística adotado será α = 0,05.

4. ATIVIDADES DO CRONOGRAMA
A tabela mostra as atividades programadas para este projeto. 




	Atividade
	Periodo

	
	1sdsemestre
	2ndsemestre
	3rdsemestre
	4thsemestre  
	5thsemestre
	6thsemestre

	Revisão de lieteratura
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	Registro dos participantes
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Padronização das técnicas
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Estudo piloto 
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	Seleção da amostra – estudo 2
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Coleta de dados – estudo 2
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Intercâmbio de pesquisa
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Analise de dados – estudo 1
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Submissão – estudo 1
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Analise de dados – estudo 2
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Submissão – estudo 2
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Workshops a serem oferecidos
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Relatórios
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Participação em eventos 
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



4.1. Plano de atividades do candidato
1- Busca em diversas bases de dados: Realizar uma revisão bibliográfica abrangente em bases científicas para reunir estudos relevantes sobre a assimetria de marcha (GA) em pessoas com DP.
2- Início das atividades de projeto de extensão e consequente aumento de estudos relacionados à assimetria de marcha em pessoas com DP, bem como submissão do estudo ao comitê de ética e registro do ensaio clínico: Iniciar as atividades do projeto de extensão, ampliar a investigação em GA na DP, submeter o estudo para aprovação ética e concluir o registro do ensaio clínico.
3- Padronização das técnicas de tDCS para avaliar a assimetria de marcha em pacientes com DP: Estabelecer e aperfeiçoar os protocolos de aplicação da tDCS, garantindo consistência nas avaliações de GA em indivíduos com DP.
4- Organização do ambiente de pesquisa para a realização dos estudos propostos neste projeto: Preparar a infraestrutura, os equipamentos e os recursos necessários para viabilizar a execução dos estudos de pesquisa.
5- Convite a participantes com DP para participar do estudo proposto neste projeto: Recrutar e convidar indivíduos com DP elegíveis para participar do estudo, assegurando consentimento informado e aderência aos critérios de inclusão.
6- Elaboração do relatório parcial: Documentar e sintetizar o andamento do estudo, incluindo achados iniciais, atualizações metodológicas e próximos passos.
7- Supervisão de estudantes de graduação e pós‑graduação: Oferecer orientação acadêmica e de pesquisa aos estudantes envolvidos no projeto, supervisionando suas contribuições e desenvolvimento profissional.
8- Realização de estágio de pesquisa no exterior. Se aprovado, o candidato realizará um estágio de pesquisa de 12 meses no exterior (Estágio de Pesquisa no Exterior – BEPE‑FAPESP). O estágio ocorrerá na Faculdade de Ciências do Movimento Humano da Universidade Vrije, em Amsterdã, no grupo de pesquisa do Professor Jaap van Dieën (carta de convite anexada no sistema SAGE). O Professor van Dieën possui ampla competência em pesquisas que envolvem a análise de EMG durante a marcha e amplo experiência no processamento de dados de marcha humana utilizando plataformas como MATLAB, o que é crucial para alcançar os principais objetivos deste projeto.
9- Análise e discussão dos diversos resultados: Processar, interpretar e discutir criticamente os dados coletados, em confronto com a literatura existente.
10- Participação em eventos científicos com a publicação de resumos de estudos piloto e dados pré‑selecionados: Apresentar achados preliminares em congressos científicos e publicar resumos para divulgar a evolução do estudo.
11- Submissão de artigos para publicação: Elaborar, redigir e submeter manuscritos a periódicos científicos indexados e sujeitos a avaliação por pares.
12- Elaboração do relatório final: Compilar todos os resultados, análises e conclusões do projeto em um relatório final abrangente.

5. DIVULGAÇÃO E AVALIAÇÃO
Os resultados do projeto de pesquisa serão apresentados em congressos científicos nacionais e internacionais. Em seguida, os achados principais serão utilizados para a elaboração de, no mínimo, 3 artigos submetidos a periódicos internacionais com fator de impacto superior a 2. A expertise relacionada à aplicação da tDCS e à análise dos dados adquiridos neste projeto será disseminada por meio de cursos e oficinas voltados à comunidade científica. Além disso, os resultados e procedimentos do projeto serão divulgados ao público em geral por meio de materiais menos científicos, como relatos e textos em redes sociais. A avaliação deste projeto será realizada por meio do cumprimento das etapas conforme o cronograma descrito acima.
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