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1 INTRODUGAO

A Sindrome de Rubinstein—Taybi (SRT) € uma rara cromatinopatia, que
acomete cerca de 1 em cada 100.000 a 125.000 recém-nascidos (Hennekam,
2006). Caracteriza-se por deficiéncia intelectual de grau variavel, dismorfias
craniofaciais especificas, polegares e halux largos, além de uma ampla gama de
comorbidades médicas. Em termos moleculares, a haploinsuficiéncia de
CREBBP (16p13.3) é observada em cerca de 50 a 60% dos casos, enquanto
variantes patogénicas em EP300 ocorrem com menos frequéncia, resultando na
auséncia de confirmagdo genética em parte dos individuos, o que indica
heterogeneidade etiologica e fenotipica (Fergelot et al., 2016; Van Gils et al.,
2021).

No que diz respeito ao neurodesenvolvimento, criangcas com SRT
frequentemente mostram hipotonia, atraso na aquisicdo dos marcos motores,
déficits na coordenacio visomotora e no controle postural, além de atrasos na
linguagem e alteragdes comportamentais, incluindo dificuldades de atencao,
hiperatividade e estereotipias. Essas manifestagdes podem persistir e assumir
diferentes expressdes clinicas ao longo da adolescéncia e da vida adulta, sendo
mais comuns quadros de ansiedade, transtorno obsessivo-compulsivo e tragos

do espectro autista (Cazalets et al., 2017; Taupiac et al., 2021).

A coexisténcia de déficits motores, cognitivos, comunicativos e
comportamentais impde impacto funcional expressivo em criangas com SRT,
demandando abordagens terapéuticas integradas que articulem o treino
orientado a tarefa a metas cognitivas, comportamentais e comunicativas
(Hennekam, 2006; Cazalets et al., 2017; Taupiac et al., 2021). A reabilitacdo
neurofuncional contemporanea fundamenta-se em um modelo biopsicossocial,
com énfase em objetivos funcionais e contextuais e em desfechos clinicamente
relevantes para o desempenho e a autonomia funcional (Novak et al., 2020).
Entretanto, apesar da magnitude do impacto funcional e dos custos assistenciais
associados, a evidéncia cientifica especifica sobre intervengdes terapéuticas na

SRT ainda é escassa (Saviola et al., 2025).

A fonoaudiologia neurofuncional possui papel fundamental na reabilitacéo
de criangcas com SRT, favorecendo o desenvolvimento de habilidades cognitivas-

comunicativas que contribuem para o desenvolvimento neuropsicomotor (Rinaldi



et al., 2021). O treino orientado a tarefa consiste em uma abordagem baseada
na pratica repetida, funcional e contextualizada de atividades significativas,
visando a aquisigdo e generalizacdo de habilidades para o desempenho em
situacbes reais. Na fonoaudiologia, essa abordagem prioriza tarefas
comunicativas funcionais, como o uso intencional da linguagem, a interacao
social e a comunicagdo em contextos naturais, promovendo aprendizagem
dependente de atividade e fortalecimento de redes neurais especificas (Kleim
and Jones, 2008; Maas et al., 2008).

Considerando que a infancia € um periodo favoravel para o aprendizado
e o desenvolvimento de habilidades de comunicag¢ao, com intenso potencial de
plasticidade neural, estratégias terapéuticas que potencializem os efeitos do
treino orientado a tarefa tornam-se especialmente relevantes (Kuhl, 2010; Kolb
and Gibb, 2011). Nesse cenario, abordagens complementares que ampliem os
efeitos das intervengbes estruturadas ganham destaque. Entre essas
abordagens, a estimulagao transcraniana por corrente continua (tDCS) surge
como uma opgao promissora em pediatria, respaldada por revisdes sistematicas
que demonstram adequado perfil de seguranga e boa tolerabilidade em criangas
e adolescentes (Salehinejad et al., 2022; Salehinejad and Siniatchkin, 2024;
Cerezo-Zarzuelo et al., 2025).

Em criangas com transtornos do neurodesenvolvimento, como o
Transtorno do Espectro Autista (TEA) e no Transtorno do Déficit de Atengao com
Hiperatividade (TDAH), a tDCS pré-frontal tem sido ligada a alteragbes em
atencdo, memoria de trabalho e controle inibitorio, principalmente quando o
anodo é colocado sobre o cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo (CPFDL-E) —
um circuito essencial para fungdes executivas e linguagem (Salehinejad et al.,
2022; Zhang et al., 2025).

Embora nao existam, até o momento, estudos sistematicos especificos
em SRT, a aplicacdo da tDCS anddica sobre o CPFDL-E, quando associada a
um programa de fonoaudiologia neurofuncional orientado a tarefa, configura-se
como uma intervencao teoricamente promissora, com potencial para amplificar
os efeitos terapéuticos no desenvolvimento neuropsicomotor, particularmente

em habilidades relacionadas a cognicdo e a comunicagdo. Ainda assim,



persistem lacunas relevantes na literatura no que se refere a intervencdes

estruturadas em condi¢bes de saude raras, como as sindromes genéticas.

Diante da necessidade de maximizar os efeitos da reabilitagao frente a
complexidade e a gravidade do impacto da SRT no desenvolvimento infantil,
torna-se pertinente investigar os efeitos adicionais da tDCS como estratégia
adjuvante as intervengdes fonoaudioldgicas nessa populagdo. Em razéo de seu
perfil favoravel de segurancga, baixo custo e simplicidade operacional, a tDCS
apresenta potencial para facilitar a aquisicao e a consolidagao de habilidades
neuropsicomotoras quando combinada a um treino estruturado de tarefas
funcionais, favorecendo melhorias em habilidades cognitivas, linguagem
receptiva e expressiva, motricidade fina e grossa, bem como no desempenho

funcional.

Nesse sentido, a presente pesquisa busca contribuir com evidéncias
especificas para a populacdo com SRT, ao descrever parametros de dosimetria
e estratégia de integragdo da neuromodulagéo a intervengcédo fonoaudioldgica,
voltada a uma populagao particularmente vulneravel e historicamente carente de
opcdes terapéuticas fundamentadas em evidéncias cientificas. Assim, este
estudo descreve a metodologia e os resultados de uma série de casos
envolvendo criangas com SRT submetidas a dez sessdes de fonoaudiologia
neurofuncional associada a tDCS anddica aplicada ao CPFDL-E, evidenciando
seguranca, boa tolerabilidade e melhorias observadas em aspectos do

desenvolvimento neuropsicomotor e do desempenho funcional.



2 REVISAO DA LITERATURA

A SRT é um disturbio do desenvolvimento cuja fisiopatologia se baseia
primariamente em um mecanismo epigenético, pertencendo, assim, ao grupo
das "Cromatinopatias".(Van Gils et al., 2021) Anteriormente chamada de
sindrome do polegar e halux grande € uma sindrome congénita multipla que
ocorre em aproximadamente um em cada 100.000 a 125.000 nascidos vivos. A
transmissdao € autossdmica dominante, mas a confirmagdo genética do
diagnostico s6 pode ser obtida em aproximadamente 65%—-70% dos casos
(Awan et al., 2022).

As primeiras anomalias genéticas relacionadas a SRT foram descobertas
no cromossomo 16, incluindo pontos de quebra, mutagdes e microdelegdes. Em
seguida, o gene CREBBP, localizado em 16p13.3, mostrou-se afetado em
aproximadamente 50%-60% dos individuos. Entre 3 e 10% dos casos esta
relacionado a uma mutag&o do gene EP300. Atualmente, a SRT esta relacionada
a essas duas etiologias como tipo 1 (CREBBP) e tipo 2 (EP300). Mas, a variante
genética que leva a sindrome permanece desconhecida em aproximadamente

30% dos casos clinicamente confirmados (Awan et al., 2022).

Esta sindrome é agora identificada como uma grave anormalidade do
desenvolvimento embrionario e bem definida fenotipicamente, sendo
caracterizada principalmente por retardo de crescimento pds-natal, dismorfia
facial caracteristica, polegares e halux grandes e déficit intelectual (Stevens et
al.,, 2005; Van Gils et al., 2021; Awan et al.,, 2022). Nao ha critérios
patognomonicos para a SRT, mas ha um amplo espectro fenotipico associado a
esses sinais cardeais. Uma série de dificuldades de saude esta associada a
sindrome, incluindo defeitos cardiacos congénitos, anormalidades do sistema
renal, refluxo gastroesofagico, infecgdes respiratorias recorrentes, constipagao,
aumento do risco de tumores benignos e cancerigenos e anormalidades

oculares, dentarias e esqueléticas (Van Gils et al., 2021; Awan et al., 2022).

O desenvolvimento e o comportamento também se mostram alterados
nessa populagdo. A deficiéncia intelectual em criangas com SRT é quase
constante, mas altamente variavel, com quociente de inteligéncia (Ql) variando
de 25 a 79. O atraso de linguagem esta presente em 90% dos casos.(Stevens et

al., 2005) Alguns individuos nado tém linguagem verbal e usam linguagem de



sinais, outros métodos de linguagem nao verbal e Comunicagdo Aumentativa
Alternativa (CAA). Um aspecto neuroldgico interessante e peculiar dos pacientes
com SRT é que o raciocinio fluido € maior do que o QIl, mostrando uma

capacidade cognitiva mais flexivel nesses individuos (Van Gils et al., 2021).

A sintomatologia comportamental inclui hiperatividade, intolerancia ao
ruido, dificuldades de atencdo e motoras, idiossincrasias e comportamentos
desadaptativos e incomuns (principalmente autolesédo) (Waite et al., 2015;
Cazalets et al., 2017; Crawford et al., 2020). Comportamentos especificos
também sao frequentemente encontrados combinando dificuldades atencionais,
estereotipias motoras, desorganizagcao visoespacial e dificuldades de
coordenagao visomotora (Galéra et al., 2009; Cazalets et al., 2017). O fendtipo
comportamental é idade-dependente e se modifica durante a adolescéncia e na
vida adulta com o surgimento de ansiedade, transtorno obsessivo-compulsivo,
instabilidade de humor, TEA e comportamento auto e heteroagressivo (Levitas
and Reid, 1998; Galéra et al., 2009; Yagihashi et al., 2012). Podem apresentar
um perfil de desenvolvimento especifico em que a linguagem expressiva emerge
como uma habilidade socioemocional particularmente prejudicada e fortemente
correlacionada com muitas outras fungbes cognitivas e socioemocionais
(Taupiac et al., 2021).

A SRT esta associada também a alteragdes motoras que envolvem varios
padrbes de comportamento motor, incluindo estereotipias motoras e ma
coordenagao, repercutindo em problemas motores expressivos que restringem
sua vida diaria. As preocupag¢des motoras na SRT incluem baixo tdnus muscular
e atrasos no desenvolvimento motor, coordenacgao deficiente e controle postural
insuficiente que podem estar relacionados ao processamento somatossensorial
e/ou vestibular (Balikci et al., 2023). A estabilidade postural estatica e dindmica
se mostra reduzida nessa populacdo, comprometendo o padrao cinematico da
marcha. A aquisicao da marcha é tardia, geralmente por volta dos 2 a 3 anos de

idade, devido a hipotonia muscular (Van Gils et al., 2021).

Num contexto geral, o atraso do desenvolvimento motor e nas habilidades
de linguagem e funcgdes sociais sao os sintomas mais comuns na SRT, presentes
em 98,5% das criangas diagnosticadas com esse transtorno. Os pais relatam

problemas comportamentais em 25% das criangas, que sao frequentemente



caracterizados por falta de atencao, teimosia, falta de persisténcia e mudancas
repentinas de humor. Esse quadro clinico neurofuncional pode ser resultante de
disfuncdes da ativagao/processamento do sistema nervoso central. As principais
alteragdes descritas estdo relacionadas prioritariamente ao lobo frontal, area
cerebral responsavel prioritariamente pelo processamento de atividades
cognitivas-comportamentais (incluindo habilidades cognitivas do movimento
voluntario), e ao cerebelo, estrutura encefalica responsavel pela coordenagao,
parametrizagdo e ritmo das habilidades motoras, comunicativas e cognitivas
(Levitas and Reid, 1998; Galéra et al., 2009; Cazalets et al., 2017; Taupiac et al.,
2021; Balikci et al., 2023).

2.1 Fonoaudiologia Neurofuncional

A reabilitacdo possui papel fundamental na promogédo da saude e na
recuperacao funcional. Atualmente, o processo de reabilitacdo deve ser baseado
no modelo biopsicossocial proposto pela Classificacdo Internacional de
Funcionalidade, Incapacidade e Saude (CIF), proposta pela Organizagéao
Mundial da Saude, que enfoca as interagbes entre funcbes e estruturas
corporais, atividades, participacado e fatores contextuais. O modelo é utilizado
para selecionar medidas de desfecho e planejar intervencdes especificas para

os pacientes (dos Santos et al., 2012).

A literatura cientifica € bastante restrita no que se refere aos resultados
de intervencdes terapéuticas em criancas com SRT, havendo poucos estudos
publicados, os quais demonstram efeitos de intervencbes voltadas para a
promogao da melhora do desempenho cognitivo-comportamental, social e
sensoério-motor (Kovela et al., 2021; Balikci et al., 2023). Entretanto, nos ultimos
anos, tem-se reconhecido a importancia do treino orientado a tarefa, voltado a
aquisicao ou a ampliacao do repertdrio funcional diario da crianca (Zai et al.,
2022).

Nos casos de criancas com SRT, o treino orientado ao desenvolvimento
deve ser multifacetado, envolvendo atividades neuropsicomotoras direcionadas
as habilidades cognitivas, sociais, comunicativas e motoras, com o

estabelecimento de metas terapéuticas especificas, capazes de promover o



aperfeicoamento da atengdo, memodria de trabalho, coordenagao visomotora,

planejamento e execugao voluntaria das atividades (Balikci et al., 2023).

A intervencao neurofuncional deve considerar atividades com base
cognitiva, promovendo o engajamento e o desenvolvimento das fungdes
executivas em criancas com atrasos do neurodesenvolvimento. O
desenvolvimento de habilidades de organizagédo, planejamento, controle
inibitério, atencdo, memoaria de trabalho, metacogni¢ao e regulagdo emocional
estd associado a ganhos funcionais relevantes, contribuindo para a melhora do

desempenho e da participagao global (Pickles et al., 2016; Rinaldi et al., 2021).

A fonoaudiologia neurofuncional fundamenta suas praticas nos conceitos
de neuroplasticidade e aprendizagem motora e linguistica, desenvolvendo
intervencdes que treinam de maneira intensiva, repetitiva e com relevancia
funcional as habilidades cognitivas e comunicativas. Em criangas com atrasos
do neurodesenvolvimento, a utilizagdo de intervengdes estruturadas (metas
especificas, pratica ativa, feedback detalhado e contextos naturais) resulta em
ganhos mensuraveis em linguagem, comunicacdo social e participacéo,
especialmente quando iniciadas precocemente e com a participagcao ativa dos
cuidadores(Pickles et al., 2016; Rinaldi et al., 2021; Bachourou et al., 2024).

Ha evidéncias cientificas sobre os beneficios de intervengdes em
comunicagao social na primeira infancia, com efeitos sustentados ao longo do
desenvolvimento (Dawson et al., 2010; Roberts and Kaiser, 2011; Pickles et al.,
2016). Para além da componente linguistica, processos cognitivos, como
atencdo, memoaria de trabalho verbal e fungbes executivas, constituem alvos
importantes do treino cognitivo-comunicativo (Baddeley, 2003; Henry et al.,
2012). Evidéncias recentes indicam que intervengdes com foco cognitivo e/ou
linguistico podem impactar positivamente a memaria verbal de curto prazo e de
trabalho em criangas com disturbios da comunicacédo (Friedman and Sterling,
2019; Dada et al., 2021).

Na dimensao nao verbal ou pré-linguistica, a pratica regular de atengao
conjunta, turnos sociais e iniciagdes comunicativas € fundamental para que a
crianga passe a utilizar sinais comunicativos, como gestos, olhares e apontar, de

maneira funcional, favorecendo a transicdo para formas simbdlicas de



comunicacao (lverson and Goldin-Meadow, 2005). Estudos indicam que as
abordagens voltadas para a comunicagdo social podem aumentar os
comportamentos comunicativos e o vocabulario em criangas minimamente
verbais (Paul et al., 2013; Schreibman and Stahmer, 2014).

A Comunicagdo Aumentativa e Alternativa (CAA) abrange sistemas de
troca de figuras, quadros de simbolos, dispositivos geradores de fala e
aplicativos digitais. Atualmente, a CAA constitui uma estratégia fundamental no
tratamento de criangas que enfrentam desafios complexos de comunicagao.
Uma revisdo sistematica, que analisou evidéncias em populagdes pré-escolares
e escolares, indicou que a CAA promove beneficios em areas como solicitagdes
comunicativas, ampliagdo de vocabulario e habilidades narrativas e, em
determinados contextos, favorece também o desenvolvimento da linguagem
falada. Apesar desses achados, a literatura aponta heterogeneidade
metodoldgica, embora se observe uma progressiva melhoria na qualidade dos
estudos (Leonet et al., 2022).

De modo integrado, a fonoaudiologia neurofuncional articula recursos e
estratégias terapéuticas, combinando treino de comunicagcdo nao verbal/pré-
linguistica, metas de linguagem falada, envolvimento ativo dos cuidadores e o
uso da CAA como suporte ou como principal meio de comunicagdo, com 0
objetivo de promover comunicagao funcional e ampliar a participag¢ao de criangas
com atrasos no neurodesenvolvimento (Dada et al., 2021; Cheng et al., 2023;
Laher and Dada, 2023).

2.2 Estimulagao transcraniana por corrente continua

Na ultima década as técnicas de estimulagdo cerebral n&do invasiva
comegaram a ganhar espago nos estudos cientificos voltados para a reabilitagéo
de criangas com lesdes neurologicas e transtornos do neurodesenvolvimento,
com as mais diversas etiologias. A estimulagdo transcraniana por corrente
continua (transcranial direct current stimulation, tDCS) é uma técnica né&o
invasiva de estimulacao cerebral que tem apresentado resultados promissores e
encorajadores para o tratamento de transtornos do neurodesenvolvimento
(Hameed et al., 2017; Doruk Camsari et al., 2018; Zewdie et al., 2020).



Atualmente, a tDCS tem sido conhecida por induzir alteragées duradouras
de excitabilidade cortical. Se trata da administracdo de uma corrente elétrica
monofasica de baixa intensidade no couro cabeludo utilizando eletrodos de
superficie do tipo silicone-esponja umedecidos em soro fisioldgico.(Stagg and
Nitsche, 2011) A modulacao cortical € dependente da polaridade da corrente
aplicada. A tDCS permite dois tipos de estimulagédo: a corrente anddica que
aumenta a excitabilidade cortical, favorecendo a despolarizagédo da membrana
neuronal, ou a corrente catddica, onde o estimulo surte efeito inibitério por
hiperpolarizacdo da membrana neuronal (Figura 1) (Auvichayapat and
Auvichayapat, 2011; Thibaut et al., 2013).

Figura 1. llustracdo do equipamento e dos efeitos modulatério (anddico e

catédico) da tDCS no potencial de membrana neuronal.

Potencial de Agao
40 0
el 20 20
I = 0 Limiar de disparo
20 E 2
T R g b
& & Potencial induzido
. pelatDCS anddica

Potencial de repouso

Autor: Adaptado de Campos et al. 2023.(Campos et al., 2023)

No processo de reabilitagdo, a tDCS tem como objetivo promover um
aumento da eficacia sinaptica local, alterando o padrao de plasticidade mal-
adaptativa que surge ap6s uma lesdo ou disfungéo cortical. A tDCS promove
uma alteragédo de excitabilidade de maneira sutil, considerada mais fisiologica,
pois altera o potencial de membrana da célula, facilitando ou dificultando a
despolarizacdo, sem de fato gera-la. Por isto, um grande beneficio da sua
utilizacao € a possibilidade do uso associado com a reabilitagdo neurofuncional.
A estimulag&o aparece como uma forma de modular a atividade cortical abrindo
uma passagem para o aumento e prolongamento do ganho funcional promovido

pelo treinamento de atividades neurofuncionais. E possivel dizer, entdo, que a
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estimulagdo promove alteragdo de um padrdao de excitabilidade cortical
disfuncional para que o treinamento neurofuncional ative redes neurais

especificas a tarefa (Grecco et al., 2016; Fregni et al., 2021).

Na populagdo pediatrica, a tDCS demonstrou um perfil de seguranga
favoravel com intensidade da corrente entre 1 a 2mA, aplicada durante 20 a 30
minutos, em ciclos de 10 sessdes, sendo que os efeitos adversos costumam ser
leves e temporarios, como formigamento, eritema e cefaleia. As principais
revisdes sistematicas sobre o assunto, indicam que esses parametros sdo bem
tolerados em criangas e adolescentes (Buchanan et al., 2021; Christopher et al.,
2023; Salehinejad and Siniatchkin, 2024). Quanto aos efeitos, os resultados
variam e parecem estar relacionados a area alvo cortical e a tarefa praticada
durante a estimulacgao transcraniana (Finisguerra et al., 2019a; Guimaraes et al.,
2024; Zhang et al., 2025).

A tDCS anddica sobre o CPFDL-E tem o potencial de otimizar o
desempenho de circuitos cognitivo-comportamentais. As evidéncias sugerem
que a modulagao deste alvo — elemento central de redes de controle executivo
— favorece a atualizagdo e a manutencdo de informacdes na memoria de
trabalho verbal, a selecdo e o monitoramento de respostas, e o controle top-
down de processos linguisticos — fungbes essenciais para o planejamento, a
sustentacdo da meta comunicativa e o ajuste da fala e dos gestos ao contexto
social (Klaus and Schutter, 2018; Hertrich et al., 2021; Guimaraes et al., 2024;
Krauel et al., 2025a).

Estudos publicados na ultima década, demonstrando melhoras
clinicamente relevantes em habilidades e fungcdes, como atencdo, memoaria de
trabalho, controle inibitério e comunicagao (verbal e ndo verbal) em criangas com
TEA e TDAH (Garcia-Gonzalez et al., 2021; Westwood et al.,, 2021). O
desempenho cognitivo e funcional também foi favorecido por essa intervengao
terapéutica em criangas com Paralisia Cerebral (PC), com efeitos também sobre
as habilidades motoras e cognitivas-comunicativas (Zhang et al., 2025). Além
disso, os estudos mostram o promissor impacto da aplicacdo da tDCS anddica
durante o treino orientado para uma tarefa/atividade especifica, selecionada
seguindo o modelo biopsicossocial que considere as principais limitagdes e

potencialidades da crianga (Santos et al., 2020).
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3 OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral

Avaliar os efeitos de dez sessbes de fonoaudiologia neurofuncional,

assistida por CAA e associada a tDCS anddica aplicada sobre o CPFDL-E no

desenvolvimento neuropsicomotor em criangas com SRT.

3.2 Objetivo especifico

Avaliar os efeitos da intervengao proposta sobre as habilidades cognitivas
do desenvolvimento neuropsicomotor em criangas com SRT.

Avaliar os efeitos da intervencdo sobre habilidades de linguagem
receptiva e linguagem expressiva em criangas com SRT.

Avaliar os efeitos da intervencao sobre habilidades de motricidade grossa
e motricidade fina em criangas com SRT.

Avaliar os efeitos da intervengao sobre o desempenho funcional, incluindo
autocuidado, mobilidade e fungao social, em criangas com SRT.

Avaliar a seguranca e a tolerabilidade da intervengdo em criangas com
SRT.

Analisar se os efeitos observados na avaliacdo pods-intervencdo se
mantiveram apos trés meses de acompanhamento (follow-up),
considerando os desfechos de desenvolvimento neuropsicomotor e

desempenho funcional em criangas com SRT.
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4 METODOS
4.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo observacional do tipo série de casos, com
avaliador cego, que envolveu criangas com SRT. A Figura 2 apresenta as etapas

do estudo.

4.2 Participantes

A amostra por conveniéncia foi composta por criangas com diagndstico de
SRT, triadas e convidadas a participar do estudo no Centro de Neuroestimulagao
Pediatrica, Sdo Paulo, SP, Brasil. A época do recrutamento, o Centro dispunha
de um banco de dados com 15 criangas com diagnostico de SRT que haviam
sido ou permaneciam em acompanhamento no servigo. Inicialmente, esperava-
se a participagao de todas as 15 criangas elegiveis. O convite a participagao foi
realizado junto aos responsaveis legais por meio de contato telefénico e/ou
correio eletrénico, com fornecimento de informacdes detalhadas sobre os

objetivos e os procedimentos da pesquisa.

As criancas foram triadas para participacdo no estudo de acordo com os

seguintes critérios:
Critérios de incluséo:

1. Diagnostico de SRT confirmado por analise genética;

2. Exame de ressonancia magnética de encéfalo sem evidéncia de lesées
cerebrais estruturais;

3. Idade entre trés e oito anos;

4. Grau de colaboracdo compativel com o desempenho adequado das
atividades propostas no estudo;

5. Concordancia dos responsaveis legais, formalizada por meio da
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE); e

6. Aceitacado do participante, quando aplicavel, por meio da assinatura do

Termo de Assentimento.
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Critérios de exclusao:

1. Presenca de doencas neuroldgicas, neuromusculares e/ou psiquiatricas
associadas a SRT;

2. Presengca de implantes encefalicos ou histérico de procedimento
neurocirurgico;

3. Presenca de implantes metalicos nas regides da cabecga, pescogo, torax
e/ou membros superiores; e

4. Uso de aparelhos auditivos.

4.3 Procedimentos

Todos os procedimentos de avaliagdo e intervengao foram realizados no
Centro de Neuroestimulacao Pediatrica, em ambiente reservado e apropriado
para o desenvolvimento da pesquisa, com atendimentos agendados
individualmente e realizados em horario previamente definido, de acordo com a

disponibilidade do responsavel legal pelo participante.

Figura 2. Fases do estudo — avaliagdes e intervencéao.

Avaliagio - Intervencio -> Avaliacdo -> Avaliagiio
Pré-intervencao Pés-intervencio Acompanhamento

1 semana antes da 20 minutos, 5 dias por semana, 2 1 semana apos da 12 semana apos da intervengio
intervengio semanas (total de 10 sessoes) intervengio
= Matriz de Comunicagio = Fonoaudiologia neurofuncional = Bayley-III
= Bayley-III +tDCS anddica sobre o cortex = PEDI = Bayley-III
= PEDI pré-frontal dorsolateral = PEDI
esquerdo

Legenda: tDCS: estimulagao transcraniana por corrente continua. Bayley-lll:
Escala de Avaliacdo do Desenvolvimento Infantil Bayley Ill PEDI: Inventario de

Avaliacao Pediatrica de Disfungao.

O estudo foi constituido das seguintes visitas:

e Visita 1 (Triagem): Realizada para verificacdo dos critérios de
elegibilidade e assinatura dos termos de consentimento. Nessa visita, os
procedimentos de intervengcdo foram explicados, demonstrados e
aplicados de forma experimental, com o objetivo de avaliar a tolerancia e

0 nivel de colaboragdo da crianca. Essa etapa permitiu verificar se o
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participante apresentava grau de colaboracdo compativel com a
participagao no estudo.

e Visitas 2 e 3 (Avaliacédo inicial — pré-intervencdo): Realizadas na semana
que antecedeu o inicio da intervencdo. A avaliacdo consistiu na
mensuragdo do desenvolvimento neuropsicomotor e do desempenho
funcional. As visitas ocorreram em dois dias ndo consecutivos, com
duragdo maxima de 1 hora e 30 minutos cada.

e Visitas 4 a 13 (Intervencao): Correspondentes a dez sessdes de
intervengao. As sessbes foram realizadas ao longo de duas semanas
consecutivas, com frequéncia de cinco sessdes por semana (segunda a
sexta-feira).

e Visitas 14 e 15 (Avaliacdo pos-intervencédo): Realizadas na semana
subsequente ao término da intervencao. A avaliacao incluiu a mensuragao
do desenvolvimento neuropsicomotor e do desempenho funcional. Os
procedimentos foram conduzidos em dois dias ndo consecutivos, com
duragdo maxima de 1 hora e 30 minutos por visita.

e Visitas 16 e 17 (Avaliacdo de acompanhamento — follow-up): Realizadas
doze semanas apos o término da intervengado. A avaliagdo contemplou
novamente a mensuragdo do desenvolvimento neuropsicomotor e do
desempenho funcional. As avaliagdes ocorreram em dois dias nao

consecutivos, com duracdo maxima de 1 hora e 30 minutos cada.

4.4 Procedimentos de avaliagao

Os participantes foram avaliados em trés momentos distintos:

o Avaliagao pré-intervengao: realizada uma semana antes do inicio das

dez sessdes de intervengao;

o Avaliagao pés-intervengao: realizada uma semana apos o término das

dez sessdes de intervencio;

e Avaliagao de acompanhamento (follow-up): realizada doze semanas

apo6s o término das intervencoes.

As avaliagbes foram conduzidas por dois profissionais com ampla

experiéncia na aplicagdo das medidas utilizadas no estudo. Antes do inicio da
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coleta de dados, os avaliadores participaram de treinamento intensivo e sessdes
de calibragdo, com o objetivo de padronizar os procedimentos e unificar os
critérios de pontuagao, assegurando elevada confiabilidade das avaliagbes. Para
minimizar a variabilidade interavaliadores, cada participante foi avaliado pelo
mesmo profissional em todos os trés momentos de avaliagdo. Além disso, o
avaliador permaneceu cego em relagéo aos objetivos e aos procedimentos de

intervencao do estudo.

4.5 Medidas de desfechos do estudo
4.5.1 Avaliagao do nivel de desenvolvimento comunicativo

A Matriz de Comunicagao € um instrumento estruturado de avaliagdo que
identifica o nivel de desenvolvimento comunicativo de individuos com
necessidades complexas de comunicacdo, independentemente da idade, da
condicao clinica ou da forma de expresséo utilizada. O instrumento organiza o
desenvolvimento comunicativo em sete niveis hierarquicos, que se estendem
desde comportamentos pré-intencionais até formas simbodlicas avangadas de
linguagem (Rowland and Fried-Oken, 2010; Rowland, 2011). Especificamente,

0s niveis correspondem a:
e Nivel I: comportamento pré-intencional;
e Nivel ll: comportamento intencional;
e Nivel lll: comunicagédo nao convencional;
e Nivel IV: comunicagao convencional;
e Nivel V: comunicagao por simbolos concretos;
¢ Nivel VI: comunicacao por simbolos abstratos;

« Nivel VII: linguagem (falada ou escrita) (Rowland and Fried-Oken, 2010;
Rowland, 2011).

Dessa forma, a Matriz de Comunicagao permite descrever como a crianga
se comunica, com énfase nas habilidades ja adquiridas, em vez de focalizar
exclusivamente suas limitagdes (Rowland and Fried-Oken, 2010; Rowland,
2011).
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A avaliacao investiga diferentes fungdes comunicativas, como rejeitar,
solicitar, interagir socialmente e obter informagbes, considerando multiplas
modalidades de expressao, incluindo vocalizagbes, gestos, expressdes faciais,
uso de objetos, sistemas alternativos e aumentativos de comunicacéo (CAA) e
linguagem simbdlica. A partir do perfil comunicativo delineado, torna-se possivel
monitorar a evolugaéo das habilidades ao longo do tempo, sendo o instrumento
especialmente util para criangas com sindromes genéticas raras, atraso severo
do neurodesenvolvimento ou comunicag&o ndo verbal (Rowland and Fried-Oken,
2010; Rowland, 2011; Quinn and Rowland, 2017; Brady et al., 2018; Quinn et al.,
2019, 2021). Nesse sentido, a aplicagao da Matriz de Comunicagao teve como
objetivo mapear o perfil comunicativo funcional dos participantes, a fim de
orientar a selecdo e o planejamento das atividades da intervencéo

fonoaudiolégica neurofuncional.

4.5.2 Desfecho primario
4.5.2.1 Desenvolvimento neuropsicomotor

A Escala de Avaliagao do Desenvolvimento Infantil — 3? edigao (Bayley
Scales of Infant and Toddler Development — Bayley-lll) é um instrumento
padronizado amplamente utilizado para a avaliagdo do desenvolvimento de
criangas desde o nascimento até 42 meses de idade, sendo reconhecida por
suas propriedades psicométricas robustas, incluindo adequada confiabilidade e
validade para os dominios cognitivo, linguistico e motor (Bayley, 2006; Madaschi
et al., 2016). Em situagdes em que a idade cronoldgica da crianga ultrapassa 42
meses, mas ha atraso significativo do desenvolvimento, a Bayley-lll pode ser
utilizada com finalidade descritiva, sem interpretacdo normativa, conforme
recomendado pelo manual técnico, permitindo a documentag¢ao do desempenho
funcional em tarefas-alvo compativeis com o nivel de desenvolvimento

apresentado (Bayley, 2006).

A Bayley-lll € composta por cinco subtestes: Cognitivo, Linguagem
Receptiva, Linguagem Expressiva, Motricidade Grossa e Motricidade Fina, com
pontos de entrada definidos pela idade cronolégica ou ajustada, quando
aplicavel. Cada item é pontuado de forma dicotdmica (0 = n&o atinge os critérios;

1 = atinge os critérios), conforme os critérios estabelecidos no manual. A
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aplicacdo seguiu rigorosamente as regras de reversao e descontinuagao,
assegurando que cada crianga fosse exposta aos itens mais apropriados ao seu
nivel de desempenho (Bayley, 2006; Madaschi et al., 2016). Para as analises,
foram utilizadas as pontuagdes brutas de cada subteste, considerando a

finalidade descritiva da avaliagao.

As avaliacbes foram realizadas em sala preparada especificamente para
essa finalidade. Os subtestes Cognitivo, Linguagem Receptiva, Linguagem
Expressiva e Motricidade Fina foram aplicados com a crianga sentada
confortavelmente em mobiliario adequado ao seu tamanho, com instrugdes e
demonstragdes individualizadas, conforme as recomendagdes do instrumento.
O subteste de Motricidade Grossa foi aplicado no mesmo ambiente, com
adaptacao das posturas corporais de acordo com as demandas de cada item.
Todas as avalia¢des foram conduzidas por profissional devidamente capacitado,
com experiéncia na aplicacdo e interpretacdo da Bayley-lll, seguindo
rigorosamente os procedimentos padronizados descritos no manual (Bayley,
2006; Madaschi et al., 2016).

A utilizacdo da Bayley-lll na presente pesquisa justifica-se pela
necessidade de empregar um instrumento sensivel, abrangente e clinicamente
informativo para a avaliagdo das habilidades cognitivas, linguisticas e motoras
em criangas com sindrome genética rara e comprometimentos importantes do
neurodesenvolvimento. Embora sua aplicagdo normativa seja restrita a criangas
até 42 meses, a organizagao hierarquica dos itens e a estrutura baseada em
marcos do desenvolvimento permitem sua aplicagcdo em criangas mais velhas
que apresentem funcionamento global inferior ao esperado para a idade
cronoldgica, possibilitando a avaliagcdo baseada em niveis de desempenho e

perfil funcional, e ndo em comparacgao normativa (Del Rosario et al., 2021).

No contexto de condi¢cbes genéticas raras, em que o desenvolvimento
neuropsicomotor € frequentemente caracterizado por grande heterogeneidade
interindividual e defasagens acentuadas, instrumentos estritamente baseados na
idade cronolégica podem nao captar de forma adequada as habilidades
presentes nem discriminar areas especificas de atraso. A Bayley-lll, por sua vez,
apresenta itens graduados e organizados de forma progressiva, o que possibilita

identificar com maior precisdo o nivel funcional da crianga em diferentes
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dominios, favorecendo comparagdes intraindividuais entre areas do
desenvolvimento e maior sensibilidade a detec¢gdo de mudangas ao longo do
tempo, mesmo em intervengdes de curta duragéo (Johnson et al., 2014; Brito et
al., 2019).

Adicionalmente, a escolha da Bayley-lll é respaldada por sua ampla
utilizacdo em pesquisas internacionais envolvendo populagdes com atraso grave
do desenvolvimento e condi¢bes neurologicas complexas, justamente pela
possibilidade de avaliar criangas com idades de desenvolvimento
substancialmente inferiores a idade cronoldgica, fornecendo uma caracterizagéo
mais fidedigna das competéncias atuais (Aghakhanyan et al., 2016; Landlust et
al., 2022; Marban-Castro et al., 2022; Sirtbas-Isik et al., 2024). Dessa forma, sua
aplicacao neste estudo contribui para analises mais robustas e interpretacées

mais acuradas sobre o impacto da SRT no desenvolvimento infantil.

4.5.3 Desfechos secundarios
4.5.3.1 Desempenho funcional — PEDI

O desempenho funcional das criangas foi avaliado quantitativamente por
meio do Inventario de Avaliagcdo Pediatrica de Disfungdes (Pediatric
Evaluation of Disability Inventory — PEDI). O instrumento & aplicado por
entrevista estruturada com o cuidador principal, com o objetivo de documentar
o desempenho da crianga em atividades tipicas da vida diaria, considerando seu

repertdrio funcional habitual.

Para o estudo, foram utilizados os trés dominios do PEDI: Autocuidado
(73 itens), Mobilidade (59 itens) e Fungao Social (65 itens). Cada item € pontuado
de forma dicotdmica, sendo atribuido escore 0 quando a crianga n&o realiza a
atividade ou esta nao faz parte de seu repertorio funcional, e escore 1 quando a

atividade é realizada de forma consistente e integra seu repertério funcional.

Os escores brutos sao obtidos pela soma dos itens pontuados em cada
dominio e podem, quando pertinente, ser convertidos em escores normativos ou
transformados, conforme descrito no manual do instrumento. A aplicagdao do
PEDI seguiu rigorosamente os procedimentos padronizados, sendo conduzida

por avaliador devidamente capacitado e experiente na utilizagao do instrumento,
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em consonancia com as recomendacgdes metodoldgicas estabelecidas (Haley et
al., 1991; lyer et al., 2003). Para as analises, foram considerados os escores
brutos de cada dominio, tendo em vista o perfil de atraso significativo do

desenvolvimento apresentado pela populagéo avaliada.

4.6 Efeitos adversos

Os potenciais efeitos adversos associados a tDCS foram monitorados
sistematicamente apds cada sessao, por meio do questionamento e observagao
clinica continua da crianga. Durante cada sessao, investigou-se a ocorréncia de
sintomas comumente descritos na literatura, incluindo formigamento, ardor,
cefaleia, dor na regidao dos eletrodos, sonoléncia e alteragbes de humor. A
presenca ou auséncia de cada sintoma foi registrada de forma padronizada ao

final de cada sessao.

Adicionalmente, antes do inicio de cada sessao, foram investigados, por
meio de perguntas abertas, sinais e sintomas ocorridos no intervalo entre as
sessdes, tais como cefaleia, dor no couro cabeludo, sensagao de queimacao,
formigamento, eritema cutaneo, sonoléncia, dificuldade de concentragao e
alteragdes de humor. Considerando as possiveis limitacdes comunicativas da
populagdo estudada, os responsaveis legais foram sistematicamente
entrevistados quanto as suas percepcdes sobre o comportamento e o bem-estar
da crianca, e os terapeutas foram orientados a observar e registrar eventuais

comportamentos indicativos de desconforto durante e apds as sessoes.

O procedimento de avaliagdo de segurancga e tolerabilidade apresentou
duragcdo meédia de 30 minutos, incluindo a entrevista com o responsavel e a
observacgéo clinica direta da crianga, com registro padronizado dos achados ao

longo de todo o periodo de intervengéo.

4.7 Procedimentos de intervengao

As dez sessbes de intervengcdo foram realizadas ao longo de duas
semanas consecutivas, com frequéncia de cinco sessdes por semana (segunda
a sexta-feira). Ao chegar ao local de atendimento, o participante e seus
responsaveis foram orientados quanto aos procedimentos da sessdo e

preparados para a realizagao da intervencao.
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A tDCS foi posicionada de acordo com o protocolo previamente
estabelecido e, em seguida, a crianga participou de 20 minutos de intervencéo,
consistindo em fonoaudiologia neurofuncional associada a estimulagéo
transcraniana. Ao término de cada sessao, os potenciais efeitos adversos foram
sistematicamente avaliados, conforme os procedimentos de monitoramento de

seguranga descritos previamente.

4.8 Estimulacao transcraniana por corrente continua - tDCS

A tDCS foi aplicada por fisioterapeuta devidamente capacitado, em
conformidade com as normativas estabelecidas pela Resolugdo n°® 434, de 27 de
setembro de 2013, do Conselho Federal de Fisioterapia e Terapia Ocupacional.
A tDCS foi administrada por meio de um dispositivo de estimulacado (Soterix
Medical Inc., EUA), utilizando dois eletrodos de superficie do tipo esponja (5 x 7

cm?, nao metalicos), previamente umedecidos em solugdo salina.

De acordo com o sistema internacional 10-20 de eletroencefalografia
(Homan et al., 1987), o eletrodo anodo foi posicionado sobre o CPFDL-E (F3),
enquanto o eletrodo catodo foi posicionado na regido do musculo deltoide direito.
Os participantes receberam uma corrente elétrica de 1 mA durante 20 minutos,

aplicada concomitantemente as sessdes de fonoaudiologia neurofuncional.

A intensidade da corrente foi aumentada gradualmente ao longo de 30
segundos, mantida em 1mA por 20 minutos e, ao final da sessédo, reduzida
progressivamente em 30 segundos, conforme recomendag¢des de segurancga

para aplicacdo da tDCS em populagdes pediatricas (Antal et al., 2017a).

4.9 Fonoaudiologia Neurofuncional

A intervencdo fonoaudiologica neurofuncional foi  conduzida
concomitantemente a aplicacdo da tDCS, durante 20 minutos por sessao, em
ambiente clinico controlado. As sessdes foram realizadas com a crianca
posicionada sentada em cadeira com encosto e mesa a frente, ambas ajustadas
ergonomicamente a estatura individual de cada participante (Figura 3). A

intervencao foi aplicada por fonoaudiélogo devidamente treinado, seguindo
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protocolo previamente definido e padronizado, sem variagdes ao longo do

estudo.

Figura 3. Demonstracao da intervengao — fonoaudiologia neurofuncional e tDCS
anddica sobre o CPFDL-E.

O conteudo terapéutico foi fundamentado no Programa de Intervengéo em

Autorregulacdo e Funcgdes Executivas (PIAFEX) (Dias and Seabra, 2013),
originalmente desenvolvido para o contexto escolar e, no presente estudo,
adaptado ao ambiente clinico. As atividades tiveram como objetivo promover o
engajamento ativo da crianga e estimular o desenvolvimento das fungdes
executivas por meio de tarefas estruturadas de base cognitiva, abrangendo
habilidades de organizagcdo, planejamento, controle inibitério, atencao
sustentada e seletiva, memodria de trabalho, metacognicdo e regulacao

emocional.

A selecao das atividades foi realizada de forma individualizada, com base
no perfil funcional identificado na avaliacido basal de cada participante. Apesar
dessa individualizagao, foram adotados critérios rigorosos de padronizagao para
assegurar a reprodutibilidade da intervencdo, de modo que as mesmas
atividades, materiais, sequéncia, duragao e instrugdes foram mantidas ao longo
das sessodes. As adaptacgdes realizadas limitaram-se ao nivel de complexidade
das tarefas e ao grau de mediagao do terapeuta, sem alteragées nos objetivos

terapéuticos ou na estrutura das atividades.

Considerando as fungdes atribuidas ao CPFDL-E e os pressupostos do
PIAFEX, as atividades terapéuticas contemplaram, de forma integrada, os

seguintes aspectos funcionais:
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¢ Visual: Contato, atencgao, fixacao e rastreio;

¢ |dentificagc&o: categorias seménticas basicas;
¢ Nomeagao: categorias semanticas basicas;

e Pareamentos: categorias semanticas basicas;
e Agrupamento: categorias semanticas basicas;
e Escolhas e como as realiza;

e Brincadeiras: compartilhada, regras e simbdlica.

O foco prioritario da intervengao foi a comunicagao funcional. Dessa
forma, participantes sem comunicagao oral funcional utilizaram recursos de CAA
como meio principal de expressao. Foram empregados sistemas de CAA
baseados em vocabulario nucleo, utilizando pranchas de baixa tecnologia ou
softwares, conforme a necessidade individual. O conjunto de vocabulos-chave
foi padronizado e incluiu: EU/VOCE (ocupagdo de turno e atencdo ao
interlocutor), MAIS/ACABOU e NAO (continuidade e negacéo),
ESPERA/OLHAR (atencdo e analise visual), AJUDA/RAPIDO (ajustes na
execugao da tarefa) e IR EMBORA/TCHAU (saudagéao e encerramento).

As atividades propostas incluiram brincadeiras musicais e tarefas com
objetos ludicos, tais como bola, carrinho, boneca, livro ilustrado e cartdes com
imagens de frutas, animais, meios de transporte, instrumentos musicais e
personagens da Galinha Pintadinha. Durante as atividades, foram solicitadas a
identificacdo de objetos e cores (amarelo, azul, vermelho e verde), a execugao
de acdes funcionais (langar a bola, empurrar o carrinho, realizar agdes com a
boneca), a exploragao do livro por meio do manuseio e virada de paginas, bem
como a identificagdo do personagem correspondente a cangdo em execugao. As
atividades foram ajustadas aos interesses individuais das criangas, com o

objetivo de maximizar o engajamento.

Foram utilizadas fichas visuais e gestos convencionais para sinalizar
continuidade e término das atividades, organizar a alternéncia de turnos na
escolha de objetos ou brincadeiras e favorecer a manutengado da atengdo. Na
atividade de jogar bola, a posi¢ao do objeto foi sistematicamente variada com o
objetivo de elicitar rastreio e fixagdo visual do estimulo. Alternaram-se

solicitacbes iniciadas pelo terapeuta e escolhas realizadas pela criancga,
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registradas por meio do direcionamento do olhar e do alcance do objeto ou

atividade selecionada, com assisténcia minima quando necessaria.

Em niveis mais elevados de complexidade, foram propostas atividades
com dois comandos sequenciais (por exemplo, identificar uma cor, coloca-la no
carrinho e empurra-lo), ampliando-se progressivamente a variabilidade das
tarefas para identificagéo e pareamento de frutas, meios de transporte, animais
e instrumentos musicais, bem como para o pareamento por cores. Durante todas
as atividades, foram consideradas como modalidades de resposta validas o
apontar manual, o olhar sustentado por pelo menos dois segundos em simbolo
ou objeto, a vocalizagdo funcional e o uso de gestos convencionais. A(S)
modalidade(s) de resposta utilizada(s) por cada participante foi(foram)

sistematicamente registrada(s) em planilha especifica de sesséo.

4.10 Consideragoes éticas

O estudo foi iniciado apds aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa da
Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo (instituicdo proponente),
com coparticipagado do Centro de Neuroestimulagdo Pediatrica (ANEXO 1), sob
o numero de parecer 7.241.032 (CAAE: 76519423.7.0000.5479). Todos os
procedimentos de avaliacdo e intervengcdo foram realizados no Centro de
Neuroestimulagao Pediatrica. A pesquisa foi conduzida em conformidade com as
Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisas Envolvendo Seres
Humanos, especialmente a Resolugdo CNS n°® 466/2012. O protocolo do estudo
foi registrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC), sob o
identificador RBR-73rpgs9 (ANEXO 2).

Os responsaveis legais pelos participantes assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO 3), declarando ciéncia de
que se tratava de uma pesquisa de natureza experimental, gratuita, voluntaria e
considerada segura. As criangas manifestaram sua concordancia por meio do
Termo de Assentimento (ANEXO 4), o qual foi lido e explicado em linguagem
adequada a idade e ao nivel de desenvolvimento de cada participante. Foi
adotada a estratégia de verificacdo de compreensdo, na qual, apdés as

explicacdes, a crianca foi convidada a relatar, com suas proprias palavras, os
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procedimentos do estudo; a assinatura do assentimento foi orientada apenas
quando a compreensao e a concordancia se mostraram inequivocas. Nos casos
em que a crianga nao pdde assinar o termo, o responsavel legal assinou em sua
representacédo, respeitando-se, em todos os casos, a vontade expressa do

menor.

Os participantes e seus responsaveis tiveram acesso continuo a
esclarecimentos antes, durante e apds a coleta de dados. Foi garantido que a
participacao era inteiramente voluntaria, sendo possivel a desisténcia a qualquer
momento, sem prejuizo ao atendimento da crianga ou a qualquer outra forma de
dano. A confidencialidade das informacgdes foi assegurada, com prote¢cao dos
registros identificaveis e acesso restrito a equipe de pesquisa. Os resultados
serao divulgados de forma agregada, preservando o anonimato dos

participantes.

4.11 Andlise estatistica

Trés participantes ndo compareceram a uma das visitas da avaliacdo de
acompanhamento, resultando em dados ausentes, conforme apresentado no
fluxograma do estudo. Para o tratamento dessas perdas, foi adotado o método
da ultima observacgao carregada, estratégia definida previamente ao inicio do

estudo e aplicada de forma consistente em todas as analises.

A distribuicdo dos dados foi avaliada por meio do teste de Shapiro—Wilk,
que indicou normalidade. As variaveis continuas foram descritas utilizando média
e desvio-padrdo e/ou intervalos de confiangca de 95% (IC95%), enquanto as
variaveis categoricas foram apresentadas em frequéncias absolutas e relativas
(n, %).

Para a comparacao entre os diferentes momentos de avaliagao (pré-
intervengao, poés-intervengao e follow-up), foi empregada analise de variancia
para medidas repetidas (ANOVA), com aplicagcdo do teste pds-hoc de Tukey
quando apropriado. Os tamanhos de efeito foram estimados por meio do d de
Cohen, permitindo a interpretagdo da magnitude dos efeitos observados de

forma independente do tamanho amostral.
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5 RESULTADOS

No total, 15 criangas com SRT foram triadas para participa¢cao no estudo.
Destas, dez criangas atenderam aos critérios de elegibilidade, foram convidadas,
tiveram o consentimento formal obtido e concluiram todas as etapas do

protocolo, correspondendo a 66,6% da amostra inicialmente triada.

Quatro criangas foram excluidas por nao apresentarem documentagao
diagnéstica completa, especificamente pela auséncia de confirmagao genética
e/ou de exame de ressonancia magnética de encéfalo. Uma crianga foi excluida
por residir em outro estado, o que inviabilizou o deslocamento até o local do
estudo. Adicionalmente, uma crianga foi retirada das anadlises apos a fase de
intervencao, em decorréncia do estabelecimento do diagndstico de TEA durante
o periodo de acompanhamento, caracterizando critério de inelegibilidade

identificado apos a inclusao.

A Figura 4 apresenta o fluxograma do estudo, detalhando as diferentes

fases e o numero de participantes incluidos em cada etapa.

Figura 4. Fluxograma do estudo.

Avaliados para elegibilidade
N=15

Excluidos: N=5

e Exame complementares: N = 4
e Diagnostico associado: N = 1
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Avaliagado Pré -intervencao

N=10

Intervencéo

Fonoaudiologia Neurofuncional + tDCS anddica
sobre o CPFDL -E (1mA)

10 sessdes — 5 sessdes/semana — 20 minutos

N =10

[ Avaliagao Pds -intervencao ]

Excluido

e Diagnostico de TEA: N =1
N=9

Avaliacao Follow -up
N=9
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As caracteristicas clinicas dos participantes estao descritas na Tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas clinicas dos participantes da amostra estudada.

Caracteristicas clinicas N (%)
Género

Masculino 6 (66,6%)

Feminino 3 (33,3%)
Idade 53+1,1
Nivel de Comunicagao

Nivel Il - Comunicagao Nao Convencional 4 (44,5%)

Nivel IV - Comunicagao Convencional 4 (44,5%)

Nivel V — Simbolos concretos 1(11,1%)
Comunicacido Aumentativa e Alternativa

Prévia ao estudo 2 (22%)
Nivel de Mobilidade

Mobilidade Funcional 9 (100%)
Reabilitacdo / Terapias semanais

Fonoaudiologia 8 (88,8%)
Fisioterapia 6 (100%)
Terapia ocupacional 5 (55,5%)
Psicopedagogia 3 (33,3%)
Musicoterapia 3 (33,3%)
Psicomotricidade 1(11,1%)
Equoterapia 1(11,1%)

A totalidade dos participantes compareceu as avaliagoes pré-intervencao

e pos-intervengdo, bem como as dez sessdes de intervencdo previstas no

protocolo. Entretanto, trés participantes ndo compareceram a uma das duas

visitas que compunham a avaliagdo de acompanhamento (follow-up), o que

inviabilizou a aplicagdo completa da Bayley-lll nesses casos. Dessa forma, os

dados referentes ao desenvolvimento neuropsicomotor desses participantes ndo

puderam ser obtidos no terceiro momento de avaliagao.
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Conforme descrito na Tabela 1, todos os nove participantes realizavam
acompanhamento terapéutico prévio, envolvendo sessées com uma ou mais
especialidades profissionais. Durante o periodo de intervencéo do estudo, essas
terapias foram temporariamente interrompidas por decisdo dos familiares, que
optaram por nao sobrecarregar as criangas e manté-las o mais descansadas
possivel para a participagao na intervengao experimental.

Imediatamente apdés o término da intervengcdo, todas as criancas
retornaram a sua rotina habitual de terapias, sem aumento ou reducido da
frequéncia semanal. Esse padrao foi mantido ao longo do periodo de trés meses
entre a avaliagdo pos-intervencédo e a avaliagdo de acompanhamento (follow-
up).

Ndo houve necessidade de interrupcdo da aplicagdo da estimulacao
transcraniana por corrente continua (tDCS) ou da intervencao fonoaudioldgica
neurofuncional em decorréncia de intercorréncias clinicas ou técnicas. Esses
achados indicam elevada tolerabilidade da intervengao e adesao integral dos

participantes ao protocolo do estudo.

No que se refere especificamente a tDCS, nao foram observados eventos
adversos moderados ou graves. Em todos os participantes, foi identificado
eritema cutaneo leve na regido de contato dos eletrodos ao término da
estimulagdo, com resolugao espontanea em poucos minutos, sem necessidade
de intervencdo. Adicionalmente, 78,7% dos participantes (7/9) relataram ou
demonstraram sensac&o transitoria, leve e bem tolerada de formigamento

durante a aplicacédo da estimulacéo.

5.1 Medidas de desfechos do estudo
A Tabela 2 apresenta de forma descritiva os resultados obtidos nos

momentos de avaliacdo antes e apos a intervengao analisada.
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Tabela 2. Apresentacao descritiva dos casos, com resultados obtidos nas avaliagdes antes e apds as dez sessodes de intervencgao.

Avaliacao Pré- Avaliacao Poés- Avaliacao Follow-up  Observagoes

intervencao intervengao
Caso 1 Bayley-llI Bayley-llI Bayley-IlI A crianca realizou
Fem|n|no COganO 59 COganO 69 COganO 71 acompanhamento em

Idade: 6 anos e 1 més
NC: Nivel IV
CAA: N3o utilizava

Linguagem Receptiva: 24
Linguagem Expressiva: 17
Motricidade Fina: 37
Motricidade Grossa: 58

PEDI
Autocuidado: 23
Mobilidade: 44

Funcao Social: 31

Linguagem Receptiva: 25
Linguagem Expressiva: 20
Motricidade Fina: 38
Motricidade Grossa: 63

PEDI
Autocuidado: 31
Mobilidade: 49

Funcgao Social: 37

Linguagem Receptiva: 28
Linguagem Expressiva: 21
Motricidade Fina: 38
Motricidade Grossa: 63

PEDI
Autocuidado: 34
Mobilidade: 46

Fungao Social: 44

fisioterapia e fonoaudiologia
desde os 3 meses de idade,
antes do estabelecimento do
diagnostico.  Posteriormente,
passou a ser acompanhada
por profissional de
psicomotricidade. Os
atendimentos ocorreram
predominantemente na rede

publica, com interrupcdes
ocasionais em decorréncia da
indisponibilidade de
profissionais. Frequentou
escola regular desde os 3 anos

de idade.
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Caso 2

Masculino:

Idade: 4 anos, 4 meses
NC: Nivel IlI

CAA: Nao utilizava

Bayley-lll

Cognitivo: 44

Linguagem Receptiva: 14
Linguagem Expressiva: 12
Motricidade Fina: 27
Motricidade Grossa: 52

PEDI
Autocuidado: 18
Mobilidade: 33

Fungéao Social: 16

Bayley-Ill

Cognitivo: 55

Linguagem Receptiva: 23
Linguagem Expressiva: 17
Motricidade Fina: 31
Motricidade Grossa: 46

PEDI
Autocuidado: 20
Mobilidade: 37

Fungéao Social: 15

Bayley-llI

Cognitivo: 55

Linguagem Receptiva: 23
Linguagem Expressiva: 17
Motricidade Fina: 31

Motricidade Grossa: 61

PEDI
Autocuidado: 20
Mobilidade: 35

Funcgéao Social: 15

A crianga realizou
acompanhamento em
fisioterapia e fonoaudiologia
desde a primeira infancia. Apés
o estabelecimento do
diagnéstico, passou a ser
acompanhada por equipe
multidisciplinar. Frequenta

escola regular. Durante a
avaliacdo e as sessdes iniciais,
apresentou comportamento de
arremessar objetos ao chao, o
qual apresentou redugao
progressiva, cessando ao final

do ciclo de 10 sessfes.

Caso 3

Feminino

Idade: 3 anos, 3 meses
NC: Nivel IV

CAA: Nao utilizava

Bayley-lll

Cognitivo: 68

Linguagem Receptiva: 28
Linguagem Expressiva: 19
Motricidade Fina: 44
Motricidade Grossa: 56

PEDI

Bayley-Ill

Cognitivo: 72

Linguagem Receptiva: 29
Linguagem Expressiva: 20
Motricidade Fina: 49

Motricidade Grossa: 61

PEDI

Bayley-IlI

Cognitivo: 77

Linguagem Receptiva: 35
Linguagem Expressiva: 19
Motricidade Fina: 54
Motricidade Grossa: 66

PEDI

A crianga realizou
acompanhamento em
fonoaudiologia desde o]

periodo neonatal e iniciou
fisioterapia aos 4 meses de
idade. Posteriormente, passou

a realizar acompanhamento
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Autocuidado: 22

Autocuidado: 25

Autocuidado: 25

em terapia ocupacional e

Mobilidade: 40 Mobilidade: 48 Mobilidade: 48 musicoterapia_ Frequenta
Fungéo Social: 31 Fungéao Social: 35 Fungéao Social: 38 escola regular.
Caso 4 Bayley-llI Bayley-llI Bayley-llI A crianca realizou
Masculino COgnitiVO: 59 COgnitiVO: 62 COgnitiVO: 67 acompanhamento em

Idade: 5 anos, 10 meses
NC: Nivel lll
CAA: Nao utilizava

Linguagem Receptiva: 18
Linguagem Expressiva: 9
Motricidade Fina: 31
Motricidade Grossa: 53

PEDI
Autocuidado: 19
Mobilidade: 28

Fungéo Social: 21

Linguagem Receptiva: 28
Linguagem Expressiva: 18
Motricidade Fina: 38

Motricidade Grossa: 61

PEDI
Autocuidado: 22
Mobilidade: 26

Funcédo Social: 21

Linguagem Receptiva: 28
Linguagem Expressiva: 17
Motricidade Fina: 44
Motricidade Grossa: 56

PEDI
Autocuidado: 21
Mobilidade: 29
Funcéo Social: 20

fisioterapia desde a primeira

infancia, com interrupcdes
frequentes. Iniciou
acompanhamento

fonoaudioldégico aos 2 anos de
idade e, posteriormente,
passou a ser acompanhada
por equipe de Analise do
Comportamento Aplicada
(Applied Behavior Analysis —
ABA).

regular. Durante a avaliagéo e

Frequenta escola
as sessoes iniciais, apresentou
comportamento de
irritabilidade e esquiva, o qual

apresentou reducao
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progressiva ao longo do ciclo

de 10 sessobes.

Caso 5

Masculino

Idade: 6 anos, 11 meses
NC: Nivel VI

CAA: Nao utilizava *

Bayley-Ill

Cognitivo: 79

Linguagem Receptiva: 31
Linguagem Expressiva: 44
Motricidade Fina: 50
Motricidade Grossa: 65

PEDI
Autocuidado: 38
Mobilidade: 56
Fungéo Social: 43

Bayley-Ill

Cognitivo: 82

Linguagem Receptiva: 37
Linguagem Expressiva: 46
Motricidade Fina: 54
Motricidade Grossa: 65

PEDI
Autocuidado: 41
Mobilidade: 56

Funcao Social: 46

Bayley-IlI

Cognitivo: --

Linguagem Receptiva: --
Linguagem Expressiva: --
Motricidade Fina: --

Motricidade Grossa: --

PEDI
Autocuidado: 46
Mobilidade: 56
Funcéao Social: 47

A crianga iniciou
acompanhamento em
fisioterapia aos 4 meses de
idade e, aos 12 meses, passou
a realizar fonoaudiologia e
terapia ocupacional. Ao longo
do acompanhamento, foram
incluidas intervengdes em
musicoterapia, equoterapia e
psicopedagogia. Iniciou a
escolarizacdo em  escola
regular aos 2 anos de idade. A
crianga apresentava
linguagem oral funcional, ndo
sendo necessaria a utilizagao

de recursos de CAA.

Caso 6

Masculino

Idade: 5 anos, 9 meses
NC: Nivel llI

Bayley-Ill
Cognitivo: 47
Linguagem Receptiva: 12

Linguagem Expressiva: 11

Bayley-Ill
Cognitivo: 54
Linguagem Receptiva: 21

Linguagem Expressiva: 17

Bayley-IlI
Cognitivo: 59
Linguagem Receptiva: 21

Linguagem Expressiva: 17

A crianga iniciou
acompanhamento em
fisioterapia aos 3 meses de

idade e, aos 12 meses, passou
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CAA: ja usava sistema
de CAA

Motricidade Fina: 31
Motricidade Grossa: 53

PEDI
Autocuidado: 23
Mobilidade: 41

Fungédo Social: 18

Motricidade Fina: 38
Motricidade Grossa: 63

PEDI
Autocuidado: 21
Mobilidade:41
Funcéo Social: 23

Motricidade Fina: 38
Motricidade Grossa: 60

PEDI
Autocuidado: 23
Mobilidade: 41
Funcéo Social: 27

a realizar acompanhamento
em fonoaudiologia, terapia
ocupacional e musicoterapia.
Posteriormente, passou a ser
acompanhada por equipe de
ABA e por profissional de
psicopedagogia. Frequenta
escola regular. Durante a
avaliacio e as sessdes iniciais,
apresentou comportamento de
irritabilidade e esquiva, o qual
apresentou reducgéo
progressiva ao longo do ciclo
de 10 sessoes.
O uso do sistema de
Comunicagdo Aumentativa e
Alternativa (CAA) era recente,
sendo este organizado
sintaticamente em dispositivo

de alta tecnologia.

Caso 7

Feminino

Bayley-lll
Cognitivo: 71

Bayley-Ill
Cognitivo: 77

Bayley-llI
Cognitivo: 82

A crianga realizou

acompanhamento
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D/N: 4 anos, 8 meses
NC: Nivel V

CAA: ndo usava

Linguagem Receptiva: 28
Linguagem Expressiva: 21
Motricidade Fina: 43
Motricidade Grossa: 65

PEDI
Autocuidado: 34
Mobilidade: 44
Fungéo Social: 33

Linguagem Receptiva: 36
Linguagem Expressiva: 27
Motricidade Fina: 48
Motricidade Grossa: 65

PEDI
Autocuidado: 39
Mobilidade: 47

Funcao Social: 34

Linguagem Receptiva: 36
Linguagem Expressiva: 38
Motricidade Fina: 54
Motricidade Grossa: 63

PEDI
Autocuidado: 41
Mobilidade: 48

Fungao Social: 41

multidisciplinar em fisioterapia,
fonoaudiologia e terapia
ocupacional desde os 6
meses de idade. Os
atendimentos ocorreram
predominantemente na rede
publica, com interrupgdes
ocasionais em decorréncia da
indisponibilidade de
profissionais. Frequenta

escola regular.

Caso 8

Masculino

Idade: 7 anos, 3 meses
NC: Nivel IV

CAA: usava sistema de
CAA

Bayley-lll

Cognitivo: 68

Linguagem Receptiva: 17
Linguagem Expressiva: 16
Motricidade Fina: 31
Motricidade Grossa: 53

PEDI
Autocuidado: 34
Mobilidade: 44
Fungéao Social: 36

Bayley-Ill

Cognitivo: 71

Linguagem Receptiva: 28
Linguagem Expressiva: 24
Motricidade Fina: 38
Motricidade Grossa: 63

PEDI
Autocuidado: 39
Mobilidade: 47

Funcgao Social: 34

Bayley-llI

Cognitivo: --

Linguagem Receptiva: --
Linguagem Expressiva: --
Motricidade Fina: --

Motricidade Grossa: --

PEDI
Autocuidado: 44
Mobilidade: 49

Fungéao Social: 38

A crianga realizou
acompanhamento

multidisciplinar em fisioterapia,
fonoaudiologia e  terapia
ocupacional desde a primeira
infancia, incluindo também
intervengdo em equoterapia.
As terapias nao ocorreram
necessariamente de forma
concomitante; entretanto, a

crianga manteve intervengao




34

terapéutica continua ao longo
do periodo. Frequenta escola
regular. Durante a avaliacao e
as sessoes iniciais, apresentou
comportamento de
irritabilidade e esquiva, o qual
apresentou reducgéo
progressiva ao longo do ciclo
de 10 sessdes. O uso do
sistema de CAA era recente,
sendo este organizado
sintaticamente em dispositivo

de alta tecnologia.

Caso 9

Masculino

D/N: 5 anos, 4 meses
NC: Nivel IlI

CAA: ndo usava

Bayley-Ill

Cognitivo: 50

Linguagem Receptiva: 16
Linguagem Expressiva: 15
Motricidade Fina: 29
Motricidade Grossa: 46

PEDI
Autocuidado: 36
Mobilidade: 51

Bayley-IlI

Cognitivo: 54

Linguagem Receptiva: 28
Linguagem Expressiva: 17
Motricidade Fina: 32
Motricidade Grossa: 53

PEDI
Autocuidado: 40
Mobilidade: 50

Bayley-IlI

Cognitivo: --

Linguagem Receptiva: --
Linguagem Expressiva: --
Motricidade Fina: --

Motricidade Grossa: --

PEDI
Autocuidado: --
Mobilidade: --

A crianga realizou
acompanhamento

multidisciplinar em fisioterapia,
fonoaudiologia e  terapia
ocupacional desde a primeira
infancia. Frequenta escola
regular. Durante a avaliacao e
as sessoes iniciais, utilizou o
forma de

choro como
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Fungao Social: 31

Funcédo Social: 33

Fungao Social: --

expressar recusa as atividades
propostas; esse
comportamento apresentou
reducdo progressiva e cessou
ao final do ciclo de 10 sessdes,
sendo substituido pelo gesto
de negacdo (balanco da

cabeca).

Legenda. NC: Nivel de Comunicagao; CAA: Comunicacdao Aumentativa e Alternativa; PEDI: Inventario de Avaliagdo Pediatrica de

Disfuncoes.
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5.2 Desenvolvimento neuropsicomotor — Bayley-lil
A Bayley-lll foi adotada como medida primaria de efetividade, com analise
especifica de cada subteste (cognitivo, linguagem receptiva, linguagem

expressiva, motricidade fina e motricidade grossa).

No subteste cognitivo, a ANOVA de medidas repetidas indicou diferenga
significativa entre pré-intervencéao, pds-intervencao e follow-up (F,13) = 24,8; p
<0,001), com melhora significativa no pés-intervencao (DM = 5,2 pontos; IC95%:
2,3-8,0; p=0,001;d =0,47) e no follow-up (DM = 7,4 pontos; IC95%: 3,6-7,5; p

= 0,001; d = 0,65) em comparagao ao pré-intervencao (Figura 5).

Figura 5. Evolucao longitudinal dos escores obtidos no subteste Cognitivo da
Bayley-Ill. Médias e desvios-padrdo dos escores obtidos nos momentos pré-
intervengdo, poés-intervengdo e follow-up. * p < 0,05 indica diferenga
estatisticamente significativa em relagdo a avaliagdo pré-intervengao. # p < 0,05

indica diferengca estatisticamente significativa em relacdo a avaliagdo poés-

intervencao.
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Para a linguagem receptiva, observou-se diferenga significativa entre os
momentos avaliados (F,11) = 34,9; p < 0,001), com ganhos significativos no pos-
intervencao (DM = 6,9 pontos; IC95%: 3,2-10,5; p = 0,001; d = 1,08) e no follow-
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up (DM = 7,8 pontos; 1C95%: 5,0-10,5; p < 0,001; d = 1,19), sem diferenca entre
esses dois momentos. Na linguagem expressiva, a ANOVA também foi
significativa (Fi2,13) = 5,0; p = 0,029); contudo, a melhora ocorreu apenas no
follow-up em relagéo ao pré-intervengao (DM = 5,6 pontos; 1C95%: 1,3-9,8; p =
0,012; d = 0,54), sem diferenca significativa observada pds-intervencao (Figuras
6e’7).

Figura 6. Evolugcdo longitudinal dos escores obtidos no subteste Linguagem
Receptiva da Bayley-lll. Médias e desvios-padrao dos escores obtidos nos
momentos pré-intervencdo, pos-intervencdo e follow-up. * p < 0,05 indica

diferenca estatisticamente significativa e em relagao a avaliagao pré-intervencgao.
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Figura 7. Evolucido longitudinal dos escores obtidos no subteste Linguagem
Expressiva da Bayley-lll. Médias e desvios-padrao dos escores obtidos nos
momentos pré-intervencdo, pos-intervencdo e follow-up. * p < 0,05 indica

diferenga estatisticamente significativa em relagdo a avaliagao pré-intervengao.
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No subteste de motricidade fina, houve diferenca significativa ao longo
do tempo (F,11) = 17,6; p < 0,001), com melhora no pds-intervengéao (DM = 4,3
pontos; 1C95%: 2,1-6,4; p < 0,001; d = 0,56) e no follow-up (DM = 6,0 pontos;
IC95%: 2,1-9,4; p = 0,004; d = 0,71). Para a motricidade grossa, ndo foram
identificadas diferengas estatisticamente significativas (p > 0,05). A Figuras 8

apresenta os resultados obtidos nos subtestes de motricidade fina (A) e grossa

(B).
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Figura 8. Evolucao longitudinal dos escores obtidos nos subtestes Motricidade
Fina (A) e Motricidade Grossa (B) da Bayley-Ill. Médias e desvios-padrao dos
escores obtidos nos momentos pré-intervengao, pos-intervencéo e follow-up. * p
< 0,05 indica diferencga estatisticamente significativa em relacao a avaliagao pré-

intervencao.
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5.3 Desfecho secundario
5.3.1 Desempenho funcional - PEDI

O desempenho funcional nos dominios Autocuidado, Mobilidade e Fungao
Social foi avaliado pelo PEDI. No dominio Autocuidado, observou-se diferenca
significativa entre os trés momentos de avaliagao (F2,13) = 15,9; p < 0,001), com
melhora no pés-intervengao (DM = 2,8 pontos; 1C95%: 0,1-5,6; p = 0,038; d =
0,33) e no follow-up (DM = 6,3 pontos; IC95%: 2,5-10,1; p = 0,003; d = 0,69) em

comparagao ao pré-intervengao.
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Figura 9. Evolucéo longitudinal dos escores obtidos no dominio de Autocuidado
do PEDI. Médias e desvios-padrao dos escores obtidos nos momentos pré-
intervengdo, pods-intervengcdo e follow-up. * p < 0,05 indica diferenca

estatisticamente significativa em relagédo a avaliagao pré-intervengéo.
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No dominio Fungao Social, a diferenca entre os momentos foi significativa
(Fe,13) = 8,1; p = 0,015), com melhora apenas no follow-up (DM = 4,8 pontos;
IC95%: 0,2-9,5; p = 0,040; d = 0,44). Para o dominio Mobilidade, ndo foram
observadas diferengas significativas ao longo do tempo (p > 0,05). Os valores

completos estdo apresentados na Tabela 3.

Tabela 3. Desempenho funcional nos dominios Autocuidado, Mobilidade e
Fungao Social ao longo do tempo. Os valores sdo apresentados como média e
intervalo de confianga de 95% (1IC95%) nas avaliagdes pré-intervengao, pos-

intervencao e follow-up.

Pré-intervengcdo Pds-intervencao Follow-up P

PEDI — Autocuidado 255 (19.2-31,8) 28,4 (21,1-35,7) 31,8 (24,1-39,6) 0,004
PEDI — Mobilidade 41,1 (342-47,9)  42,5(34,9-50,1) 43,6 (37,2-50,0) 0,262

PEDI — Funcdo Social 265(19,2-338)  287(205-37,0) 314 (21,8-41,0) 0,015

Os valores de p referem-se a analise de variancia de medidas repetidas para

cada dominio.
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6 DISCUSSAO

Este estudo do tipo série de casos investigou a viabilidade, a
seguranga/tolerabilidade e os sinais iniciais de efetividade da tDCS anddica
aplicada ao CPFDL-E, em associacdo a um programa estruturado de
fonoaudiologia neurofuncional com suporte de CAA, em criangas com SRT. De
forma geral, todas as criangas completaram as dez sessdes de intervencéo
previstas no protocolo, sem a ocorréncia de eventos adversos moderados ou

graves, demonstrando elevada viabilidade e adeséo a intervengao proposta.

No que se refere aos desfechos de desenvolvimento, foram observadas
melhorias estatisticamente significativas em alguns subtestes da Bayley-lll —
Cognigao, Linguagem Receptiva, Linguagem Expressiva e Motricidade Fina —
quando comparados os dados poés-intervengdo aos valores basais, com
tamanhos de efeito variando de pequenos a moderados. Os resultados do PEDI
mostraram-se menos consistentes, observando-se um pequeno, porém
estatisticamente significativo, ganho no dominio Autocuidado, identificado no
periodo pos-intervengdo e mantido no follow-up, bem como um ganho
significativo no dominio Fungao Social apenas no follow-up. Por outro lado, o
dominio Mobilidade ndo apresentou diferencas estatisticamente significativas

entre os momentos avaliados

Um primeiro aspecto relevante a ser discutido diz respeito a seguranga da
tDCS em populagao pediatrica. Os achados do presente estudo, nos quais os
unicos efeitos adversos observados foram eritema cuténeo transitorio no local
dos eletrodos e sensacdo leve e passageira de formigamento durante a
estimulagao, estdo plenamente alinhados com a literatura pediatrica sobre tDCS.
Revisbes sistematicas e estudos de seguranca tém consistentemente reportado
boa tolerabilidade e auséncia de eventos adversos graves, desde que sejam
utilizados paradmetros adequados a idade e as caracteristicas clinicas da
populagao (Gillick et al., 2015; Krishnan et al., 2015; Cerezo-Zarzuelo et al.,
2025).

Nesse sentido, a revisdo sistematica de Buchanan et al. (2021), que
analisou dados de 156 criangas e adolescentes, totalizando 864 sessbdes ativas
de tDCS, com intensidades de até 2mA, concluiu que a tDCS é uma intervencéao

segura, bem tolerada e aceitavel quando aplicada com doses apropriadas (0,5 a
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2 mA, por 10 a 20 minutos, em 1 a 20 sessdes), sendo os efeitos adversos mais
frequentes leves e transitorios, como eritema e formigamento, sem registros de
eventos graves (Buchanan et al., 2021). De maneira semelhante, o estudo de
seguranga conduzido por Zewdie et al. (2020), que incluiu 612 sessdes de tDCS
em 92 criangas, identificou elevada tolerabilidade, com efeitos colaterais leves
— principalmente formigamento, relatado em aproximadamente 37% das

sessdes — e auséncia de eventos adversos graves (Zewdie et al., 2020).

Resultados comparaveis também tém sido descritos em ensaios clinicos
envolvendo populagdes pediatricas com condigdes neurolégicas, como a
paralisia cerebral, nos quais altas taxas de adesdo e perfis de segurancga
favoraveis foram observados quando a tDCS foi aplicada de forma associada a
intervengdes terapéuticas estruturadas (Kirton et al., 2017; Finisguerra et al.,
2019b, 2019a; Zhong et al., 2025). Além disso, diretrizes praticas e protocolos
internacionais de gerenciamento da redugao de risco em pediatria recomendam
cuidados especificos — como preparo padronizado dos eletrodos,
monitoramento da impedancia e supervisao clinica continua —, todos adotados
no presente estudo, e associados a reducgao de irritacdo cutdnea e desconforto
(Antal et al., 2017b). Em conjunto, esses dados estado de acordo com os achados
do presente estudo e confirmam que os resultados estdo dentro do esperado
para a aplicagdo da tDCS anddica em criangas, reforcando a seguranga do
protocolo utilizado e apoiando a realizagcdo de estudos controlados com

amostras maiores.

No que se refere aos sinais iniciais de efetividade, os resultados
observados levantam consideracdes relevantes. Embora os estudos que
combinam tDCS e intervencao fonoaudioldgica neurofuncional — com ou sem
CAA — em populagdes pediatricas ainda sejam escassos, ha uma plausibilidade
neurobiolégica consistente para a estimulagdo do CPFDL-E de forma
sincronizada com a pratica ativa de tarefas cognitivas e comunicativas (Qiu et
al., 2021; Salehinejad et al., 2022). O CPFDL-E desempenha papel central na
regulacao de fungdes executivas, como atencao sustentada e seletiva, memoria
de trabalho e controle inibitério, processos que sustentam diretamente a

aquisicao e o uso funcional da comunicacéo, incluindo o uso de CAA.
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Evidéncias recentes indicam que a tDCS é capaz de modular redes fronto-
parietais envolvidas nesses processos executivos (Cosmo et al., 2020; Han et
al., 2022, 2023). Essas redes sao fundamentais para comportamentos como o
escaneamento visual de simbolos, a manutencdo e alternéncia de turnos
comunicativos, a selegao intencional, o planejamento e a generalizagédo de atos
comunicativos — habilidades diretamente treinadas no presente protocolo (Han
et al., 2023). Essa convergéncia entre o alvo neuroanatémico da estimulagao, as
demandas das tarefas terapéuticas e os ganhos observados contribui para
contextualizar as melhorias registradas na Bayley-lll, especialmente nos
dominios de linguagem receptiva, linguagem expressiva e cogni¢gao, bem como
o discreto avanco observado no dominio Autocuidado do PEDI, que depende

fortemente da organizagao e do sequenciamento de agdes.

Os resultados do presente estudo, também estao de acordo consonancia
com achados da literatura em criangas com TEA. Estudos em criangas com TEA
relataram melhorias em atengao, comportamento adaptativo e alguns dominios
cognitivos apos protocolos de tDCS pré-frontal, ainda que com efeitos de
magnitude variavel e dependentes do alvo cortical, da dosimetria e da tarefa
associada a estimulagdo - por exemplo, combinagdo com treino cognitivo ou
comunicativo (Garcia-Gonzalez et al., 2021; Minghui et al., 2025). Nesse
contexto, os ganhos observados no presente estudo em cogni¢éo e linguagem
receptiva e expressiva podem ser interpretados a luz de um mecanismo de
facilitacao da plasticidade dependente da tarefa, no qual a tDCS aumenta
temporariamente a excitabilidade de redes pré-frontais durante a pratica ativa de
habilidades comunicativas, favorecendo a aprendizagem e a consolidagao
funcional. Assim como observado em TEA, os resultados reforgam a nogao de
que a tDCS isoladamente tende a produzir efeitos limitados, mas pode atuar
como um modulador relevante quando integrada a intervengdes
comportamentais estruturadas, sustentando a plausibilidade neurobioldgica e
clinica do paradigma adotado neste estudo e justificando a necessidade do
desenvolvimento de estudos futuros para confirmar e aprofundar esses efeitos

em populagdes com sindromes genéticas raras.

Apesar das limitagbes inerentes a um desenho de série de casos, O

presente estudo apresenta aspectos relevantes do ponto de vista metodologico
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e clinico. A melhora observada em diversos aspectos do desenvolvimento esta
em consonancia com um mecanismo de facilitacdo da plasticidade dependente
da tarefa, no qual a tDCS anddica aumenta temporariamente a excitabilidade de
redes pré-frontais durante a janela de treinamento ativo, favorecendo o
aprendizado das habilidades treinadas. Além disso, a elevada viabilidade e
adesao (100% das sessdes concluidas), o perfil de seguranga favoravel, o uso
de avaliador cego e a descricdo detalhada dos parametros de estimulagéo

aumentam a validade interna e a relevancia clinica dos achados.

Por outro lado, o estudo apresenta limitagdes relevantes. A auséncia de
grupo controle limita a interpretacdo causal dos efeitos observados; a
heterogeneidade clinica da SRT pode ter contribuido para a variabilidade dos
resultados; e a retengdo dos ganhos ao longo do tempo nao pbde ser
plenamente confirmada em todos os participantes. Ademais, nao foram
empregados biomarcadores neurofisiolégicos, como eletroencefalografia,
rastreamento ocular ou medidas objetivas de atengao, que poderiam contribuir

para a elucidagdo dos mecanismos subjacentes aos efeitos observados.

Todos esses fatores restringem a generalizacdo dos resultados e a
realizacao de inferéncias causais robustas. Adicionalmente, nao foram utilizados
instrumentos padronizados especificos para a avaliagdo da linguagem e da
comunicagao, o que poderia ter ampliado a compreensao e a precisao na

interpretacao dos efeitos da intervengéo.

Diante disso, torna-se fundamental a realizacdo de estudos futuros,
ensaios clinicos randomizados, grupos controle adequados, que explorem
diferentes parametros de dose (intensidade, numero de sessdes e integragcao
com tarefas especificas), avaliem a transferéncia dos ganhos para contextos
funcionais do cotidiano (escola e domicilio) e incluam acompanhamento
longitudinal para determinar a durabilidade dos efeitos. Estudos futuros que
integrem marcadores neurofisiolégicos e medidas de engajamento no uso da
CAA poderao contribuir de forma decisiva para a otimizagcdo da combinacao
entre neuromodulagéo nao invasiva e aprendizagem comunicativa em criangas

com sindromes genéticas raras.
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7 CONCLUSAO

Este estudo do tipo série de casos demonstra que a associagao entre
fonoaudiologia orientada a comunicagao funcional, com suporte de CAA, e a
tDCS anddica aplicada ao CPFDL-E é viavel, segura e bem tolerada em criangas
com SRT. Os resultados preliminares sugerem potenciais beneficios em
dominios especificos do desenvolvimento neuropsicomotor, com destaque para

habilidades cognitivas e de linguagem.
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RESUMO

UNZUETA, V. M. P. Fonoaudiologia neurofuncional e estimulagéo transcraniana
por corrente continua em criangas com Sindrome de Rubinstein-Taybi.
Dissertacao de Mestrado. Programa de P6s-Graduagao em Ciéncias da Saude.
Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de S&o Paulo, 2026.

Introdugdo: A sindrome de Rubinstein—Taybi (SRT) é caracterizada por
comprometimentos cognitivos, comunicativos e motores, com impacto
significativo no desenvolvimento neuropsicomotor. A estimulagéo transcraniana
por corrente continua (tDCS) anddica aplicada ao cértex pré-frontal dorsolateral
esquerdo (CPFDL-E) tem potencial para modular redes neurais relacionadas as
fungdes executivas. Objetivo: Investigar a viabilidade, a
seguranga/tolerabilidade e os sinais iniciais de efetividade da tDCS sobre o
CPFDL-E em associagdo a um programa de fonoaudiologia em criangas com
SRT. Métodos: Estudo observacional do tipo série de casos, envolvendo 9
criangas com SRT avaliadas em 3 momentos (pré-intervengao, pos-intervengao
e follow-up). As avaliagdes incluiram a Escala de Avaliagado do Desenvolvimento
Infantil — 3% edigdo (Bayley-lll), nos subtestes Cognitivo, Linguagem Receptiva,
Linguagem Expressiva, Motricidade Fina e Motricidade Grossa, e o Inventario de
Avaliacdo Pediatrica de Disfungdes (PEDI), nos dominios Autocuidado,
Mobilidade e Funcao Social. A intervengao consistiu em 10 sessbées de tDCS
anodica aplicada ao CPFDL-E (1mA), durante 20 minutos, concomitantemente a
fonoaudiologia. Resultados: Todos os participantes concluiram a intervengéo,
sem eventos adversos moderados ou graves. Foram observadas melhorias na
Bayley-lll nos dominios Cognitivo, Linguagem Receptiva, Linguagem Expressiva
e Motricidade Fina, sem mudancgas significativas em Motricidade Grossa. No
PEDI, houve ganho em Autocuidado e melhora em Fungdo Social apenas no
follow-up. Conclusao: A associacdao entre tDCS anddica e fonoaudiologia
neurofuncional mostrou-se viavel e segura em criangas com SRT, com sinais

preliminares de beneficios em cognigao, linguagem e motricidade fina.

Palavras-chave: Sindrome de Rubinstein—Taybi, Fonoaudiologia,

Comunicacao, Estimulagao transcraniana por corrente continua.
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ABSTRACT

UNZUETA, V. M. P. Neurofunctional speech-language pathology and transcranial
direct current stimulation in children with Rubinstein—Taybi syndrome. Master’s
Thesis. Graduate Program in Health Sciences. Faculty of Medical Sciences of
Santa Casa de Séo Paulo, 2026.

Introduction: Rubinstein—Taybi syndrome (RTS) is characterized by cognitive,
communicative, and motor impairments, with a significant impact on
neuropsychomotor development. Anodal transcranial direct current stimulation
(tDCS) applied to the left dorsolateral prefrontal cortex (L-DLPFC) has the
potential to modulate neural networks associated with executive functions.
Objective: To investigate the feasibility, safety/tolerability, and preliminary signals
of effectiveness of anodal tDCS over the L-DLPFC in association with a speech
tehraoy in children with RTS. Methods: This observational case series study
included nine children with RTS who were assessed at three time points: pre-
intervention, post-intervention, and follow-up. Assessments comprised the
Bayley Scales of Infant and Toddler Development, Third Edition (Bayley-IIl),
including the Cognitive, Receptive Language, Expressive Language, Fine Motor,
and Gross Motor subscales, as well as the Pediatric Evaluation of Disability
Inventory (PEDI), across the domains of Self-Care, Mobility, and Social Function.
The intervention consisted of ten sessions of anodal tDCS applied to the L-
DLPFC (1 mA) for 20 minutes, delivered concomitantly with speech therapy.
Results: All participants completed the intervention protocol, with no moderate
or severe adverse events reported. Improvements were observed on the Bayley-
[l in the Cognitive, Receptive Language, Expressive Language, and Fine Motor
domains, with no significant changes in Gross Motor performance. On the PEDI,
gains were observed in the Self-Care domain, while improvements in Social
Function were identified only at follow-up. Conclusion: The association between
anodal tDCS and neurofunctional speech theraoy was feasible and safe in
children with RTS, with preliminary evidence suggesting benefits in cognition,

language, and fine motor skills.

Keywords: Rubinstein—Taybi syndrome; Speech-language pathology;

Communication; Transcranial direct current stimulation.
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Apresentacio do Projeto:

Introducao: A Sindrome de Rubinstein-Taybi (SRET) repercute em importantes alteracoes neurofuncionais
que compromeatem o desenvolvimento neuropsicomator (dominio da atividade), gerando restrigoes da
participagao. A estimulacio transcraniana por corrente continua (ETCC) anadica sobre o corex pré-frontal
dorsolaveral esguerdo, pode ser considerada como uma promissora intervencao erapéutica, com o potencial
de amplificar os efeitos da reabilitagao sobre o desenvolvimento neuropsicomaotor. No entanto, nao foram
encontrados estudos analisando os efeitos da reabilitacaoc neurofuncional associada a ETCC anodica do
cortex pré-frontal dorsolateral esguerdo em criangas com Sindrome de Rubinstein-Taybi (SRT]).

Metodologia Proposta:

Estudo observacional de uma série de casos, com avaliador cego gue envolverd criangas com Sindrome de
Rubinstein-Taybi, gue foram ou estdo em acompanhamento no Centro de Neuroestimulacao Pediatrica. A
amostra por conveniéncia do estudo serda composta por criangas com diagnostico de Sindrome de
Rubinstein-Taybi que serao riadas e convidadas para participar do estudo no Centro de Meuroestimulacao
Pedidtrica, 5o Paulo, Brasil.

Atwalmente, o Centro de Neurcestimulagao Pedidtrica possui em seu banco de dados 15 criangas com
diagnastico de Sindrome de Rubinstein-Taybi gue foram ou permanecem em acompanhamenio no Servigo.
A expectativa & que as 15 criangas participem do estudo. O
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convite para participacao no estudo sera efetuado para os responsaveis legais, por meio de contato
telefdnico efou via e-mail, informando e esclarecendo os objetivos e os procedimentos da pesquisa. A
totalidade dos procedimentos de avaliacdo e de intervencao serdo realizados no Centro de
Meuroestimulacao Pediatrica, em ambiente reservado para o desenvolvimento da pesguisa, com
agendamento individual e com hora marcada, de acordo com a disponibilidade do responsavel pelo
participante. E importante ressaltar que os participantes da pesguisa ndo terdo custos relacionados ao
deslocamento para as 18 visitas, sendo que o custeio serd efetuado pela instituicao coparticipante - Centro
de Meuroestimulacao Pedidtrica.

0 estudo sera constituido das seguintes visitas:

- Visita 1: triagem do participante sequndo os critérios de elegibilidade e assinatura dos termos de
consentimanto.

- Visitas 2 e 3: avaliagao inicial (pré-intervencan) que serd realizada na semana antecedente ao inicio da
intervencao. A avaliagao serd constituida da mensuracao do desenvolvimento neuropsicomotor,
desempenho funcional e participagao. Essas visitas serao realizadas em dois dias ndo consecutivos, com
duracao de no maximo uma hora e 30 minutos.

- Visitas 4 a 14: dez sessoes de intervencao. As sessoes serao realizadas em duas semanas consecutivas,
com frequéncia de cinco sess0es por semana (segunda-feira a sexta-feira).

- Visitas 15 e 16: avaliacao pos-intervencdo que serd realizada na semana subsequenta ao término da
intervencao. A avaliagao serd constituida da mensuragdo do desenvolvimento neuropsicomotor,
desempeanho funcional e participagao. Os procedimentos de avaliacao serao realizados em dois dias nao
consecutivos, com duracas maxima de uma hora e 30 minutos.

- Visitas 17 & 18: avaliagao de acompanhamento que serd realizada doze semanas apos o término da
intervencao. A avaliagao serd constituida da mensuracao do desenvolvimento neuropsicomotor,
desempenho funcional e participagao. Os procedimentos de avaliacao serao realizados em dois dias nao
consecutivos, com duracao maxima de uma hora e 30 minutos.

As dez sessoes de intervencao serdo realizadas com frequéncia de cinco sessoes por semana (segunda-
feira a sexta-fieira) em duas semanas consecutivas. Ao chegar na clinica, o participante & 0s responsaveis

serdo orientados e preparados para realizar a intervencao.

A estimulacao transcraniana por comente continua anodica serd devidamente colocada na crianca e entao a
crianca realizara os vinte minutos de intervencao, constituido da reabiltacao
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neurofuncional associada a estimulagao transcraniana. Ao final de cada sessao. a crianca respondera o
guestionario de efeitos adversos.

Estimulagao transcraniana por comente continua - ETCC: A estimulacao transcraniana sera aplicada por um
fisioterapeuta com adequada capacitagao técnica, respeitando as normativas da RESOLUCAC N° 434 de
27 de setembro de 2013 do Conselho Federal de Fisioterapia & Terapia Ocupacional.

A estimulacao ranscraniana serd aplicada com um aparelho de estimulacao (Soterix Medical Inc., USA) por
meio de dois eletrodos-esponja de superficie (5x7cm2, nao-metalicos), umedecidos em solugao salina.

Sequindo o sistema internacional 10-20 de eletroencefalograma. 34 o eletrodo anodo sera posicionado
sobre o conex pré-frontal dorsolateral esquerdo (F3) e o eletrodo catodo sera posicionado na regiao do
musculo deloide direito. Os participantes receberao uma correnta elétrica de TmA durante os 20 minutos de
reabilitacao neurofuncional. A intensidade da corrente sera elevada de forma gradual em 30 segundos,
permanecendo em 1mA por 20 minutos & gradualmente reduzida em 30 segundos.

Reabilitacao neurofuncional: A intervencac de reabilitagao neurofuncional sera efetuada durante 20 minutos
de aplicacao da estimulacao transcraniana por corrente continua, sendo gue as atividades serao efetuadas
com a crianca devidamenta sentada numa cadeira e usando uma measa, com alturas adequadas para a
estatura de cada crianga. Atividades serao de base cognitiva do Programa de Intervencao em
Autorregulacao e Fungoes Executivas, ou Piafex. O programa compila um conjunto de atividades
elaboradas, com o objetivo de estimular 0 engajamento & o desemvolvimento das funcoes executivas em
criangas pré-escolares. O programa trabalha com o desenvolvimento de habilidades de organizagao,
planejamento, controle inibitdrio, atencao, memaria de trabalho, metacognicao e regulacao emocional. As
atividades sao divididas por habilidades & é possivel seleciona-las de acordo com as necessidades
individuais de cada participante apontadas pela avaliacdao. Apds o término da intervencao, os participantes
retornarao para o seu processo de reabilitagao e as terapias efetuadas serao devidamente anotadas,
contribuindo para a caracterizacao da amosira e para identificagao de fatores que possam influenciar os
resultados.
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As medidas de avaliacao (desenvolvimento neuropsicomotor, desempenho funcional e participacao) serao
avaliadas nos rés momentos de avaliagao (uma semana antes, uma semana apos e 12 semanas apos o
término da intervencao). A Escala de Avaliagao do Desenvolvimento Infantil Bayley |11 (Bayley-111, 3* edigao)
& destinada a avaliar as alteragoes no desenvolvimento de criangas com até 42 meses de idade, sendo
aceita para avaliacao de criangas com idade superior, mas que apresentam condicdes de sadde que cursem
com atraso do desenvolvimento. A Medida de Participacao e do Ambiente possul uma versao para criancas
com idade entre zero @ cinco anos (¥ C-PEM - Medida de Participagao e Meio Ambiente das Criancas
Peqguenas) e entre cinco anos e 17 anos (PEM-CY - Medida de Participacac e Ambiente - Criangas e
Jovens). A participacao sera avaliada com a utilizagao da medida adequada para a idade (3 a 5 anos YC-
PEM & a partir de 5 anos e um dia o PEM-CY).

Critério de Inclusao:

1) Diagndstico de Sindrome de Rubinstein-Taybi confirmado por analise genetica;

2) Possuir ressonancia magnética de encéfalo demonstrando nao haver lesoes cerebrais;

3) ldade entre trés e seis anos,

4) Criangas com grau de colaboragao compativel com o adequado desempenha nas atividades propostas
no presente projeto;

3) Concordéncia dos responsaveis atraves da assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido;

B) Aceitagao do participante através do termo de assentimento.

Critério de Exclusao:

1) Criangas que apresentam doencas neurologicas ou neuromusculares associadas a Sindrome de
Rubinstein-Taybi;

2) Criangas que tiverem sido submetidas a cirurgias ortopédicas ou neuroldgicas nos 12 meses prévios a
intervencao;

1) Criangas que possuam implantes encefalicos ou que tenham realizado algum procedimento
neurocirdrgico;

4) Criangas que possuam implantes metalicos nas regioes de cabeca, pescogo, torax e/ou membros
SUPErores;

5) Criancas que possuam aparelhos auditivos.

Endereqo: Rua Dr. Cesano Mata Junior, 112 - Enfermana de apoio, 1* andar, Sala 1 - Hospital Central - CEP 01221

Bairro:  VILA BUARQUE CEP: 01.221-020
UF: 5P Municipio: SAD PAULO
Telefone: (11)2176-7711 E-mail: cepscésaniacasasp.org.br

Pigna 04 de 10

64



SANTA CASA DE
MISERICORDIADE SA0 QR ™
PAULO - SCMSP

Continuacan do Parecer: 3.241.032

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Analisar os efeitos de dez sessoes de reabilitacdo neurofuncional associada & estimulacao transcraniana por
comente continua (ETCC) anodica sobre o cartex pré-frontal dorsolateral esquerdo no dominio da Atividade
(desenvolvimento neuropsicomotor - habilidades cognitivas, linguagem receptiva, linguagem expressiva,
motricidade grossa, motricidade fina e desempeanho funcional) e da Participacao da CIF de criangas com
Sindrome de Rubinstein-Taybi (SRT).

Objetivo Secundario:

Identificar possiveis fatores preditores dos efeitos clinicamente significantes da reabilitacao neurofuncional
associada & estimulagao transcraniana por corrente continua (ETCC) anodica sobre o cortex pre-frontal
dorsolateral esquerdo numa série de casos de criancas com Sindrome de Rubinstein-Taybi (SRT).

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Quanto & aplicacado da estimulacao transcraniana: A estimulacao transcraniana por comente continua é
considerada uma técnica segura, com diversas revisoes sistematicas comprovando esta informacao. Nestes
estudos foram demonstrados minimos efeitos adversos, restritos a vermelhidado e formigamento local,
especificamente nas areas abaixo dos eletrodos. Mas estes efeitos tendem a desaparecer imediatamente
apds o término da estimulacao. Nenhum caso de efeito adverso grave foi descrito na literatura em criancas
ou adolescentes. Para garantir a sequranga dos participantes, a estimulagéo serd aplicada com um
equipamento desenvolvido especificamente estimulacao ranscraniana e com liberagao da ANVISA. Quanto
a reabilitagao neurofuncional: Se realizado por um profissional experiente e em lugar adeguado, 0s estudos
publicados até o presente momenta demonstram que a reabilitagao neurofuncional & segura para criangas
com Sindrome de Rubinstein-Taybi. Por este motivo, neste projeto de pesquisa, a reabilitagao
neurofuncional sera realizada respeitando os dois aspectos descritos acima, com o ebjetivo de minimizar ao
maximo o risco de desconforto. Nao existem relatos na literatura de efeitos adversos ou intercorréncias
durante intervengoes neurcfuncionais efetuadas por fonoaudidlogas ou fisioterapeutas devidamente
capacitados.

Cuanto a bateria de testes e procadimentos de avaliagao: Se realizado por um profissional experiente, com
organizagao prévia do ambiente com matenais adequados e posicionados
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para a avaliagao, o risco de desconforto sera minimizado e o nivel de seguranca otimizado. Por este motiva,
neste projeto de pesquisa, os testes e avaliagoes serao realizados respeitando 05 dois aspectos descritos
acima, com o objetivo de minimizar a0 maximo o risco de desconforto. As avaliagoes do desenvolvimento
neuropsicomotor @ da participagao serdo efetuadas por dois profissionais com ampla experiéncia nos
procedimentos necessarios, devidamente posicionados ao lado do participante durante todo o periodo de
avaliacao, minimizando assim o risco de desconforto perante as atividades propostas. Nao existem relatos
sobre intercorréncias durante esse tipo de avaliagao neuropsicomotora e da participacao. Além disso, todos
os procedimentos de avaliagao serao realizados por dois profissionais experientes na realizacao dos
procedimentos (questionarios e testes de avaliagao), permanecendo atentos a possiveis sinais de
desconforto fisico ou emocional & explicando que os procedimentos podem ser interrompidos quando o
participante ou responsdvel desejar, sem danos ou prejuizos 4 pesquisa @ a si proprio. Os pesquisadores
vao assegurar a confidencialidade e a privacidade, a protecao da imagem e a nao estigmatizacao,
garantindo a nao utilizagao das informagoes em prejuizo das pessoas e/ou das comunidades. Os
avaliadores explicarao para os responsaveis e participantes que 05 pesquisadores garantem o sigilo em
relagao as suas respostas. as guais serao tidas como confidenciais e utilizadas apenas para fins cientificos:
nao existira identificacao nominal nos formularios nem no banco de dados. a fim de garantir o anonimato do
participante. Os procedimantos de avaliagao serao efetuados em ambiente que proporcione privacidade
durante a coleta de dados, além de uma abordagem humanizada, optando-se pela escuta atenta e pelo
acolhimento do participante. Por fim, os procedimentos de avaliagao serao efetuados em trés dias nao
consecutivas, com duragdo maxima de uma hora e 30 minutos, com datas agendadas de acordo com a
disponibilidade oferecida pelos responsaveis legais dos participantes, minimizando assim possivel
comprometimento do tempo disponibilizado para os procedimentos de avaliacao.

Beneficios:

Como beneficios diretos, o presenta projeto tem um carater pioneirg @ em nosso conhecimeanto este serd o
primeiro estudo analisando os efeitos da reabilitacao neurofuncional associada & estimulacan transcraniana
por comrente continua anddica em criangas com Sindrome de Rubinstein-Taybi. Se for comprovado que a
estimulagao transcraniana por carrente continua anadica € capaz de otimizar os efeitos da reabilitagao
neurofuncional sobre o desenvolvimento neuropsicomotor @ participagao, com apenas dez sessoes de
intervencao, os resultados vao
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contribuir para o desenvolvimento de estudos futuros e o estabelecimento desta técnica de estimulacao
transcraniana na reabilitacao de criangas com Sindrome de Rubinstein-Taybi. Apos a conclusao do estudo
05 responsaveis receberao um relatorio detalhado, constituido da descricao dos resultados obtidos em cada
um dos instrumentos de avaliacao, descricao da intervencao e dos efeitos obtidos (ou nao) pela intervencao
efetuada por cada participante. O relatdrio serd oferecido para os responsaveis no formato impresso e
digital.

Como beneficios indiretos, os resultados dessa pesquisa poderao contribuir para o planejamento e a
intervencao terapéutica de criancas com Sindrome de Rubinstain-Taybi, oferecendo a possibilidade da
otimizagao dos resultados da reabilitagao neurofuncional, efetuado em centros de reabilitagao, com a
utilizagao associada da estimulagao transcraniana por corrente continua anddica, contribuindo com o
processo de melhora neurofuncional. Se constatados efeitos positivos, com apenas dez sessoes de
intervencao, a abordagem terapéutica estudada podera representar uma mudanca de paradigma na
reabilitagao neurofuncional das criangas com Sindrome de Rubinstein-Taybi, por meio de uma intervencao
efetiva, de baixo custo e curta duragao. Outro beneficio indireto @ que a partir destas avaliagoes e
intervencoes teramos embasamento cientifico para o desenvolvimento de estudos futuros, além de tornar
possivel a publicagao dos resultados destes estudos desde eventos nacionais e internacionais ate em
revistas cientificas internacionais com fator de impacto.

Comentérios e Consideractes sobre a Pesquisa:

- Finalidade da pesquisa: Mestrado.

- Centro Coparticipante: Centro de Meuroestimulacdo Pedidtrica LTDA - Pesquisadora: Luanda André
Collange.

- Mumero de participantes da pesquisa: 15, que farao a reabilitacao neurofuncional associada & estimulacao
transcraniana por comante continua anddica.

- Orcamento de R$ 6.700,00, com recursos proprios, de responsabilidade da pesquisadora responsavel.

- Conforme o documento: autorizacoes.pdf de 13M2/2023, a pesquisa nao sera realizada nas dependéncias
da Santa Casa.

- A pesquisa serd desenvolvida no Centro de Neurcestimulagao Pediatrica, apos aprovagao deste CEP,
conforme autorizagao no documento: declaracao_instituicao_infraestrutura_coparticipante. pdf, possuir toda
infragstrutura necessaria para a realizacao do Projeto.

- A Pesquisadora Responsédvel informa gue o aparelho de estimulacao transcraniana por
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comente continua (Soterix Medical Inc., USA) e o Programa de Intervengao em Autorregulagao & Fungdes
Executivas, Piafex, ja estao disponiveis no Centro de Neurcestimulacao Pediatrica e que ja sao utilizados de
forma rotineira no Senvico, independente da pesquisa.

- A Pesquisadora Responsavel informa no documento: orcamento.pdf de 12/11/2024, que nao serdo
realizados exames novos @ procedimentos novos na pesquisa. 0s procedimentos que serao realizados ja
fazem parte da rotina assistencial das criangas atendidas.

- Inicio da coleta de dados: 1001272024,

- Término da coleta de dados: 31/07/2025.

- Mao havera uso de fontes secundarias de dados.

- Nao propoe dispensa do TCLE.

- A pesquisadora Responsavel informa no documento: carta_resposta_cep.pdf de 22/02/2024, que: "A
ressonancia magnetica de encéfalo @ um exame efetuado durante a investigacao diagnostica, farendo parte
da rotina de assisténcia. Menhum exame de imagem devera ser efetuado para a pesquisa.”

Consideragdes sobre os Termos de apresentaciao obrigatdria:

- PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_ 2254183 pdf de 12/11/2024.

- projeto_de_pesquisa_cep_revisao.docx de 12/11/2024.

- brochura_da_pesquisa.pdf de 121172024,

-termo_de_assentimento_do_menor.pdf de 12/11/2024.

- carta_resposta_pendencias docx de 12/11/2024.

- orcamento.pdf de 12/11/2024 assinado pela Pesquisadora Responsdvel @ assinado e carimbado pala
Coordenadora do Servigo de Fisioterapia da I1SCMSP.

- Formaut.pdf de 12/09/2024 assinado e carimbado pela Coordenadora do Servigo de Fisioterapia da
ISCMSP.

- termo_de_consentimento_livre_e_esclarecido_pdf de 1040872024,

- folha_de_rosto.pdf de 13/12/2023 assinada e carimbada pela Pesguisadora Responsavel e pela
Coordenadora do Servigo de Fisioterapia da I1SCMSP.

- autorizacoes.pdf de 13M12/2023 assinada e carimbada pela Coordenadora do Servigo de Fisioterapia da
ISCMSP.

- declaracao_instituicao_infraestrutura_coparticipante.pdf de 13/12/2023 assinado pela proprietaria e
fisioterapeuta coordenadora do Centro de Meuroestimulagao Pedidtrica.

- termo_compromisso_pesquisador_veronica_unzueta.pdf de 13/12/2023 assinado pela Pesquisadora

Responsavel.

Enderego: Rua Dr. Cesano Mata Junior, 112 - Enfermarnia de apoio, 1* andar, Sala 1 - Hospital Central - CEP 01221

Bairro:  VILA BUAROUE CEP: 01.221-020
UF: 5P Municipio: SAD PAULD
Telefone: (11)2176-7711 E-mail: cepscésantacasasp.org.br
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Conlinuacin da Parecer: 7.241.032

- cronograma.pdf de 25/11/2023.

Recomendagbes:

Menhuma recomendagac.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
MNenhuma pendéncia. As pendéncias apontadas na relatoria da versao 3, de parecer numero 7.095.640, da

23 de setembro de 2024, foram cormrigidas nesta versao atual.

Projeto aprovado para iniciar a coleta de dados.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situacao
Informacaes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 12/11/2024 Aceito
do Projeto ROJETO 2254183 pdf 08:47:59
Projeto Detalhado /| projeto_de_pesquisa_cep_revisao.docx | 12/11/2024 | VERONICA Aceito
Brochura 08:47:42  |MARIANA
Investigador PALENQUE

UNZUETA
Brochura Pesquisa |brochura_da_pesquisa.pdi 12M171/2024 | VEROMICA Aceito
08:47:20 | MARIANA
PALENQUE
UNFUETA
TCLE / Termos de termo_de_assentimento_do_menor.pdf 12M11/2024 |VEROMNICA Aceito
Assentimento / 08:38:25 [MARIANA
Justificativa de PALENQUE
Auséncia UNZUETA
Outros carta_resposta_pendencias.docx 12M171/2024 |VEROMICA Aceito
08:35:28 | MARIANA
PALENQUE
UNZUETA
Orgamento orcamento.pdf 12M171/2024 | VEROMICA Aceito
08:33:57  |MARIANA
PALENQUE
UNFUETA
Cutros Formaut. pdf 1202024 |VEROMICA Aceito
13:30:471 | MARIANA
PALENQUE
UNZUETA
TCLE / Termos de termo_de_consentimento_livre_e_esclar| 100092024 |VERONICA Aceito
Assentimento / ecido. pdf 12:49:58 [MARIANA
Llustificativa de EALENOQUE
Enderego: Rua Dr. Cesamo Mata Junior, 112 - Enfermaria de apoio, 1 andar, Sala 1 - Hospital Central - CEP 01221-

Bairro: VILA BUAROUE
UF: 5P

CEP: p1.221-020

Municipio: SA0 PAULD
Telefone: (11)2176-7711

E-mail:

CERSCTSantacEsase.org.or

Fagna 04 42 10
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SANTA CASA DE
MISERICORDIA DE SAO %’M“M e
PAULO - SCMSP
Continuacan do Parecer- 7.241.032
Auséncia termo_de_consentimento_livee_g_esclar| 10/08/2024 JUNZUETA Aceito
ecido.pdf 12:49:58
Folha de Rosto folha_de_rosta.pdf 1312/2023 |VERONICA Aceito
10:33:20  [MARIANA
PALENQUE
UNZUETA
Declaracao de autonzacoes.pdf 131212023 |VERONICA Aceito
concordancia 10:26:28  [MARIANA
PALENQUE
UNZUETA
Declaragao de declaracao_instituicao_infraestrutura_co| 1312/2023 |VERONICA Aceito
Instituican e participante. pdf 10:25:18  [MARIANA
Infraestrutura PALENQUE
UNZUETA
Declaragao de termo_compromisso_pesquisador_veron| 13M12/2023 [VERONICA Aceito
Pesquisadores ica_unzueta.pdf 10:24:50  [MARIANA
PALENQUE
UNZUETA
Cronograma cronograma. pdf 25111/2023 |VERONICA Aceito
19:39:23  [MARIANA
PALENQUE
UNZUETA

Situacao do Parecer:

Aprovado

MNecessita Apreciacao da CONEP:

Nao

SAD PAULO, 22 de Novembro de 2024

Assinado por:

Guilherme do Val Sella

(Coordenador(a))
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ANEXOS
ANEXO 1
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

ISANTACASS

TERKO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)
Prezado responsawvel,

Sau (a) filho{a) sob sua responsabilidade legal asta sendo convidado{a)
para paricipar da pesguisa REABILITACAD MEUROFUMCIOMAL E
ESTIMULACAD TRANSCRAMIAMA POR CORRENTE CONTINUA EM
CRIANCAS COM SIMDROME DE RUBINSTEIN-TAYEI.

Coordenada pelas pesquisadoras Claudia Sanfos Oliveira, docenie
afgtiva do programa de pos-graduagdo stricto sensu am ciéncia da sadde
(FCMSC5P) da Faculdade de cigncias medicas da Santa Casa de S&o Paulo a
desanvalvida por Veronica Mariana Palengue Unzueta, discenie da Mesirado no
programa de pos-gradwacdo stricto sensu am ciéncia da sadde (FCMSC5F) da
Faculdada de ciéncia madica da Santa Casa de 580 Paulo, com a colaboragao
da Luanda Andra Collange, pesguisadora & coordenadora do Canbro de
Maursastimulagao Padiatrica (CENEPE).

0 Obgativo cantral do astudo & analisar os efeilos de der sesstes de
reabilitagie neurofuncional associada a estimulagao ranscraniana por correnta
continua (ETCC) anddica sobre o cortex pra-frontal dorsolateral esguerdo no
dominio da Ablvidade (desanvolvimenio neuropsicomoior - habilidades
cognifivas, linguagem recaepbiva, linguagam expressiva. molricidade grossa,
mafricidada fina — e desampenho funcional) e da Paricipagao da Classificagao
Intarnacional de Funcionalidade, Incapacidada a Sadde (CIF) de criangas com
SRT.

0 convite para participagao dofa) seula) filhola) se deva a alala) possuir
o5 crtérios elagivais, diagnastico de Sindrome de Rubinstein-Taybkd, naa ter
diagndstico de lesdes carabrais, dade enire irés e sais anos & grau de
colaboragao compativel com o adequado desampenho nas atividades proposias
no prasanta projeio.

& parficipacao & voluntaria, islo &, ndo & obrigalora & vood tem plana
autonomia para dacidir s& guer ou nao aulorizar a parlicipagao doja) seula)
filhoia), beam como relirar assa autorizac@o da participacao a qualquar momeanio.
Wiood nao sera penalizado de nenhuma maneira casg decda nao consantir a
participagao dola) seula) filhala), ou desistir da masma. Contudao, a participagao
dedaia) sara muito importante para a execugio da pesguisa.

Sarao garantidas a confidencialidade e a privacidade das informagies
fomecidas, serac analsadas am conjunio com as de gutros valuntarios, nao
sando divulgada sua idantificagio ow de{a) seula) filhol{a), assim como da oulros
participantas a responsavas legais. Vood tera garantia de quea todos os dados
obfidos a sau raspaeilo @ a respeito da crianga sob sua responsabilidade legal,
assim como qualquer material coletado 50 serdo ulilizados nesta estudo.

Sualguer dado qua possa idenfifica-los sarda omitido na divulgacao dos
resultados da pesquisa @ o matarial armazenado em local seguro. Os dados de
pesquisa sao sigilosos e seguindo os principios aticos de confiabilidadae e
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privacidade, assegurando probegac acs participantes da pesquisa. Os
colaboradaores terao obrigatonameants, o compromisso profissional com sigilo das
informagoes oblidas durante a pasquisa.

A qualquer momenio, duranie a pesquisa, ou postenomaeante, vocé podera
solicitar do pesguisador informagies sobra a parlicipagao dola) seula) filhala)
aefou sobre a pesquisa, o gque podera ser faito atraveés dos meios de contato
explicitados neste Termo., Os desconforios ou riscos esperados 530 brandos
devido aos procedimentos de avaliacdo & intervengao nao seram invasivos.
Entrefanio, os participantas serao submetidos a risco coma poar exemplo;

&« Cluanto a aplicagao da ETCC: A estimulagao franscraniana & considerada
uma taenica de estimulagEo carsbral nao invasiva exdtremamenta segura,
como descrito em diversos estudos cientificos. Mestes estudos foram
demonstrados minimos efeilos adversos, restritos a vermalhidao e
formigamenio local, aspacificamante nas areas abaixo dos eletrodos. Mas
aestes efeitos tendeam a desaparecer imadialamente apds o térming da
astimulagao. Menhum caso de efeils adwverso grave foi descrito na
literatura am criangas ou adolescentes. Para garantir a saguranga dos
participantas, a estimulagao sera aplicada com um  equipamento
desanvolvido especificameants para ETCC & com liberagao da ANVISA;

o CJuanto a reabilifagac neurofuncional: sera realizada por um profissional
exparienta com organizacao prévia do ambiente @ materiais adeguadas.
Mo existem relatos sobre infercorréncias durante essa fipo de
intervengao. A intervangao de reabilitagao neurcfuncional sara efetuada
durante 20 minutos de aplicagdo da ETCC, sendo qua as atividades sarao
realizadas com a crianga devidamente sentada numa cadeira & usando
uma mesa, com alturas adequadas para a estatura de cada crianga. As
atividades serdo de base cognitiva do Programa de Inlervencao am
Autorregulagao e Fungbaes Execulivas - Piafex. O programa & composio
por um conjunto de atividadas elaboradas com o objetive de estimular o
engajamento e o desenvaolvimanto das fungies executivas. O programa
frabalha com o dessmvolvimento de habilidades de organizacgao,
planejamenta, controle  inibitdrio, atengao, memana de frabalho,
matacognicao & regulacac emocional. As afividades s8o0 divididas por
habilidades e serao selecionadas da acordo com as necassidades
individuais da crianga, apontadas pela avaliagao.

& Cuanto a baleria da avaliagdo que mensura o desenvolvimanio
neuropsicomolor, desampanho funcional e paricipagio, sera realizada
por um profissional exparients, com organizagio prévia do ambienie a
materiais adagquadaos. Mao existen relatos sobra infercorréncias durante
asse lipo de avaliagdo. Alem dissa, todos os procadimentos de avaliagao
sardo realizados por dois profissionais experientes na realizagio dos
procedimantos (guaestionarios & testas). Os pesquisadores vao assegurar
a confidencialidade e a privacidade, a prolegan da imagem & a nao
astigmatizacao, garantindo a nao ulilizagao das informagoes em prejuizo
das pessoas efou das comunidades. Os avaliadores explicario para os
responsavais & paricipantes qua os pesquisadores garantem o sigilo am
relagdo as suas respostas, as quais serdo tidas como confidenciais &
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utilizadas apenas para fins ciantificos; ndo existira identificagio nominal
nos formularics nam na banco de dados, a fim de garantir o anonimats do
participanta. Os procedimentos de avaliagio serdo efetuados am
ambiante gqua proporcione privacidade duranfe a colela de dados, além
de uma abordagem humanizada, oplando-se pela escula alenta & pelo
acolhimento do paricipanta. Por fim, os procedimenios de avaliagio
sardo efetuados em trés dias ndo consecutives, com duragdo maxima de

uma hora & 30 minuios, com dalas agendadas da acordo com a

disponibilidade oferscida pelos responsavels legais dos participantes,

minimizando assim possivel compromatimento do tempo disponibilizado
para os procedimentos da avaliagao.

O projeto de pesquisa envolve trés momentos de avaliagdo & dez sessdas
de tratamanto. As avaliagbes sardo realizadas uma semana antes, uma semana
apds & dois meses apos o término do tratamento. Cada avaliagao sera composia
da aplicagio de quastionarios & avaliagdo do desempanho neuropsicomaton.

O {a) sanhor (as) podera ler acesso a essaes insfrumantos de avaliagdo
antes de concordar ou ndo com a participagao dolas) saula) filhola) o estudo.

O desempenho neuropsicomotor sara avaliado por escala e guestionarios
desanvolvidos espacificamente para essa finalidads e validados para populagao
pediatrica. A Escala de Avaliagao do Desenvalvimanta Infantil Baylay Il {Bayley
Scales of Infant and Toddler Development — Bayley-lll, 3* adicao r*? & destinada
a avaliar as alteragies no dessnvalvimento de criangas com alé 42 mesas de
idads, sendo aceita para avaliagaso de criangas com idade superior, mas que
apresantam condigdas de salode que cursem com alraso do desenvoldimants &
quea esido entre as escalas axistenles mais utilizadas na area de avaliagio do
desanvolvimento infantil. E um instrumento de avaliagio que formecs resultados
confiaveis, validos a importantes do estado de deservolvimenio da crianga. A
Bayley-lll & composta por cinco subtestas distintos: cognifiva,  linguagem
recapliva, linguagem exprassiva, motricidade grossa @ motricidade fina. Cada
subleste possui cerlo ponto de antrada condizente com a idade cronologica ou
ajustada da crianga. A cada item, a crianga recebe pontuagdo zero ou um. £erg
refere-se a crianga que naoc realizou o item ou falhow em atingir o5 critérios
astabelecidos pelo teste & um refere-se 4 crianga que alingiu os criférios
aestabelecidos pelo teste, mostrando dasempanho adequado no item. Todos os
subtestes s80 administrados com a crianga utilizando regras de reversao e de
descontinuagdo para assagurar a administragio dos itens mais apropriados para
a crianga. O tesie & descontinuado quando a crhanga recabs quatro zeros
consacutivamanta. As pontuagies de cada subleste serdo uliizadas para
andlisa dos resullados do estudo.

O desempenho funcional da crianga sera avaliado de forma quantitativa
por meio do Invantario de Avaliagdo Pediatrica de Disfungdes (PEDI). O PEDI &
um guastionario aplicada no formato de entrevista estrufurada com um dos
cuidadores da crianga, que possa informar sobre seu desempeanho em alividades
& farefas tipicas da rotina diaria. O tests & composto de trés paries: autocuidado
(73 itens), mobilidada (59 itens) e fungdo social (B5 itens). Cada iterm dessa parie
& ponfuado com ascore 0 (zera) se a criagnga nao & capar de desampenhar a
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atividade, ou 1 (um}), & a atividade fizer parte da seu repartario da habilidades.
Os eseoras obtidos sao somadas por area.

& participagao sera avaliada por meio da Medida da Parlicipagio e do
Ambiente - Criangas & Jovens (PEM-CY). A Medida de Paricipagao & do
Ambiente, proposta pelo CanChild possui uma wersao para criangas com idade
antre zero a cinco anas (Y C-PEM - Medida da Participagzdo e Meio Ambianta das
Criangas Pequenas, Young Children's Participation and Environment Measura)
& anfre cinco anos & 17 anos (PEM-CY - Madida de Paricipagao & Ambienta -
Criangas & Jovens, Parlicipation and Environment Measure - Children and
Youth). A parficipacao sara avaliada com a ufilizaggo da medida adeguada para
a idada (3 a 5 anos YC-PEM e a parlir de & anos & um dia o PEM-CY). A
participagdo e os fatores ambientais 530 mensurados em ir8s sagies: casa,
ascola & comunidade. Cada sacdo e dividida am “participagidc” & "ambienta™. Ma
parte relacionada a paricipacao, os itens avaliados consistem em atividades
fipicas que as criangas geralmente realizam na casa, escola ou comunidads,
anquants na parle relacionada ao ambiente, os itens dizem respeilo as
caracteristicas ambientais (barreiras ou fadlitadores prasenies na casa, escola
ou comunidada) qua influenciam na participagao. Ma YC-PEM, a parlicipagao &
avaliada por meio de irés categorias: 13 ilens sobre a paricipagae domiciliar,
frés items sobre a pré-escola ou daycare e 11 itens sobre a paricipagio na
comunidads. Ma PEM-CY as quasties s50 distibuidas da seguinta manaira: 10
ilens sobre a participagao e 12 ens sobra o ambienta na segio casa; 5 ilens
sobre a paricipagdo & 17 ilens sobre o ambiente na segio ascola, & 10 itens
sobre a participagao e 16 itens sobre o ambiente na segdo comunidads. Para
cada ambiente, ha fambam um espaco para que o responsavel liste coisas gue
ale ou oz familiares fazem para ajudar na parficipagao da crianca. Cada item
sobre a paricipagao € avaliado em rés dimensoes: frequéncia (escala da sate
pontos), envoldimanta (ascala de cinco pontas) @ desajo de mudanga (escoras
de zera & 100%: ). O ambiente, por sua vez, 8 avaliado por suas caracteristicas,
bem como pala disponibilidade de servigos e recursos (ascores de zeroa 100%:).

Os polenciais efeitos adversos da ETOC serdo avalisdos apos cada
intervencgao, por meio de um guastionario aplicads com seufa) fithola). O
quastiondrio & constituido do questionameantio sobre a parcepgao de algum dos
saguintes sintomas durante a sessao: sensacEo de formigamento, sensagao de
ardor, dor de cabeca, dor na regigo onde os aletrodos foram posicionados,
sonaléncia & alteragao da humar. Seufa) filkaia) sera orientadola) a responder
atraves de uma escala de trés pontos (1 - ndo santl em nenhbum momeanto
durante a sassao, 2 — senli am alguns momentas da sessdo; 3 — senbi durante
foda a sess30). Quando sewla) filhola) relatar qua teve a percepgao do efeito
advarso (resposta 2 ou 3), ele (a) sera orentada a quantificar a intansidadea da
percepgao [0 — nenhuma, 1 — fraca, 2- moderada, 3 — forte ou 4 — insuportavel).
A5 crigngas serdo questionadas de forma abearta, anfes do comago de cada
585580, sobre dor de cabecga, dor no couro cabeludo, sansacdo de queimagao,
formigamenio, vermelhiddo da pela, sonaléncia, dificuldade de concentragao &
alteragies de humor durante os periodos gue n8o compreenderam a
intervencan. Considerando o compromeatiments da  comunicagio, os
responsaveis serdo tambeam guesiionados sobre as suas parcepgies, assim
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como os profissionais responsaveis pela intervengao serdo orentados a
obsarvar e relatar possiveis comporamentos sugestivos de desconforto.

O fratamento sara realizado em duas semanas, com fraguéncia de uma
sa5580 por dia (segunda-feira a sexia-feira). As sesstas da tratamento ser8o
realizadas por dois profissionais, um fisioterapauta e um fonoaudidlogo. A ETCC
sara aplicada por um fisiolerapeuta com adequada capacilagdo técnica,
respeilando as normativas da RESOLUGAD M° 434 de 27 de setembro de 2013
do Consalho Federal da Fisiolerapia & Terapia Ocupacional. Em cada uma das
sa55085, ofa) seula) filho{a) sara posicionado sentado da forma confortavel e a
ETCC sera adequadamente posicionada sobre a cabaga dele. Dois aletrodos
umedacidos em soro fiziologico sarao posicionados um sobre o carlex pra-frontal
a asguerda e o oufro no masculo dalipide, sendo mantides no local adequado
atraves da ulilizagao de uma faixa elastca. Apds o adeguado posicionamenio
dos eletrodos, o equipamenta sera ligado e ofa) saula) filala) sentira uma
sansacao de formigameanta no local onde os aletrodos estiveram posicionados.
Com o aparalho ligado, ofa) seu(a) filhola) realizara as alividadas propostas. Mo
decorrar das sessoes, respeilando a aceitagao & o desempanho de cada
participanta, as atividades serao progredidas am nivel de exigéncia. Durante
fodo o periodo de realizagdo do tratamento, dois profissionais parmanecarao
acompanhando sauja) filhola), ofentando-o{a) & auxiiando-ola) gquando
necassano. O tratamenio tera duragdo de 20 minutos, periodo no gual ola)
sauw(a) filhola) recabera a ETCC & realizara os exercicios. Mo final de cada
sa5580, ola) senhor(a) & ofa) seula) filhola) respondera um quasiionano de
aefpitos adwersos, emvolvendo a percepcdo (ou ndo) da sensacEo de
formigamento, sensagao de ardor, dor de cabega, dor na regido ondsa os
alatrodos foram posicionados, sonaléncia e alteragao de humar.

E imporanta ressaltar que todos os procedimentos de avaliagio e de
fratamento sardo realizados no Cenfro de MNeuroreabilitaggo Pediatrica,
lacalizado na Rua: Doutor Veiga Filho, N® 350, conjunio 507 — Santa Cecilia, 580
Faulo - 3P, 01228-001.

& participagao doja) seuw(a) flkaia) proporcionard beneficios diretos e
indiretos. Como beneficios dirafos, o presente projelo tam um carater pioneiro a
am nosso conhacimanto esie serd o primeiro estudo comparando a reabilitagao
neurafuncional associada a estimulagao franscraniana por correnta continua am
crigngas com Sindrome de Rubinstein-Taybi. Se for comprovado gqua a
Estimulagas Transcraniana por corrente continua & capaz da olimizar os efeilos
da reabilitagdo neurofuncional frente ao desanvalvimenio neuropsicomaotor, o
desampenho funcional & a participagio, com apenas dez sassdes de
intervencao, o resultados vEo confribuir para o desenvolvimenio da estudos
futuros & o estabelscimants desta técnica ma reabilitagdo de crangas com
Sindrome de Rubinstein-Taybi. Apds a conclusio do estudo os responsaveis
recebards um relatorio detalhado, constituido da descricéo dos resultados
oblidos em cada um dos instrumentos de avaliagao, descrigio da intervengao a
dos afeitos oblidos (ou ndo) pela intervangao efetuada por cada participanta. O
relatdrio sera oferecido para os responsaveais no formato impresso e digital.

pigina 5 de 7

80



ISANTALCASA

AL,

Como beneficios indiretos, os resultados dessa pesquisa poderao
confribuir para o plangjamenio & a intervengao ferapéutica de criangas com
Sindrome da Rubinstein-Taybi. Se constatados efeitos positivos da intervengio
exparimental {Reabilitagio Meurofuncional & ETCC), com apenas dez sessies
de infervencdo, a abordagem terapéutica estudada podera represenfar uma
mudanca de paradigma na reabilitagdo neurofuncional das criangas com
Sindrome de Rubinstesin-Taybi, por meio da uma intervencao efativa, da baiso
custo & curta duragdo. Outro beneficio indirsto & gue a partir destas avaliagGes
& intervengies tereamos embasamento cientihco para o desanvalvimenta de
estudos fuburos.

Com o infuite d& nao gerar nenhum dnus pala participagao doja) seuia)
filhola). os pesquisadores custeardo o seu fransporta & dofa) saula) filholas) ate
o lecal das avaliagges e do fratamanto durante todo o pariodo da pesquisa.

Ao final da pesquisa, todo material serd mantido em arquivo, por palo
meanos & anos, conforme Hasolug@o 196486 de 1001011986 a orientacdas do
CEP/Comité de Etica em Pesquisa em Sares Humanos da Santa Casa de S&o
Faulao.

& rasultados serfo divulgados em palestras dirigidas ao pablico
participanta, relatdrios individuais para os entrevistados, artigos cientificos e na
dissartagaoitese da discenta Veronica Manana Palenque Unzusta.

S& wvoce tivar alguma consideragio ou divida sobre a élica da pesquisa,
enfre em contalo com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) — Rua Dr. Cesario
klota Junior, 112 - Enfarmaria de apoiol® andar, sala 1 - Diretoria Técnica -
Haospital Central - CEP 01221-020 S50 Paulo. Telefons (11) 2176-7000 Ramal:
T711 - E-mail: capsci@santacasasp.org.br.

Pesquisadora:

‘Veronica Mariana Palengus Unzueta

Talefona: (11) 892185048 E-mail: vero.palengquaunzuetaf@gmail.com

Dhscenta do programa de Mestrado no programa de pds-graduacio stnclo sansu
am ciéncia da saude (FCMSC5F) da Faculdade de ciéncias medicas da Santa
Casa de S50 Paulo.

Coordenadoras da pesquisa:
Claudia Santos Oliveira
Talefona: (11) 99171-6844 E-mail: csantos.nauroigmail.com

Dacente do programa de pds-graduacdo sbricto sensw em ciéncia da sadds
(FCMSCEP) da Faculdade da ciéncias madicas da Santa Casa de 580 Paulo.

Rua: Jaguariba, 155 — Vila Buarque, 580 Paulo — 5P — CEP: 01224-001
Rua: Or. Cesario Motia Jr., 51 - 580 Paulo — 5P — Cep: 01221-020
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Luanda Andre Collange
Talsfone: (15) 98811-1984 E-mail: luandacollangai@hotmail.com

FPesquisadora & Coordenadora do Cenfro de MNeuroreabiliiaggo Pedialrica,
lacalizado na Fua: Doutor Veiga Filho, M® 350, conjunto 507 — Santa Cecilia, 580
Paulo - 3P, 01229-001.

580 Paulo, ___ de da 20

Assinatura do responsavel legal do participants

Testamunhas (n3o higadas 3 equips de pesquisadores):

Maomea: Assinabura:

Maomea: Assinatura:
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ANEXO 2

TERMO DE ASSENTIMENTO

TERMO DE ASSENTIMENTO DD MEMOR

Vocd estd sendo convidado para participar da pesquisa REABILITACAD
MEUROFUNCIOMAL E ESTIMULACAD TRANSCRAMIAMA POR CORREMTE
COMTINUA EM CRIANGAS COM SINDROME DE RUBINSTEIN-TAYEI.

Seus pais permitiram gue vocé participa.

Cueramas fazer um tipo de fratamento novo, pra vocé ficar cada vez
melhor. Quaramos fazer um ratamenfio para voce pansar mais rapido, consaguir
falar & sa movimentar malhor. Vamos fazer 10 dias de tratamento, usanda um
aguipamento muito legal. O equipameanto vai ficar encaixado na sua cabeca, com
fitas & vamos deixar bem conforigvel. Pode ser gque voce sinta cogar a cabeca
am algumas regitas mas passa rapidinho. S5a vocd tiver gualguer sansagio
diferente vocé pode avisar a terapauta que ela ira te ajudar.

As criangas quea irdo participar dessa pesquisa bém entre 3 & 6 anos de
idade. Vooi ndo precisa parficipar da pesquisa se ndo quiser, & um direito sau,
nao tera nanhum problema s desistir.

A pasquisa vai ser feita na Clinica Cantro de Meurcestimulagio Pediatrica,
mas foi liberada & aprovada por um grupa de pesquisadores muito intsligentes
am wma raunido na Universidade da Santa Casa aqui em 580 Paulo. Na clinica,
voce vai fazer algumas avaliacoes, de movimento, coordenacao e de mudancas
de posigao. Voce sara avaliado trés vazes: uma samana antes, uma semana
apds e dois mases apos fazer um fratamanta. O tratamenio vai ser feito 5 vezes
na semana (segunda-feira a sexta-feira} durante 20 minutas, por duas semanas.
Em cada um dos dez dias, vood vai chegar a clinica e uma estimulagio vai sar
feita na sua cabega, usando dois eletrodos, um na 508 cabeda & oulro no s5&u
brago, fizados por umna faixa elastica. A estimulacio vai ser faita em wocé par um
fisioterapeuta que asiudou & freinou para trabalhar com essa tecnica & que
realiza essa lipo de tralamento em criangas ha alguns anos. Yoo vai fazer isso
junta com profissionais, ao mesmo tempo qua faz algumas atividades para
frainar o cérebro. Esse tralamento e as atividades que serdo realizadas 3o
s8gUras, mas a possival ocormer um pouwco da desconforto, cansago, coceira.
Caso acontega algo errada, vocé pode nos procurar pelas talefonas (11) 99219-
9048 da pesquisadora Varonica Marana Palengue Unzusta, Claodia Santos
Olivaira (11) 991 71-6844 ou (15) 98811-1984 da pesquisadora Luanda André
Callange.

Dasconforto ou Risco Esperada: Vood pode santic algum desconfarto,
cansaco. Para que iss0 ndo aconiega wocé tera um momenio para conhecar a
clinica, o equipamento, os pesquisadores e profissionais que o atendarao.

Dwrante as avaliagies vocé podera senlic algum cansago com as
atividades realizadas, mas o profissional vai explicar tudo o que vai aconbecer a
permanacara ao seu ladao para te ajudar & parguntar como wocd esta se sentindo.

Se ficar cansado voce podera parar para descansar quanias vazes guiser. Voce
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S wood tiver alguma divida sobre a ética da pesquisa, enfra em conlafo
com o Comité de Etica em Pesguisa (CEF) — Rua Dr. Casario Mota Junior, 112
- Enfermaria de apaiol® andar, sala 1 - Dirsforia Téonica — Hospital Cantral - CEFP
012214020 550 Paulo. Telefons (11) 2178-7000 Ramal: 7711 - E-mail:
capsciisantacasasp.org.br.

Eu aceito  paricipar da
pesquisa em crangas com a Sindroma Rubinstein-Taybi, para eu tentar
consaguir falar e ma movimeniar melhor.

Entendi a5 coisas ruins @ as coisas boas que podam acontetar. Entandi
qua posso dizar “sim” @ participar. Mas que. a gqualguar momento, possa dizer
“nac” a dasistir qua ninguém vai ficar furioso. Os pesguisadores tiraram dovidas
& CONYETSEFam COm of maus responsaveis.

Reacebi uma copia deste termo dea assentimento & i & concordo am participar da
pEsquisa.

Sa0 Paulo, da de .

Assinatura do manor Assinatura do (a) pesquisador (a)

Tastemunhas (nao ligadas a squipe de pasguisadoras):

Momea: Assinatura:

Momea: Assinabura:
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