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RESUMO

Moraes TMP. Avaliacdo do método de treinamento cognitivo com realidade virtual em
pacientes com traumatismo cranioencefalico moderado e grave [dissertacdo]. Sao

Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2019.

Intruducdo: O traumatismo cranioencefédlico (TCE) € uma das doencas mais
incapacitantes do ponto de vista socioeconomico em adultos jovens. O
comprometimento cognitivo causado as vitimas de TCE pode trazer prejuizos para a
sociedade e sobrecarregar os familiares. Lesdes frontais podem afetar as funcdes
executivas (FE) que s&o habilidades e processos cognitivos fundamentais para o
cotidiano do individuo. Até o momento ndo existem resultados satisfatérios com
métodos de tratamentos convencionais para os disturbios cognitivos, em especial
disfungBes executivas. O uso de realidade virtual (RV) imersiva pode proporcionar aos
profissionais da saude uma alternativa para treinamentos cognitivos que seriam muito
custosos ou perigosos de serem realizados na vida real. Objetivo: avaliar possiveis
efeitos precoce e tardio do treinamento cognitivo com RV sobre as funcfes executivas
de pacientes com TCE moderado e grave Métodos: Trata-se de um estudo
prospectivo, unicéntrico que avaliou 13 vitimas de TCE moderado e grave do sexo
masculino. Foram realizadas 12 sessfes de treinamento cognitivo com foco em
funcdes executivas e com duracdo aproximada de 20 minutos cada. No final de cada
sessdo de treinamento cognitivo 0s participantes respondiam questionario de
sintomas de cybersickness. Todos o0s participantes realizaram avaliacdo
neuropsicolégica (ANP) e avaliacdo de humor em trés momentos (BDI-1I e BAI): antes
da intervencdo (Al), em até uma semana apds o término da ultima sessdo de
treinamento cognitivo (A2) e apoOs trés meses da Ultima avaliacdo (A3). Os
instrumentos da ANP foram focados em avaliar fungcdes executivas, memoria e
velocidade de processamento. O desfecho primario desse estudo foi o escore
composto dos instrumentos de fungdes executivas. Resultados: Os escores
compostos de FE foram em média -1,33 (DP+ 0,46), -1,13 (DP+ 0,52) e -0,99 (DPz+
0,64) nos momentos Al, A2 e A3, respectivamente. Houve diferenca significativa entre

os escores de FE (analise de variancia ANOVA) e avaliagfes F (2,24) = 7,32, p < 0,01.



Andlises post-hoc com correcédo de Bonferroni revelaram diferencas apenas entre Al
e A3 (p = 0,02). Foram realizadas analises individuais dos testes (n = 5) que
compuseram 0 escore composto de FE e apenas o instrumento de avaliagdo de
flexibilidade mental demonstrou diferenca estatistica entre A1 e A3 (p < 0,01).
Observou-se ainda que pacientes que possuiram pior desempenho de FE em Al
cometeram mais erros (r(11) = -0,85, p < 0,01) e demoraram mais tempo para
completar as sessbes (rs=-0,71, p <0,01). As analises do efeito da intervencde sobre
velocidade de processamento (p = 0,74) e memoria (p = 0,26) ndo apresentaram
diferencas estatisticamente significativa. Apesar dos pacientes possuirem pontuacao
menor na avaliacdo de humor entre as avaliacdes, ndo houve diferenca estatistica
significativa. Os pacientes apresentaram poucos sintomas de cybersickness,
pontuando em média 4,33 (DP+ 4,06, pontuacdo maxima neste instrumento de 48
pontos) apdés as sessbes. Concluséo: Os pacientes deste estudo conseguiram
realizar todas as atividades propostas com pouco ou nenhum sintoma de
cybersickness. O método proposto pode ser uma alternativa as técnicas
convencionais e demonstrou um efeito preliminar sobre as funcdes executivas em

pacientes com TCE moderado e grave.

Descritores: Funcao executiva; Lesdes encefalicas; Realidade virtual; Traumatismos

craniocerebrais; Treinamento cognitivo; Jogos de video.



ABSTRACT

Moraes TMP. Assessment of cognitive training method with virtual reality in patients
with moderate and severe traumatic brain injury [dissertation]. S&o Paulo: “Faculdade

de Medicina, Universidade de Sao Paulo”; 2019.

Introduction: Traumatic Brain injury (TBI) is one of the most socioeconomically
disabling diseases in young adults. TBI can cause cognitive impairment that might
burden society and especially family members. Frontal injuries can affect executive
functions (EF) which are fundamental skills and cognitive processes for the individual’s
daily life. So far, there are no satisfactory results with conventional treament methods
for cognitive disorders following TVI, especially executive dysfunctions. Immersive
Virtual Reality (VR) can provide an alternative for cognitive training that would be too
costly or dangerous to perform in real life. Objetive: To evaluate possible effects with
cognitive training on EF with moderate and severe TBIl. Methods: This was a
prospective, unicentric study that evaluated data from 13 male vicims of moderate and
severe TBI. Patients were submitted to 12 cognitive training sessions focused on
executive functions and lasting approximately 20 minutes each. At the end of each
cognitive training session participants answered a cybersickness symptoms
guestionnaire. All patients underwent neuropsychological (ANP) and mood
assessment at three states: before the intervention (Al), within one week after the end
of the last cognitive training session (A2) and after three months of last evaluation (A3).
The ANP instruments were focused on evaluating EF, memory and processing speed.
The primary outcome of this study was the composite score of EF instruments.
Results: The EF composite scores were -1,33 (DP+ 0,46), -1,13 (DP+ 0,52) and -0,99
(DP+ 0,64) at times A1,A2 and A3, respectively. A one-way repeated measures
ANOVA was conducted and the intervention elicited statistically significant changes in
EF over time F (2,24) = 7,32, p < 0,01. Post hoc analysis with a Bonferroni adjustment
revealed that composite scores of EF was only statistically significantly increased from
Al to A3 (p = 0,02). Individual analyzes of each instrument that were part of EF
composite scores (n = 5) revealed that only the mental flexibility assessment

instrument showed statistical difference and only between Al and A3 (p < 0,01). We



also observed that patiets with worse EF performance in A1 made more mistakes (r(11)
=-0,85, p < 0,01) and took longer time to complete the sessions (rs=-0,71, p < 0,01).
However, analysis of the effect of the intervention on processing speed (p = 0,74) and
memory (p = 0,26) showed no statistically significant differences between evaluations.
Patients had a lower depression and anxiety score between evaluations, but there was
no statistically significant differente. Patients had few symptoms of cybersickness with
an average of 4,33 points (SDzx 4,06, maximum score of the instrument = 48) after the
sessions. Conclusion: Patients in this study were able to perform all proposed
activities with little to no symptoms of cybersickness. The proposed method may be an
alternative to conventional techniques and has demonstrated a preliminary effect on

EF in patients with moderate to severe TBI.

Descriptors: Executive functions; Brain injuries; Virtual reality; Craniocerebral trauma;

Cognitive training; Video games.






1. Introducao



Traumatismo cranioencefalico (TCE) é uma lesdo traumatica devido a causas
externas com grande impacto negativo na qualidade de vida das vitimas e cuidadores
(1, 2). De forma geral, traumas atingem principalmente a faixa etaria jovem e em
maioria do sexo masculino economicamente ativa da populacédo. O TCE em especial
ainda é um dos principais responsaveis por mortalidade e sequelas cognitivas e/ou
motoras pelo mundo (3). Dessa forma, somando o tipo de populagédo afetada com os
desfechos hospitalares, o TCE exerce um grande impacto socioecondmico em todo o
mundo (4).

Apesar de medidas de prevencdo, quedas e acidentes automobiliticos sdo os
principais mecanismos de TCE e se concentram nas faixas etarias de adultos jovens
e idosos (5). Apesar dos dados epidemiolégicos no Brasil serem escassos, estima-se
uma incidéncia de 360 para cada 100 000 habitantes de TCE no pais (6). O TCE é
responsavel ainda por cerca de 9% da mortalidade global e para cada morte, somam-
se 0 custo de centenas de atendimentos de urgéncia e milhares de consultas em

diversas especialidades (7).

E possivel classificar o TCE a partir do mecanismo de trauma, gravidade clinica,
achados radiolégicos, e processos anatomopatolégicos. As classificacdes séo
necessarias, pois o TCE € uma condicdo muito heterogénea e cada situacéo necessita
de cuidados especificos. A uniformizacédo dos registros permite identificar fatores de
progndstico e ajuda na escolha adequada de estratégias terapéuticas que possam
minimizar os prejuizos causados (8). Entretanto, o atendimento em paises em
desenvolvimento necessita de melhorias, pois ainda carece de qualidade e

padronizacao (9).

Os efeitos prejudiciais causados pelo TCE séo resultados da combinacdo de
lesdes primarias e secundarias. As lesGes primarias ocorrem no momento do trauma
pela transferéncia de energia cinética as estruturas encefalicas. Enquanto as
secundarias ocorrem apds o traumatismo, até semanas depois do trauma e sao

caracterizadas por eventos celulares e moleculares (10, 11). Do ponto de vista



neuroldgico, os prejuizos causados pelo TCE incluem alteracbes cognitivas,
comportamentais e sensitivo-motoras (12). A cogni¢cédo pode ser entendida como todo
e qualquer processo envolvido na aquisicdo de conhecimento e desenvolvimento
intelectual do individuo. As altera¢des cognitivas podem ser transitérias (13), porém

em lesBes moderadas e graves 0s prejuizos tendem a ser duradouros (14).

Apesar dos efeitos disruptivos na cognicdo dos pacientes de TCE serem bem
conhecidos, o seu tratamento ainda é um grande desafio (15). As terapias
medicamentosas ndo tem demonstrado resultados positivos enquanto treinamentos e
reabilitacdes cognitivas possuem resultados heterogéneos (16, 17). Avancos recentes
em interfaces de interagdo computador-homens tém contribuido para o

desenvolvimento de abordagens inovadoras para a reabilitagdo cognitiva (18).

A Realidade Virtual (RV) € um tipo de tecnologia que tem contribuido de forma
relevante para a reabilitacdo neuropsicolégica em pacientes com lesbes cerebrais
adquiridas (18). Parte dessa contribuicdo é a capacidade da RV gerar ambientes
padronizados, replicaveis e ecoldgicos, que seriam dificeis de serem entregues e
controlados no mundo real (19). Por exemplo, atravessar uma rua ou dirigir um carro,
sas atividades perigosas e custosas de serem praticadas na vida real. Os ambientes
virtuais permitem que estas atividades possam ser praticadas de forma segura e
relativamente barata (20). A implementacdo de ambientes que utilizem RV permite
ainda o envolvimento ativo de especialistas e cuidadores na modificacdo das tarefas

de acordo com as necessidades e dificuldades do paciente (18).

De forma geral, a RV pode ser definida como processos computadorizados,
tridimensionais (3D) que respondem em tempo real & interac¢do do individuo (21). E
baseada em componentes psicofisicos que consistem de sensacodes visuais, tateis
e/ou sinestésicas. Os ambientes virtuais podem variar entre, totalmente imersivos a
ndo imersivos, dependendo do grau de isolac¢do do individuo do mundo real. Um dos
dispositivos mais populares € o Head-Mounted Display (HMD), pois tem um grande
potencial de isolar o usuario do mundo real (21). Recentemente, novos HMD de

relativo baixo custo e alto grau de performance, permitiram o aperfeicoamento na



tecnologia de exibicdo imersiva (22, 23). A partir de tecnologias mais otimizadas é
possivel melhoras as renderizacbes 3D e obter simulacdes mais reais que podem

contribuir para o efeito de generalizacdo do aprendizado e imersao do individuo (24)

Estudos de reviséo da literatura, demonstraram evidéncias favoraveis no uso de
RV para avaliacdo (19) e reabilitacdo cognitiva e/ou motora (25) em diversas
patologias. A RV pode ser utilizada ainda para treinamento de habilidades especificas,
treinamentos militares, no tratamento de fobias (26) e estrese pds-traumatico(27, 28).
A tecnologia de RV foi utilizada para aprimorar e complementar o treinamento motor
de pacientes que sofreram acidente vascular encefalico (AVC) (25). Cirurgibes que
receberam treinamento em RV realizaram colecistectomia laparoscépica, com menos
erros, com economia de movimento e foram mais velozes quando comparados com
grupo controle (29). Em uma amostra de seis pacientes com negligéncia visual, apés
0 uso de RV estes pacientes conseguiram alcancar o objeto no espaco negligenciado
apos trés sessdes (30). Um estudo exploratério com 8 pacientes que sofreram TCE
grave demonstrou melhora em atencdo sustenta, velocidade de processamento e
flexibilidade mental ap6s 48 sessdes de treino cognitivo (31). O uso especifico de RV
imersiva também aparenta possuir desfecho favoravel para reabilitacdo cognitiva de
TCE (32). Entretanto, a maioria dos estudos focados na reabilitagcdo cognitiva em TCE

sdo exploratdrios, ndo randomizados e sem grupo controle.

Apesar dos resultados positivos de intervencdes que utilizaram RV, o recente
avanco dessa tecnologia e incorporacdo de HMD trazem alguns questionamentos
(33). Uma grande desvantagem desse tipo de tratamento € a possibilidade de induzir
sintomas desconfortaveis, como os efeitos adversos de cybersickness. Cybersickness
ocorre quando ha a interacdo entre o usuario e imagens 3D em movimento. Essa
interacdo pode causar sintomas de nausea, dor de cabeca, alteracdo no equilibrio,
enjoou, calor, entre outros (34, 35). Em comparacédo com outros dispositivos de RV, o
HMD possui relatos mais elevados de ndusea e desorientacdo (36). Ainda ndo existe
uma teoria definitiva que explique as causas e que consiga prever qual tipo de pessoa
ird sofrer os sintomas de cybersickness e com qual intensidade (37). Entretanto, uma

das teorias que parece explicar boa parte dos sintomas é a da incongruéncia entre o



sistema vestibular e visual. O individuo que esta imerso em RV pode sentir que esta
se movimentando ao observar imagens em movimento enquanto esta fisicamente
parado. Esta incongruéncia com o que esta sendo estimulado no sistema visual ndo
condiz com o que estd sendo percebido pelo sistema vestibular (37). Entretanto,
pacientes neurologicos ndo possuiram riscos maiores de desenvolver cybersickness

guando comparados com grupo de individuos n&do neurologicos (38).

Além dos possiveis sintomas desconfortaveis, outra dificuldade inerente de
treinamentos e reabilitacbes cognitivas € a analise de transferéncia e generalizacao
do que foi praticado. H& ainda a limitacdo de quais atividades podem ser utilizadas,
pois jogos comerciaveis sdo projetados apenas para entretenimento e podem ser

muito complexos para individuos com prejuizos cognitivos (27).






2. Objetivos



2.1 Objetivo Primario

Avaliar os efeitos precoce e tardio do treinamento cognitivo em realidade virtual

sobre as fungdes executivas de pacientes com TCE moderado e grave.

2.2 Objetivo Secundario

a) Avaliar atolerabilidade do uso de RV Imersiva prolongada através da avaliacédo
de sintomas de cybersickness.

b) Avaliar os efeitos do treinamento cognitivo nos demais aspectos das funcdes
cognitivas, como memoéria e velocidade de processamento.

c) Analisar possiveis efeitos da intervencdo em sintomas de ansiedade e

depressao



3. Revisao da
Literatura



3.1 Traumatismo Cranioencefalico

3.1.1 Epidemiologia

A ocorréncia de traumas é um problema de saude publica mundial e é
decorrente de causas externas que podem causar alteracdes estruturais e/ou
fisioldgicas no individuo (1). O traumatismo cranioencefélico (TCE) é um dos traumas
mais comuns e impactantes, principalmente em paises de baixa e média renda.
Anualmente estima-se que ocorre 10 milhdes de novos casos de TCE em todo o
mundo (39). Em paises em desenvolvimento, traumas por quedas e acidentes
automobilistico sdo os mais comuns e o sistema de saude ndo é adequado para lidar

com as consequéncias (4).

Em paises desenvolvidos, como por exemplo, Estados Unidos (EUA), o TCE é
a principal causa de morte na populacao entre 1 e 45 anos de idade (5). A incidéncia
do TCE nos EUA, Europa e Australia € respectivamente de 538,2 (5); 235 (40) e 322
(41) para cada 100 000 habitantes. Apesar de estudos epidemioldgicos no Brasil
serem escassos, 0 TCE apresenta uma incidéncia parecida com cerca de 360 para
cada 100 000 habitantes (6). Na cidade de Sdo Paulo especificamente, a incidéncia
de TCE foi de 87,3 para cada 100 000 habitantes (42). Em analise dos dados do
DATASUS de 125 000 hospitalizagbes de TCE em cada ano no Brasil, cerca de 9700

(7,76%) morrem em ambiente hospitalar (43).

Os dois maiores picos de incidéncia de TCE ocorrem em adultos jovens, com
idade entre 20 e 29 anos e na populacéo idosa, acima de 80 anos (43). Estes picos
se devem principalmente pelo fato de acidentes automobilisticos e quedas serem as
principais causas de TCE (5, 43). A Organiza¢do Mundial da Saude (OMS) estima que
acidentes automobilisticos sdo a nona causa de Obito na populacdo, sendo
responsavel por 1,25 milhdo de mortes em cada ano. O aumento no uso de veiculos
automotivos é uma das possibilidades no aumento constante de incidéncia de TCE

(6). Em populacdes especificas o principal mecanismo de trauma pode variar, sendo
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gue em adolescentes as causas que recebem destaque sdo acidentes em atividades

esportivas e na populacdo militar, causas relacionadas com combate (44, 45).

Em paises desenvolvidos, os gastos diretos e indiretos com TCE chegam a
totalizar entre 57 e 60 bilhées de ddlares com sobreviventes e vitimas fatais (39, 46).
Os custos indiretos representam 88% dos gastos e estéo relacionados aos prejuizos
funcionais, como por exemplo, dificuldade de reinsercdo no mercado de trabalho (46).
E estimado que cerca de 5,3 milhdes de americanos possuam alguma deficiéncia
proveniente de TCE (47). Na Europa, ocorrem cerca de 1,6 milhdes de hospitalizacdes
anualmente por TCE e cerca de 66 mil individuos evoluem a o6bito (46). Acredita-se
gue cerca de 52% dos sobreviventes de TCE irdo possuir alguma sequela moderada
ou grave em até um ano do trauma (48). As sequelas trazem uma alta dependéncia
familiar para as vitimas e mesmo em paises europeus, 0s tratamentos mais

avancados nao alcancam a todos (4, 46).

Paises em desenvolvimento sofrem ainda mais com essas vitimas, pois
geralmente possuem um sistema de saude publica inadequado para lidar com as
necessidades desses pacientes (49). O nivel socioeconémico baixo da vitima pode
potencializar problemas como fim de relacionamento, altos indices de estresse e
suicidio (50). No Brasil, em 2012 o SUS (Sistema Unico de Satde) gastou no
atendimento de causas externas (incluindo TCE), um valor aproximado de um bilh&do

de reais.

3.1.2 Classificacdo do TCE

O TCE é uma patologia com condicao heterogénea, sendo possivel classifica-
lo a partir da gravidade clinica, fisiopatologia e ao mecanismo de trauma. Todas as
classificacdes sdo importantes para determinar qual sera o prognéstico do paciente e

definir a estratégia de tratamento mais adequada.

Clinicamente, a gravidade do TCE pode ser classificada a partir da alteracao

do nivel de consciéncia do individuo e é feita mundialmente através da escala de coma
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de glasgow (ECG) (51). A partir dos escores da ECG e presenca ou ndo de amnésia
pos-traumatica € possivel classificar o TCE em leve, moderado ou grave. Entretanto,
é fundamental o conhecimento de outras variaveis que possam influenciar a
classificacdo como por exemplo: intoxicagdo exogena, uso de sedativos e
bloqueadores neuromusculares, assim como intubacdo orotraqueal (52). Os
individuos classificados com TCE leve sao de baixo risco e podem possuir sintomas
com melhoras em até 97% dos casos. Entretanto, muitos pacientes possuem
dificuldades na memoria de curto prazo, concentracdo, cefaleia, nadusea, perda
momentanea da consciéncia, desorientacdo temporal e/ou espacial (1). O TCE
moderado ocorre em aproximadamente 10% dos casos e possui rapida evolucao de
lesbes secundérias, nivel de consciéncia rebaixado e déficits neurolégicos focais. O
TCE grave possui o pior prognéstico, com alto indice de mortalidade, entre 30% e 70%
dos casos (53-55). Nestes casos € comum a presenca de hipotensdo, hipoxia,
hipotermia e disautonomia com nivel de consciéncia rebaixado que dificulta o relato
de sintomas (10, 56). Os indices de mortalidade cairam nos ultimos 30 anos através
da monitorizacdo e gestdo da presséo intracraniana e da pressao da perfusao
cerebral. Entretanto, a recuperacdo do TCE, em especial os diagnosticados como
grave é desfavoravel no pos-trauma e grande parte dos afetados possuem amplos

prejuizos cognitivos e fisicos (1).

As lesdes causadas pelo TCE podem ser divididas em cinco grupos: 1) fraturas
do cranio; 2) lesdes focais; 3) lesbes difusas; 4) lesbes penetrantes e 5) lesdes por
exploséo. As lesbes focais sao resultados de forcas de contato direto e apenas uma
regido do encéfalo é lesionada. S&o geralmente caracterizadas por contusoes,
hematomas cerebrais ou hemorragias intracranianas. (57, 58). Ja as lesdes difusas
diferem das focais, pois ndo apresentam dano estrutural macroscopico e causam
disfuncéo cerebral difusa. Cerca de 40% dos pacientes com diagndstico clinico de
TCE grave apresentam lesado difusa (59). Esse tipo de lesédo pode ser causada atravées
do traumatismo direto do cranio contra um objeto ou através da movimentacdo
inercial. As lesdes difusas por inércia, ocorrem quando hd movimentos de aceleragéo
e desaceleracédo, independente de impacto do cranio contra estruturas externas. Os

trés tipos de movimentagéo inercial sdo: translacional, rotacional e angular (60, 61).
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As lesbes primarias e secundarias sdo classificagcbes que se referem a
fisiopatologia das lesdes encefélicas observadas no TCE. Essas duas classificagdes,
apesar de distintas, sdo relacionadas entre si. As lesdes primarias ocorrem
imediatamente quando ha impacto direto ao parénquima encefalico ou através da
energia cinética do acidente (sem impacto com estruturas externas). A partir de forcas
de aceleracéo e desaceleracdo o choque do encéfalo com a caixa craniana promove
rupturas das veias cerebrais e laceracdo do parénquima (10, 46, 62). Ja as lesbes
secundarias ocorrem apos o trauma inicial e sdo as principais causas de morte no
hospital apés o TCE (1). Dentre os principais elementos das lesfes secundarias,
encontram-se a hipertensdo intracraniana, hipotensdo atertial, hipdxia e distarbios
metabdlicos (10). A maior parte das lesGes secundarias sdo causadas por inchaco
cerebral e aumento na pressao intracraniana e subsequente diminuicdo na perfusao
cerebral (10). No transporte ao hospital pode ocorrer hipoxemia e herniacdo que
aumentam consideravelmente o risco de lesdes secundarias e a probabilidade de
desfechos desfavoraveis (1). As caracteristicas nocivas do TCE para o individuo
podem ser compreendidas pelo resultado da lesdo primaria somado aos efeitos das

lesdes secundarias.

3.1.3 AlteracBes cognitivas e psicolégicas no TCE

A medicina moderna aumentou as chances de sobrevivéncia das vitimas de
TCE e como resultado, cresceu o niumero de sobreviventes com algum prejuizo
cognitivo (63). O TCE prejudica as redes neurais distribuidas pelo encéfalo, tornando
dificil determinar com precisdo o grau e quais alteracées cognitivas poderdo ocorrer
(64). As modificacbes estruturais sdo responsaveis por disfungcdes motoras,
cognitivas, de alteracdo da personalidade e/ou do comportamento social. Sendo que,
as caracteristicas individuais do paciente assim como o tipo de lesdo dificultam o
prognostico e podem influenciar nos desfechos cognitivos. Cerca de 65% dos
pacientes relatam problemas cognitivos de longo prazo (65) e as queixas mais comuns

envolvem prejuizos na memoria, controle atencional, fun¢des executivas e velocidade
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de processamento de informacdes (63). A natureza das queixas de memodria de
pacientes de TCE sédo diferentes das observadas na doenca de Alzheimer ou
distarbios especificos de memoaria. Pacientes de TCE geralmente possuem dificuldade
na organizacdo e codificacdo das informacdes e n&o especificamente no

armazenamento do que foi aprendido (65).

Os lobos frontais e temporais séo particularmente suscetiveis a lesdes devidos
as suas localiza¢des neuro anatdmicas (63). LesOes frontais podem afetar as funcdes
executivas (56, 65, 66) que por sua vez podem prejudicar outros processos cognitivos
como memoria e atencdo (63, 65). As funcdes executivas (FE) referem-se a um
constructo neuropsicolégico que descreve diversas funcbes cognitivas. Entre essas
funcBes encontram-se as habilidades e processos de alta prioridade, necessarios para
a formulacdo de comportamentos complexos dirigidos a objetivos (67, 68). Devido a
importancia das FE para realizacdo eficiente das atividades diarias (ex. no
planejamento de uma acdo), prejuizos nesse dominio podem repercutir no

funcionamento social e independéncia do individuo (69).

O constructo FE abrange diversas fungcfes cognitivas e alguns autores sugerem
sua divisdo em dois componentes principais: FE “frias” e FE “quentes” (70, 71). As FE
“frias” sdo de natureza exclusivamente cognitiva e incluem: resolucdo de problemas,
flexibilidade mental, raciocinio abstrato e controle inibitério. Enquanto as FE “quentes”
sdo responsaveis pela regulacdo emocional envolvida no comportamento social,
motivacdo e em tomadas de decisdo (72). O controle de processos mais basicos,
como memodria operacional (MO) e processos atencionais, permite que as FE
organizem e coordenem respostas emocionais e comportamentais complexas (70,
73). As FE séo responsaveis pela atualizacdo e manutencdo das informacfes
reservadas na MO e permitem identificar uma a¢cdo adequada para cada situacao (72).
Em lesbes, a codificacdo ou armazenamento das informagbes podem estar
prejudicados, assim como falhas ou dificuldade no controle de interferéncia. Em
relacdo aos processos atencionais, as FE mantém a atencdo ao longo do tempo,

controlam as distracdes e/ou fendbmenos de distragéo.
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Para atingir esse nivel de complexidade, as FE dependem da ativacao de varios
circuitos compostos de uma rede neuronal amplamente distribuida. Tradicionalmente,
as FE “frias” sdo associadas a atividade do cortex pré-frontal dorsolateral (74)
enquanto as FE “quentes” estdo associadas ao coértex orbito frontal/ventromedial (75).
Entretanto, apesar do cortex pré-frontal (CPF) ser um componente vital para as FE, a
complexidade das FE ndo dependem exclusivamente desta regido. Regides corticais
posteriores e estruturas subcorticais auxiliam o CPF para mediar um processamento
executivo bem-sucedido. A integridade dessas estruturas € fundamental para as FE e
uma lesdo em qualquer ponto desta rede pode causar prejuizos de diferentes
intensidades (76). Por exemplo, comprometimento nas FE podem resultar em
prejuizos na velocidade de processamento (VP) de informacédo (77) e em fluéncia
verbal (78).

3.2 Avaliacdo Neuropsicoldgica

As lesbes no CPF sdo geralmente muito heterogéneas e podem estar
prejudicadas junto a outras estruturas do encéfalo. Os individuos que sofreram alguma
leséo cerebral podem perder uma ou varias fungdes cognitivas que podem comprometer
o funcionamento cognitivo como um todo (79). Dessa forma, é dificil prever com clareza
guais padrdes cognitivos, emocionais e comportamentais estardo prejudicados (80).
Entretanto, a abordagem neuropsicoldgica tenta mensurar 0S processos cognitivos,
baseando-se na associacdo entre estrutura cerebral e funcionamento cognitivo. Os
testes neuropsicolégicos possuem criticas, pois sdo aplicados em ambientes
controlados e seus resultados nem sempre representam diretamente as dificuldades
do individuo no seu dia a dia (81). Entretanto, a avaliacdo neuropsicolégica (ANP) é
necessaria para determinar como as habilidades cognitivas podem estar afetando o
desempenho do individuo em suas atividades cotidianas (82). A ANP é ainda um pré-
requisito para tratamentos e analises cientificas eficazes de qualquer
comprometimento cognitivo (81). Com o auxilio dos testes, o profissional deve planejar
acOes que auxiliem o paciente a lidar com as habilidades alteradas e retomar o

maximo possivel das suas atividades anteriores (81, 83).
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Nas duas Ultimas décadas, mdltiplas especialidades, incluindo a
neuropsicologia, tentam reverter os danos causados por lesdes cerebrais (81). Em
parte, os impactos gerados pelo TCE podem ser diminuidos através de reabilitacdo
cognitiva (RC) (31). A RC visa restaurar processos mentais que possam melhorar a
capacidade do individuo em lidar com prejuizos sociais, emocionais e/ou cognitivos
apos lesdes cerebrais (15, 79, 84). As mudancas podem ocorrer através de
estimulacdo cognitiva restaurativa ou ensinamentos de estratégias funcionais
compensatorias (28). As abordagens restaurativas sao treinamentos focados em uma
funcdo cognitiva especifica como por exemplo: atencdo, memdria, linguagem,
processamento visual ou auditivo, funcbées executivas, raciocinio l6gico, entre outros
(81). Entretanto, esse tipo de treinamento cognitivo é de dificil generalizagcéo, pois séo
atividades muito artificiais que nao reproduzem as atividades cotidianas do individuo.

As abordagens funcionais procuram treinar comportamentos, habilidades e
atividades que estejam proximas das vivenciadas no cotidiano do sujeito (28).
Independente da abordagem, o objetivo dessas técnicas € usar a plasticidade
neuronal (81) para recuperar ou aumentar algum nivel de independéncia e/ou
gualidade de vida desses individuos (79). A plasticidade neuronal tem a capacidade
de reparar ou substituir circuitos cerebrais lesionados a partir de areas vizinhas
préximas em resposta a estimulos externos (81). As abordagens funcionais
geralmente sdo desenvolvidas em ambientes controlados que podem néo representar
totalmente as funcionalidades do mundo real (85). Entretanto, em comparacao com
as técnicas restaurativas, os conceitos aprendidos dentro da reabilitacdo podem ser
transferidos para o cotidiano do paciente de forma direta ou similar (ex. fazer um café).
E importante que as atividades envolvidas se apoiem em qualquer meio capaz de
representar situacdes do dia-a-dia e que incentivem o paciente a tomar decisées,
raciocinar e interagir com o ambiente (79). O paciente podera ainda generalizar o que
foi aprendido para novos contextos, obtendo maior autonomia e independéncia (79).
Apesar de sua importancia, a reabilitacdo de lesGes cerebrais ndo é sustentada por
uma base tedrica claramente definida (19) e programas que promovam mudancas

neuroldgicas e ampliem os processos da neuroplasticidade sdo necessarios (86).
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3.3 Realidade virtual

Nos ultimos 20 anos houve um aumento no nimero de artigos avaliando os
efeitos de intervencdes com realidade virtual (RV). Avancos recentes em interfaces
de interagcdo computador-homens tém contribuido para o desenvolvimento de

abordagens inovadoras para a reabilitagao cognitiva (18).

O uso de simulacdes por computadores € datado desde a segunda guerra
mundial para treinamento do exército americano. Na década de 60, estes
computadores eram grandes e lentos e um dos primeiros dispositivos de imerséo
criado neste periodo foi o Sensorama (Figura 1) desenvolvido pelo cineasta Morton
Heilig. Este dispositivo proporcionava ao individuo com uma experiéncia Unica dos
sons, odores, vento e visdo estereoscopica. O engenheiro Ivan Sutherland foi o
primeiro a descrever e produzir um dispositivo de HMD em seu projeto “Ultimate
Display” (REF 50,51). Na década de 70 as simulacdes computacionais eram
exclusivas de grandes corporacfes devido a sua complexidade e alto custo. O
primeiro jogo sério, foi o “Army Battle Zone” e foi desenvolvido pela empresa Atari®
em 1980 para treinamento do exército americano (REF 48). A partir da década de 90
houve uma reducao nos custos de simuladores e diferentes aplicacdes comecaram a

se beneficiar do seu uso (ex. pesquisas ou entretenimento) (87).

Antes de definir o termo realidade virtual é preciso explorar quais sdo as
diferengas nos conceitos de “real” e “virtual”, pois estes termos sao utilizados de forma
antagénica. O termo virtual é originado do latim “virfus” e pode ter significados como:
forca, energia ou poténcia. O virtual pode ser considerado como potencial, por
exemplo uma semente de café tem o potencial de virar um cafezinho. Da mesma
forma que a chaleira 3D sendo observada em um AV tem o potencial de se tornar uma
chaleira real através de impressoras 3D. Enquanto algo que é “real”’ refere-se aos

elementos percebidos pelo individuo como pertencentes a sua realidade.
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Figura 1 — Apresentacdo do Sensorama, um dos primeiros dispositivos de imersao

Existem diversas definicbes na literatura sobre RV a partir da area de
conhecimento que este termo estd sendo analisado (21). Uma das definicdes mais
utilizadas € o conceito de que RV sado processos computadorizados, 3D e imersivos
que respondem em tempo real & interac&o do usuério (21). E possivel classificar ainda
a RV a partir do conjunto de tecnologias (software e hardware) que compdem a
experiéncia do usuario (21). A RV sera definida como imersiva ou ndo a partir do nivel

de imerséo e isolamento do individuo do mundo real.

O grau de imersdo percebida pelo usuario sera determinado principalmente
pela quantidade de sentidos sendo estimulados e pelo tipo de dispositivo utilizado. Por
exemplo, projetar imagens estereoscépicas no teto, chao e paredes de um ambiente

pequeno tras uma sensagéao de imersédo maior do que apenas imagens sendo geradas
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em uma tela de computador. A ilusdo de presenca nos AV pode ser melhorada quando
ha coordenacao entre os estimulos visuais e auditivos (88). O sistema de projecao
nomeado de CAVE (Computer Automatic virtual Environment) (88) é de alto nivel de
imersao e produz imagens nas laterais, na frente em cima do individuo (figura 2). Um
dispositivo com custo relativamente menor do que o CAVE e que consegue alcancar
um grande nivel de imersdo é o Head-Mounted Display (HMD). O HMD tem sido a
melhor escolha por conta do seu custo e facil implementacéo (89). A partir de sensores
de rastreamento o HMD permite a movimentacdo no espaco virtual através da

movimentacao do sujeito.

FONTE: https://en.wikipedia.org/wiki/Cave automatic virtual environment

Figura 2 — Apresentacgédo do sistema de realidade virtual — Computer Automatic
Virtual Environment (CAVE)

Estereoscopia € a capacidade do individuo de perceber profundidade e ser
capaz de enxergar imagens em trés dimensdes. Este processo ocorre quando ha a
combinacado de duas imagens em uma Unica pelo cérebro. Além da ocorréncia natural
a partir das diferencas fisicas entre os olhos, a obtencdo da estereoscopia também

pode ocorrer em processos artificiais gerados por computador (90). A estereoscopia
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pode ser alcancada de forma ativa ou passiva. Em ambas, as imagens sao geradas
por duas cameras virtuais que tem a funcédo de apresentar uma imagem para cada
olho. Dessa forma, éculos passivos (ex. 6culos de cinema 3D) permitem que cada
lente deixe passar apenas uma dessa imagens, enquanto que na tela sao
apresentadas as duas. Em dispositivos como o HMD a estereocopia € ativa e
apresenta a mesma imagem para cada olho, porém com pontos de convergéncia
ligeiramente diferentes (89, 90). Obter essas informacdes extras, permitem que o
individuo encontre sua localizacdo espacial e tenha percep¢do melhorada da

curvatura e tipos de superficies.

A RV é um tipo de tecnologia que tem contribuido de forma relevante para a
reabilitacdo neuropsicolégica em pacientes com lesdes cerebrais adquiridas (84, 91).
Parte dessa contribuicdo se deve a capacidade da RV em gerar ambientes
padronizados, replicaveis e ecoldgicos, que seriam dificeis de serem entregues e
controlados no mundo real (19, 20, 81, 92). Por exemplo, exercicios que seriam muito
perigosos ou custosos de serem praticados no mundo real, como atravessar uma rua
ou dirigir um carro, podem ser treinados em um ambiente virtual (AV) de forma segura
e barata. Dessa forma a RV pode limitar as fraquezas dos métodos restaurativos e
funcionais ao produzir ambientes que aumentem o grau de generalizagdo do que foi
aprendido (28, 81). A implementacao de sistemas de RV permite ainda o envolvimento
ativo de especialistas e cuidadores para modificar as tarefas de acordo com as

necessidades e dificuldades do paciente (18).

Diversos estudos demonstraram o potencial da RV em diversas patologias e
em diferentes tipos de reabilitacdo e treinamentos (32). Por exemplo, criangcas com
lesdes cerebrais adquiridas (n = 4) apresentaram uma melhora de marcha apos
treinamento motor com uma esteira e uma tela de projecao de 180° (93). Um grupo
do MIT (Massachusetts Intitute of Technology) utilizaram um professor virtual e os
pacientes com acidente vascular cerebral (AVC) deveriam imitar os movimentos do
personagem virtual. Dois participantes desse protocolo conseguiram generalizar o
aprendizado (94) e em segundo estudo no mesmo sistema (n = 7) houve relato de

diminuicdo em niveis de dor e melhora significativa em testes motores (95). Em um
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estudo com 6 individuos com heminegligéncial visual do lado esquerdo, apés trés
sessfes com RV, 0s pacientes conseguiram alcancar 0 objeto no espaco
negligenciado (30). Em ensaio clinico randomizado, cirurgides que receberam
treinamento em RV realizaram colecistectomia laparoscopica, com menos erros, com
economia de movimentos e foram mais velozes quando comparados com grupo

controle (29).

Em pesquisas que usaram a RV em intervengbes com pacientes de TCE
também obtiveram resultados favoraveis a sua utilizacdo (24, 32). Em estudo de caso
exploratdrio sobre os efeitos de 10 sessdes de RV online com um paciente de TCE
grave este paciente obteve melhor desempenho na avaliacdo de MO e atencéo (92).
Um paciente militar de 31 anos e com diagnéstico de TCE leve participou de 6 sessdes
com duracdo de uma hora cada para treinamento motor e de postura. Apés a
intervencdo este paciente teve ganhos posturais, de marcha e na avaliacdo de FE
(96). Entretanto em pacientes de TCE hospitalizados, Larson et al. (97) utilizaram RV
e um dispositivo hptico para o treinamento de atencédo e 3 dos 18 pacientes iniciais

nao retornaram por fadiga ou dor nos olhos.

Em treinamento de atividades da vida diaria, como preparar uma sopa, 30
pacientes com diagnéstico de TCE grave demonstraram uma boa tolerabilidade com
nenhum sintoma vestibulo ocular (98). Zhang e colaboradores avaliaram 54 pacientes
de TCE em diferentes etapas de recuperacéo. Os pacientes precisavam preparar uma
refeicdo em uma cozinha virtual e na vida real. O AV demonstrou boa confiabilidade
para avaliar fungdes cognitivas desses pacientes.

Grealy e colaboradores (86) utilizaram RV nao imersiva e exercicios em uma
bicicleta para treinamento de individuos com TCE durante 4 semanas. Eles
compararam os dados dos pacientes que participaram da intervencédo com um banco
de dados de pacientes de TCE. Neste estudo, os pacientes que participaram da
intervencdo obtiveram melhoras nos testes de aprendizado, mas n&o houve

diferencas nos instrumentos que avaliaram memaria (86).
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Alguns estudos também demonstraram o potencial de aplicacdo de RV em
avaliacoes de fungbes cognitivas (19). Por exemplo, um estudo desenvolveu (38) um
AV que se assemelha com a aplicacao do teste Wisconsin Card Sorting Test. Neste
ambiente os individuos deveriam encontrar a saida de um prédio selecionando as
portas que tivessem os mesmos formatos ou cores. Em comparagdo com pacientes
neuroldgicos, individuos saudaveis demonstraram uma diferenca em flexibilidade
mental desde a primeira mudanca de conteido em comparacao com o teste em papel.
Rizzo e colaboradores (99) demonstraram a possibilidade de se utilizar uma classe
virtual para avaliar processos atencionais de crian¢as com diagnostico de transtorno
de atencédo e hiperatividade (TDAH). Em seu estudo as crian¢cas com TDAH (n = 8)
cometiam mais erros e demoravam mais tempo para pressionar o botdo do que as
criancas saudaveis (n = 10). A condicdo interativa da RV permite avaliar de forma
diferente processos de memodria, pois permite avaliar de forma mais real as condicfes
de distracdo do cotidiano dos individuos (100). Em uma atividade de procurar objetos
em um AV imersivo (com HMD), pacientes com TCE conseguiram obter a mesma
performance que grupo controle de individuos saudaveis (101).

Uma das maiores desvantagens ao utilizar dispositivos de RV imersivos € a
possibilidade de causar efeito indesejados conhecidos como cybersickness. Com o rapido
desenvolvimento e diminui¢cdo no custo de HMD, principalmente nos dltimos anos, sao
necessarios alguns cuidados especiais quando se utilizar esses dispositivos (65). A
Cybersickness ocorre quando ha a interacdo entre o usuario e imagens 3D em
movimentos causando nausea, dor de cabeca, alteracdo no equilibrio, enjoo, calor,
entre outros (33, 102). Quando comparado com outros dispositivos, 0 HMD possuiu
relatos mais elevados de nadusea e desorientacdo (36). Entretanto, algumas
recomendacdes sugeridas na literatura, podem diminuir os efeitos indesejados, como
por exemplo: 1) reduzir a ansiedade do paciente antes da experiéncia em RV; 2)
construir o ambiente virtual com menos elementos provocadores de sintomas; 3)
informar aos participantes comportamentos e estratégias que podem diminuir as
sensacOes de desconforto; 4) permitir que os participantes controlem seus
movimentos, quando possivel (36). E possivel ainda que alguns desses efeitos

desaparecam apos o individuo se habituar ao uso da RV (102).
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Ainda ndo ha uma teoria definitiva que explique as causas e que consiga prever
as intensidades e qual tipo de pessoa ir4 sofrer os sintomas de cybersickness.
Entretanto, uma das teorias que parece explicar boa parte dos sintomas é a
incongruéncia entre o sistema vestibular e visual. O individuo que esta imerso na RV
pode se movimentar livremente enquanto esta fisicamente parado no mundo real. Esta
incongruéncia entre o que esta sendo estimulado no sistema visual ndo condiz com o
que esta sendo percebido pelo sistema vestibular (84). Pugnetti e colaboradores
encontraram em seu estudo que 0s paciente neurolégicos ndo possuiram riscos
maiores de desenvolver cybersickness quando comparados a um grupo de individuos

n&o neurolégicos (85).

23






4. Metodos



Trata-se de um estudo prospectivo, unicéntrico, envolvendo paciente vitimas
de traumatismo cranioencefalico. O trabalho ocorreu no servico de Neurocirurgia do
departamento de Neurologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sdo Paulo (HCFMUSP). Os pacientes foram recrutados no periodo
de janeiro de 2016 a agosto de 2019.

4.1. Questdes Eticas

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CAPPesq) do
HCFMUSP sob protocolo de numero 54929116.3.0000.0068 (Anexo A) e foi
conduzido de acordo com as recomendagdes estabelecidas na Declaragao de Helsinki
(1964), conforme emenda em Toquio (1975), Veneza (1983) e Hong-Kong (1989).
Este estudo foi conduzido a partir dos principios éticos estabelecidos nas declaracdes
citadas acima e nas normas do Ministério da Saude (C.N.S. Resolucdo n°® 466 de
12/12/2012 que revisou a antiga resolucéo n°® 196 de 10/10/1996) sobre pesquisas

envolvendo seres humanos.

Todos os participantes tiveram pleno conhecimento dos objetivos e métodos do
experimento e consentiram por meio de assinatura por escrito do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo B). Antes da assinatura do TCLE,
os pacientes e familiares foram informados sobre o carater experimental da

intervencao proposta, seus riscos e beneficios esperados.
Caso o participante decidisse desistir da pesquisa, pdde solicitar sua exclusao
do projeto a qualquer momento, sem que iSso acarretasse em qualquer prejuizo aos

atendimentos que esse paciente poderia ter na instituicao.

A devolutiva dos resultados da avaliacdo neuropsicolédgica realizada com os

pacientes foi dada individualmente no final da ultima avaliagé&o.

4.2. Pacientes
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Avaliou-se uma amostra por conveniéncia de 235 pacientes adultos, de ambos
0S sexos, provenientes do Ambulatério de Neurotraumatismo da Divisdo de
Neurocirurgia do HCFMUSP. Deste, foram incluidos 13 pacientes que preenchiam os
critérios de inclusdo, sendo excluidos 215 participantes elegiveis. Entretanto,
consideramos perda de seguimento por abandono durante o treinamento cognitivo
agueles pacientes que faltaram em 25% das sessdes propostas (4 ou mais sessoes).
A figura 3 demonstra os pacientes avaliados para elegibilidade e excluidos do

processo de recrutamento.

Este estudo avaliou uma amostra por conveniéncia de pacientes adultos
provenientes do Ambulatorio de Neurotraumatismo da Divisdo de Neurocirurgia do
HCFMUSP, clinicamente diagnosticados com lesé@o cerebral traumatica durante a fase

aguda de hospitalizacdo (momento do trauma).

Inicialmente utilizamos o histérico da lista de pacientes que estavam internados
no Pronto socorro de Neurocirurgia do HC-FMUSP. Esta lista € atualizada diariamente
e permite recuperar informacgdes da evolucédo do paciente (ex. resultados de exames
e diagnaostico). A partir dessa lista foram obtidas informacdes de entrada dos pacientes
qgue preenchiam os critérios de inclusdo do estudo para acessar no sistema de
registros os contatos telefénicos desses pacientes.

Todos os pacientes que entraram no periodo de triagem para o estudo
receberam um numero Unico de identificacdo antes de qualquer procedimento ser
realizado. Este numero foi utilizado para identificar o paciente ao longo do estudo,

mantendo suas informacfes pessoais em sigilo.
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Figura 3 — Diagrama de fluxo para selecéo dos participantes com TCE moderado e

grave a partir dos critérios de incluséo e exclusdo deste estudo

NOTA:TCE: Traumatismo Cranioencefalico; PSNC: Pronto Socorro de Neurocirurgia
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4.2.1 Estratégias de recrutamento e adesao

Neste estudo, realizamos o treinamento cognitivo com RV imersiva trés vezes

por semana durante um periodo de quatro semanas. Os pacientes recebiam um

folheto com a data e horario das proximas sessdes para evitar equivocos por falha no

entendimento dessas informagBes. Caso 0 paciente precisasse remarcar por

necessidade de faltas, a sessdo era reagendada para o proximo dia e horario.

Oferecemos uma ampla disponibilidade de horarios (entre 06:00 até as 18:00) com o

objetivo de ajustar o protocolo do estudo com a rotina diarias dos pacientes.

4.2.2 Critérios de Incluséao

Os critérios de incluséo desse estudo foram:

a) Possuir idade entre 18 e 60 anos

b) Habilidade de comprreender e seguir instru¢ées em portugués

c) TCE moderado ou grave

d) Tempo decorrente desde o TCE entre 6 meses e um ano na data da primeira
avaliacdo neuropsicologica

e) Assinatura do TCLE

4.2.3 Critérios de Exclusao
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Este estudo possuiu 0s seguintes critérios de exclusao:

a) Histdrico prévio de abuso ou dependéncia de substancias e/ou alcool

b) Histérico prévio de outros distlrbios neurolégicos ou psiquiatricos além de
TCE

c) Pacientes que sofreram apenas hematoma epidural

d) Presenca de epilepsia p6s TCE né&o controlada

e) Comprometimento ou falhas visuais ndo corrigidas que pudessem impedir a
visualizacéo e percepc¢ao dos estimulos no dispositivo de realidade virtual

f) Pacientes com mecanismo de trauma por arma de fogo

g) TCE devido a tentativa de suicidio



h) Pacientes que falhassem em completar a primeira sesséo de treinamento

i) Pacientes que falhassem em realizar a avaliagdo neuropsicoldgica

4.3 Avaliacdo de dados sociodemograficos e clinicos

Para obtencao de dados sociodemografico e clinicos de admissdo no momento
do trauma foi realizada a busca no prontuario eletrénico dos pacientes. As
informacgdes sobre idade, sexo, escolaridade, data do trauma, gravidade do TCE
(ECG) e mecanismos de trauma foram armazenadas no banco de dados deste estudo,
juntamente com as informacfes de outras variaveis coletadas no momento da

avaliacao neuropsicologica.

4.4 Avaliacdo Neuropsicoldgica

Todos os participantes deste estudo passaram por avaliacdo neuropsicoldgica
(ANP) para avaliar processos atencionais, memoria, velocidade de processamento,
aprendizagem e fungdes executivas (ex. memdaria operacional, flexibilidade mental ou
controle inibitério). A avaliagdo neuropsicoldgica foi aplicada em trés momentos
distintos: 1) 12 avaliacdo (Al) foi realizada em até uma semana antes do inicio da
primeira sessdo de RV; 2) 22 avaliacao (A2) foi realizada em até uma semana apés a
Ultima sessao de treinamento cognitivo e 3) 32 avaliagcdo (A3) depois de trés meses
de A2. Os testes foram aplicados em ordem especifica para padronizar o tempo de
aplicacao entre os instrumentos que possuem etapa de avaliacdo tardia (HVLT e
BVMT). A tabela 1 apresenta a composicéo da ANP, ordem de aplicacéo dos testes e

as principais funcdes cognitivas avaliadas pelo instrumento

Hopkins Verbal Learning Test - Revised (HVLT-R) (103): O HVLT é um teste
composto por uma lista de doze palavras divididas em trés categorias semanticas (ex.
Animais, pedras preciosas e tipos de moradia) com quatro palavras cada. O aplicador
Ié a lista de palavras pausadamente trés vezes, ap0s cada leitura o individuo avaliado
deve repetir o maior niumero de palavras que conseguir em qualquer ordem. A
somatoria do numero de palavras recordadas pelo individuo apds as trés leituras é

considerada a Evocacgéo Imediata e possui pontuacdo maxima de 36 pontos. Apds
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aproximadamente 25 minutos pede-se ao individuo que diga as palavras que foram
lidas na evocacéo imediata. Esta etapa possui pontuacdo maxima de 12 pontos e é
considerada como a Evocacgdo Tardia. A Ultima etapa deste teste é nomeada de
Reconhecimento e possui pontuacdo méaxima de 12 pontos. No reconhecimento é
apresentado uma nova lista de 24 palavras, contendo as 12 palavras originais e 12
novas palavras de significados semanticos ou fonoldgicos semelhantes. O individuo
nesta etapa deve responder “sim” ou “ndo” se a palavra lida estava presente na
primeira lista de palavras que ele escutou anteriormente. Para evitar efeito de
aprendizagem nesse teste, utilizamos a versdo 1, 2 e 3 para serem aplicadas na

primeira, segunda e terceira avaliacdo respectivamente.

Brief Visuospatial Memory Test - Revised (BVMT-R) (103): Este instrumento
€ composto de uma folha de tamanho A4 contendo seis figuras geométricas diferentes
e simples. Apresenta-se a folha contendo as figuras para o individuo por 10 segundos
e retirada do campo de visdo apos esse tempo. Este procedimento é realizado trés
vezes e apos cada uma das apresentacdes o individuo deve reproduzir em uma folha
sulfite as figuras observadas. A correcao deste teste € baseada na aparéncia geral da
figura e localizacdo do desenho na folha. Cada etapa possui uma pontua¢cdo maxima
de 12 pontos e a somatéria das trés primeiras etapas compdem a Evocacao Imediata
com pontuacdo maxima de 36 pontos. A etapa de Evocacdo Tardia € feita apOs
aproximadamente 25 minutos e pede-se ao individuo que este desenhe em uma nova
folha sulfite as figuras geométricas vistas anteriormente. Apds a evocacédo tardia
apresenta-se 12 figuras geométricas (6 iguais a etapa de evocacdo imediata e 6
diferentes), uma por vez, e pede-se ao individuo que diga se aquela figura estava ou
nao na folha apresentada na primeira etapa do teste. Esta Ultima etapa € nomeada de
Reconhecimento e possui pontuacdo maxima de 6 pontos. O BVMT possui diferentes
folhas de aplicacdo para evitar o efeito de aprendizagem utilizamos a verséao 1,2 e 3

na primeira, segunda e terceira avaliagdo respectivamente.
Five Digit Test — Teste dos Cinco Digitos (FDT) (104) — O teste dos cinco

digitos é um instrumento com 50 quadros retangulares dividido em 10 linhas em que

cada quadro possui numeros ou simbolos. Este teste possui quatro etapas de
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aplicacdo com progressao de dificuldade e antes da aplicacdo de cada etapa é
apresentado um exemplo para treinamento e explicacdo da atividade. A primeira etapa
deste instrumento € chamada de Leitura, o individuo deve dizer a quantidade de
nameros escritos em cada quadro. Nesta etapa, cada quadro possui nimeros escritos
com a mesma quantidade do seu valor (ex. Um numero 1, dois nameros 2, cinco
numeros 5). Na segunda etapa, Contagem, o individuo deve dizer quantos asteriscos,
entre 1 ou 5, cada quadro possui. Na terceira etapa o individuo devera continuar
dizendo a quantidade de cada numero escrito em cada quadro, entretanto os nimeros
escritos diferem da quantidade (ex. Um numero 3, trés nameros 1, cinco numeros 4).
Na ultima etapa, nomeada de Alternancia, apresenta-se quadros com numeros
escritos diferentes da quantidade que possuem bordas normais ou bordas mais
escuras. O individuo deve, nas bordas normais, dizer a quantidade dos numeros
escritos e ao chegar em algum quadro com a borda mais escura deve ler qual o
namero que esta escrito independentemente da quantidade. Em todas as partes
anota-se o tempo que o individuo precisou para dizer os 50 quadros e a quantidade
de erros em cada etapa. Os erros sdo contabilizados quando o individuo ndo percebe

gue cometeu um erro (ex. ler o nimero escrito na terceira etapa)

Symbol Digit Modalities Test (SD) (105)- Este instrumento é apresentado em
uma folha sulfite A4 dividida em duas partes, a primeira, na parte superior consiste de
um quadro com 9 simbolos modelos pareados com um numero diferente entre 1 e 9.
Na segunda parte os simbolos possuem um espaco em branco em que o individuo
deve dizer qual o nimero que aquele simbolo esta pareado (tendo como referéncia
os simbolos modelos na parte superior). Antes de iniciar o exercicio apresenta-se 10
simbolos para instrucéo e pratica do exercicio. Todos os individuos possuem tempo
fixo de um minuto e trinta segundos nos quais deve nomear 0 maximo de niamero que
conseguir para os simbolos apresentados na folha. A pontuacdo maxima tedrica

desse instrumento é de 110 pontos.
Subteste Digitos da Escala de Inteligéncia para Adultos: Weschles Adult

Intelligence Scale - Il (WAIS-Ill) (106) — O teste digitos possui duas etapas

nomeadas de Ordem Direta (OD) e Ordem Indireta (Ol), nas quais o aplicador |é
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pausadamente e individualmente cada elemento de uma sequéncia de numeros (ex.
6 — 9 — 4). Apresenta-se duas sequéncias para cada niumero de mesma quantidade e
o teste é finalizado caso o individuo erre as duas sequéncias. A OD é a primeira etapa
e o individuo deve repetir a sequéncia de nimeros escutada na mesma ordem que foi
apresentado. A primeira etapa possui 16 sequéncias de numeros totalizando uma
pontuacéo de 16 pontos. Na etapa Ol o individuo deve falar a sequéncia de nimeros
de tras para frente, ou seja, na ordem inversa que foi apresentado. O total de
sequéncia na Ol é de 14, totalizando 14 pontos. A pontuacao total do teste digitos € a
somatoria dos escores obtidos na OD + Ol, totalizando 30 pontos. E possivel analisar

a pontuacao de forma individual através de tabela de normatizacéo brasileira (107).

Controlled Oral Word Association Test (COWAT) — FAS (108)— No teste FAS
o individuo deve falar o maior numero de palavras diferentes que comecem com a
letra “F”, em seguida com “A” e por ultimo “S”. Para cada letra o tempo fixo € de um
minuto e ndo sdo permitidas palavras de nomes proprios (ex. Pessoas, cidades ou
paises), conjugacbes de verbo ou derivacdo de palavras (ex. Faca, faquinha ou
facdo). Neste teste ndo existe pontuacdo maxima e a pontuacao total € o resultado da
somatoria de palavras diferentes em cada letra. As respostas do individuo para cada

letra foram anotadas em folha sulfite.

COWAT — Animais (108, 109) - Solicita-se ao individuo que diga o maior
namero de animais, que comecem com qualquer letra no periodo de um minuto. A
pontuacéo é feita através da soma de animais corretos que ndo foram repetidos. Ndo
existe uma pontuacdo maxima para esse teste. As respostas do individuo para cada

letra foram anotadas em folha sulfite.

Subteste Sequéncia de Numeros e Letras (SNL) do WAIS-III (106) — Neste
instrumento sdo apresentadas sequéncias de diferentes nimeros e letras, o aplicador
Ié pausadamente cada elemento da sequéncia. O paciente deve mentalmente
organizar os numeros em ordem numeérica crescente e as letras em ordem alfabética.

Apresenta-se trés sequéncias de mesma quantidade de numeros e letras e o teste é
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finalizado caso o individuo erre as trés sequéncias. O teste possui 21 sequéncias

diferentes totalizando 21 pontos possiveis.

Modified Wisconsin Card Sorting Test (mMWCST) (110) — Verséo Nelson —

No teste mMWCST o individuo deve ordenar uma série de cartas de acordo com quatro
cartas modelos dispostas na mesa em frente ao examinando. As cartas possuem
quatro diferentes formas (estrela, triangulo, circulo ou cruz) que variam em quantidade
(entre 1 a 4) e cores (vermelho, amarelo, azul e verde). O individuo devera descobrir
gual a combinacdo correta a partir da resposta “certo” ou “errado” do aplicador. Apés
6 cartas combinadas consecutivamente corretas, o aplicador solicita ao individuo que
mude a forma de combinar (ex. Se anteriormente estava fazendo a combinag&o por
cores, o individuo deve combinar com a quantidade ou forma). O baralho é repetido
duas vezes e a primeira combinacdo realizada (ex. Forma) deve ser a mesma na
guarta vez e assim sucessivamente. O teste é encerrado ao terminar o baralho (pela
segunda vez) ou quando o individuo atinge 6 combinacdes. Cada combinacéo conta
com um ponto e este teste possui pontuacdo maxima de 6 pontos.

Subtestes Vocabulario (Voc) do WAIS-III (106) — O subteste Voc é composto
por 33 palavras e o individuo deve responder qual o significado de cada uma da
melhor forma que conseguir (ex. Qual o significado da palavra “Centavo”). O teste
deve ser interrompido caso o paciente erre consecutivamente o significado de 6
palavras. A pontuacao para cada palavra varia de acordo com a resposta do individuo,
sendo “0” pontos para o significado errado, “1” para uma ideia vaga do conceito e “2”
com o significado correto. A somatéria do escore de cada palavra permite a pontuagao

maxima de 66 pontos.

Subteste Raciocinio Matricial (RM) do WAIS-I11 (106) — Neste instrumento sao
apresentadas questdes com multiplas escolhas, cada questao possui uma sequéncia
I6gica e um espaco em branco completado por uma das alternativas. O individuo deve
escolher qual alternativa completa da melhor forma o espago faltante e o teste é

interrompido quando héa 4 erros consecutivos. E constituido por 29 questdes, sendo
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as trés primeiras de exemplo e instrucado e as outras possuem pontuacao, totalizando

26 pontos.

Tabela 1. Composicéo e ordem de aplicacdo da avaliacao neuropsicologica e principal
funcao cognitiva avaliada por cada elemento

Instrumento de avaliacéo Principal funcdo avaliada
Hopkins Verbal Learning Test — Revised (HVLT-R) Memoéria
Brief Visual Memory Test - Revised (BVMT-R) Memoria
Five Digit Test (FDT)

Contagem Velocidade de
Alternéancia Processamento

Funcdes Executivas

Symbol Digit Velocidade de

processamento
Digitos (Ordem Indireta) Funcgdes Executivas
Cowat — Letras FAS (FAS) Funcgbes Executivas
Cowat — Categoria Animais (Animais) Funcgbes Executivas
Sequencia de Nimero e Letras (SNL)* Funcgdes Executivas
Wisconsin Card Sorting Test (WCST) Funcdes Executivas

Nota: Cowat: Controlled Oral Word Association Test; *Instrumento ndo incluido nos
escores compostos de Funcdes Executivas

4.5 Avaliagéo de sintomas de depresséo e ansiedade

Os instrumentos utilizados para avaliar presenca de sintomas de depresséo e
ansiedade foram aplicados na primeira, segunda e terceira avaliacao

neuropsicolégica.

Inventario de Depressdo de Beck, segunda edicdo (Beck Depression
Inventory II: BDI-II) (111). Versao traduzida e adaptada para o portugués brasileiro por
Goreinstein e colaboradores (112). O BDI-Il possui 21 perguntas de auto avaliagao
para indicar presenca e intensidade de sintomas depressivos. O escore total pode

variar de 0 a 63 pontos. As notas de corte sdo: < 10 pontos = auséncia ou depressao
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minima; 10 a 18 pontos = depresséao leve a moderada; 19 a 29 pontos = depressao

moderada a grave; 30 a 63 pontos = depresséao grave (56 — quali)

Escala de Ansiedade de Beck (BECK-A) (113): Consiste de um questionario
de 21 perguntas de auto avaliacdo com a finalidade de indicar a intensidade de
sintomas ansiosos. As respostas variam entre 0 = ausente, 1 = suave, mas nao
incomoda muito, 2 = moderado, € desagradavel, mas consigo suportar ou 3 = severo,

guase nédo consigo suportar.

4.6 Questionario de avaliacdo de sintomas de Cybersickness

Simulator Sickness Questionnaire (SSQ) (33) versédo traduziada e adaptada
para o portugués brasileiro por Carvalho e colaboradores (35). Instrumento de auto
aplicacdo utilizado para avaliar sintomas de Nausea, Desconforto Oculomotor,
Desorientacdo, Tontura e Mal-estar. O questionario consiste de 16 afirmacdes nas
guais o paciente classifica os sintomas que esta sentindo apds a utilizacdo de
dispositivo de RV. Cada sintoma pode ser classificado como nenhum (0 pontos), leve
(1 ponto), moderado (2 pontos) e grave (3 pontos). Este instrumento possui pontuacao

minima de 0 pontos e maxima de 48 pontos.

4.7 Realidade Virtual

4.7.1 Materiais

Os pacientes visualizaram o0 ambiente virtual através do Oculus Rift
Development Kit 2 (OR DK-2) (figura 4) e interagiram através de um controle adaptado
Saitek p3600 (figura 4). O OR DK-2 é um Head Mounted Display (HMD), possui duas
telas OLED (uma para cada olho) com resolucéo de 1080x1200 pixels. A tela possui
uma frequéncia de atualizacdo de 75 Hz com campo de 100° de visdo e 6 graus de
liberdade (3 eixos de rotacédo e 3 eixos de rastreamento posicional). O peso deste
dispositivo é de aproximadamente 380g. A figura 4 apresenta os dispositivos utilizados

para transmitir as informacdes realizadas pelo paciente para o ambiente virtual.
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Figura 4 — Parte superior: Controle Saitek (esquerda) e Logitech G430 (direita); Parte

inferior: Oculus Rift (esquerda) e sensor de movimento (direita)

FONTE: Moraes, TMP, 2019 (arquivo pessoal)

Este estudo utilizou o ambiente virtual criado pelo video game comercial Grand
Theft Auto V (GTA-V) de mundo aberto com tema de acao e aventura desenvolvido
pela Rockstar North e publicado pela Rockstar Games. Os participantes conseguiam
se mover livremente em uma cidade ficticia baseada no sul da Califérnia chamada de
‘Los Santos”. O GTA-V possui personagens controlados pelo computador

(independentes da acdo do jogador), sistema de transito com diversos tipos de

37



automoveis (ex. carro, Onibus, motos, etc), semaforos para carros e pedestres e

mudanca climatica (sol, chuva, nublado, etc.).

O ambiente virtual foi gerado através de um computador com processador Intel
i5 2400, 8 GB de memoria RAM, placa de video GeForce 1060 Strix e armazenamento
de 128GB através do Solid State Drive (SSD) Vertex 4. No momento de elaboracéo
deste projeto o GTA-V ndo possuia suporte nativo ao uso do OR, pois foi desenvolvido
com foco em televisbes e monitores 2D. Para superar essa dificuldade utilizamos
modificacdes criadas pela comunidade do jogo (www.gta5-mods.com) e um programa
gue permitiu simular a esterereoscopia necessaria para visualizacdo tridimensional
(criacdo de uma imagem para cada lente do OR). As modificagbes criadas pela
comunidade do GTA-V foram o VR-Mod v0.3.2 beta, scripthookV.dll e OpenVR.dIl. O
programa utilizado foi o vorpX (versao 0.9.1 - http://www.vorpx.com/) que permite que
0 jogo interprete os sinais emitidos pelo HMD e transforme estes sinais em
movimentacdo da camera do jogo (esta acdo € realizada nativamente pelo Joystick
ou Mouse). O VR Mod permite ajustar o angulo maximo que o jogador pode mexer a
cabeca até que mova a camera interna do jogo e o angulo maximo que o jogador pode
andar a partir do campo de visdo. Para estas configuracfes, os valores padrées sao
de 50° para a cabeca e de 70° para a movimentagc&ao do personagem. Entretanto, para
permitir que o paciente tivesse controle maior sobre o personagem e que caminhasse
exatamente para onde estivesse olhando estes valores foram zerados. Escolhnemos
esses valores para facilitar o uso do controle e do OR afim de minimizar possiveis

sintomas de cybersickness.

4.7.2 Protocolo de Treinamento Cognitivo

Foram realizadas 12 sessfes (11 sessdes de treino cognitivo e 1 sesséo para
configurar os aspectos individuais de cada participantes) de treino cognitivo com foco
em fungdes executivas (ex. Memoria operacional, planejamento e controle inibitorio).
As sessbes foram programadas para terem duracdo aproximada de 20 minutos. Na
primeira sessdo foram realizadas as primeiras atividades para treinamento e

configuracéo do dispositivo. Utilizamos o programa Oculus Configuration Utility para
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configurar aspectos individuais como a distancia entre as pupilas e altura de cada
paciente. Esta configuracdo apresenta para cada olho no OR uma linha verde grossa
gue deve ser movida para fora do campo de visao do individuo até que fique fina, mas
visivel. Essa linha € apresentada quatro vezes, duas por olho, sendo uma para a parte
interna e outra parte externa do campo de visdo. Esta mensuracéo foi realizada trés
vezes para cada paciente para obter uma precisdo maior da distancia entre as pupilas
mensurada pelo dispositivo. Estas configuragdes iniciais permitem o ajuste individual
de aspectos 3D como proporcédo e distancia de objetos que podem evitar possiveis
efeitos indesejados de cybersickness. Antes de iniciar o trajeto, porém dentro do GTA-
V, e apos colocar o OR nos pacientes, era feito um altimo ajuste que centralizava a
camera de rastreamento com o posicionamento fisico do dispositivo no mundo real

(este ajuste era iniciado através do botédo “F12” do teclado).

Em todas as sessdes anotamos o tempo realizado para cada trajeto (ida, volta
e tempo total), quantidade de erros por objetivos (Anexo C) e ao término aplicamos o
SSQ como mencionado anteriormente. Em cada treino os pacientes deviam executar
a tarefa com o menor nimero de erros para cada objetivo. Ao todo, foram classificados
oito tipos de erros (um para cada objetivo): 1) “Obstaculos”, desviar de objetos durante
o percurso; 2) “Lados”, olhar para os dois lados antes de atravessar a rua; 3)
“Calgada”, andar sempre pela calgada até algum cruzamento; 4) “Faixa”, atravessar
na faixa de pedestre, quando fosse possivel; 5) “Carros”, atravessar a rua quando nao
estivesse passando nenhum carro; 6) “Sinal”’, esperar o semaforo de pedestre ficar
verde antes de atravessar os cruzamentos; 7) “Objetos”, encontrar os objetos
especificos de cada sessdo dentro da loja de roupas; 8) “Ajudas”, qualquer
necessidade de ajuda que ndo contemplava nas instru¢des da sesséo (ex. Necessitar
de instrucao direta para qual lado deveria virar no cruzamento). Toda vez em que 0
paciente cometia algum erro de objetivo, era adicionado um ponto em seu respectivo
critério. As atividades desenvolvidas em cada sesséo sao descritas detalhadamente

abaixo:
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Treinamento e configuracado do dispositivo (12 Sesséao):

Nesta primeira sessdo 0s pacientes iniciaram no ultimo cruzamento (figura 5)
do trajeto, proximo a loja de roupas. Os objetivos dessa sessao eram: 1) enxergar o
semaforo de pedestre e suas cores; 2) conseguir se movimentar utilizando qualquer
um dos botdes pré configurados (ex. joystick analégico); 3) olhar para os lados
utilizando a cabeca e movimentando o pescoc¢o (ou cadeira); 4) identificar e atravessar
a rua pela faixa de pedestre; 5) encontrar qualquer peca de roupa na cor vermelha.
Consideramos que esses seriam 0sS requisitos minimos que o paciente deveria
concluir para estar apto a realizar as atividades das proximas sessfes. O paciente
seria excluido da pesquisa caso nao conseguisse realizar qualquer um desses
objetivos em 20 minutos. Escolhemos este local para iniciar a atividade, pois esse
poderia ser o primeiro contato do paciente com RV e locais abertos podem diminuir

possiveis sintomas de cybersickness.

Figura 5 — Local de inicio no ambiente virtual do GTA-V na primeira sessdo de

treinamento cognitivo
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Treino Cognitivo — 1 (Sessbes 2 a 4):

A partir dessa sesséo os pacientes iniciavam dentro da estacdo de metro (figura
6), sempre com o0 personagem virtual olhando diretamente para a escada. Os
pacientes subiam as escadas e deviam evitar encostar em qualquer personagem que
estivesse na estacdo de metr6 (a quantidade e local desses personagens eram
sempre aleatérios). Os pacientes seguiam o Unico caminho possivel (figura 7) até a
saida (figura 7) e evitavam ficar presos nas catracas. Ap0s sair da Ultima escada do
metrd os pacientes foram instruidos a contornar a saida e caminhar até encontrar um
prédio em construcao (figura 8). Ao chegar neste prédio, os pacientes cruzavam a rua
para a direita (pela calcada) onde continuavam em linha reta até encontrar um posto
de gasolina (figura 9). Os pacientes foram instruidos a atravessar para o lado
esquerdo, sendo este o Unico local do trajeto que ndo possui faixa de pedestres. Os
pacientes desciam a rua até avistarem um arvoredo, localizado no mesmo cruzamento
da primeira sessao (figura 5), onde viravam a esquerda para chegar no complexo de
lojas (figura 10). Quando chegavam no destino — loja de roupas “Binco” (figura 8) - os
pacientes entravam na loja e procuravam por um objeto especifico: “camiseta regata

vermelha” (figura 11).
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Figura 6 — Circulo vermelho indica o local de inicio a partir da segunda sessao e

término a partir do treinamento cognitivo 2

Figura 7 — Trajeto realizado dentro do metrd. Os niumeros em vermelho indicam o

trajeto realizado até a saida da estacéo.
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Figura 8 — As enumeracdes 1 e 2 indicam a saida da estacdo do metrd. Os numeros

3 e 4 indicam o trajeto até o prédio em construcao

Figura 9 — Trajeto realizado a partir do prédio em construgcao (nimero 1) até o

complexo de roupas (numero 4)
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Figura 10 — Visao da entrada da loja de roupas “binco”

Figura 11 — Visao do interior da loja “binco”, estdo circulados em vermelho os objetos
gue deveriam ser encontrados ao longo das sessdes (camiseta regata vermelha,
relégio de parede, chinelo azul e boné branco)
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Nestas primeiras sessfes 0 trajeto era encerrado quando o paciente estava
com o personagem virtual perto do objeto e verbalizava que o encontrou. Dessa forma,
o0 OR era removido da cabeca do individuo e todo o trajeto era reiniciado (duracéo de
5 minutos aproximadamente). Todos 0s pacientes realizaram este mesmo percurso
duas vezes e o trajeto até a loja de roupas teve uma duracdo aproximada de 10
minutos. Esta estratégia foi tomada para evitar possiveis sintomas de cybersickness

e auxiliar na memorizacao do trajeto para as proximas etapas.

Os objetivos dessas sessdes eram: 1) Encontrar uma camiseta regata vermelha
dentro da loja de roupas (figura 3); 2) desviar de qualquer obstaculo (ex. Carros,
pedestres, postes, etc.) que estivessem no caminho; 3) olhar para ambos os lados
antes de atravessar a rua; 4) andar apenas pela calcada, até chegar em um
cruzamento. Todos os objetivos foram verbalizados para os pacientes no inicio de

cada sesséo de treinamento cognitivo.

O aplicador podia auxiliar de forma direta os pacientes nestas sessdes sem que
isto gerasse pontos de ajuda. O auxilio foi feito de forma uniforme, por exemplo
verbalizando "vire a esquerda no posto de gasolina”, ou “continue reto até encontrar
um prédio em construcdo”. O aplicador devia avisar todas as vezes que o paciente
cometia algum erro, como por exemplo, esquecer de olhar para os dois lados antes

de atravessar a rua ou quando ndo andava pela calcada.

Treino Cognitivo — 2 (Sessbes 5a 7)

Foram adicionados aos obijetivos e tarefas das sessdes anteriores: 1) Encontrar
mais um objeto - “Relégio de Parede” (figura 11); 2) atravessar algum cruzamento
apenas na faixa de pedestre e quando nao estivesse vindo nenhum carro. Os
pacientes fizeram o mesmo percurso até a loja de roupas, porém ao encontrar 0s
objetos da sessédo (camiseta e reldgio) o paciente deveria retornar ao metrd. A sesséo
era encerrada quando o paciente descia as escadas iniciais e chegava no local

demarcado (figura 6).
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O aplicador auxiliou todas as vezes que o paciente demonstrava ou verbalizava
gue estava perdido e/ou quando iniciava um percurso errado (ex. Continuar reto apos
o prédio em construcdo). Caso 0 paciente esquecesse de algum objeto o aplicador
poderia lembrar o nome, apenas quando perguntado. Durante o percurso de volta, o
paciente era auxiliado de forma direta (semelhante ao treino cognitivo 1). O paciente
era avisado quando cometesse o0 mesmo erro trés vezes para algum dos objetivos

(ex. Nao olhar para os lados).

Treino Cognitivo — 3 (Sessbes 8 a 10)

Todos os pacientes realizaram o mesmo trajeto de ida a loja de roupas e de
retorno a estacdo de metr6 das sessfes anteriores. Os pacientes deveriam encontrar
um novo objeto - “Chinelo da cor Azul” (figura 11) e atravessar apenas no sinal verde
de pedestre (mantendo as regras anteriores como nao a atravessar quando estivesse
vindo algum carro). A partir dessa sessdo o aplicador poderia apenas dar dicas
quando perguntado, como por exemplo, “lembre que vocé tinha que virar no posto de
gasolina” ou “lembre que vocé tem que chegar até um prédio em constru¢ao”. Caso o
paciente necessitasse de ajuda para encontrar um objeto, o aplicador dava as
seguintes dicas: “lembre que era um objeto da cor azul, cor vermelha, ou algo que se

encontra na parede”.

Treino Cognitivo — 4 (Sessfes 11 e 12)

Nestas duas Ultimas sessdes 0s pacientes deveriam realizar todos os objetivos
sem qualquer auxilio do aplicador. O trajeto de ida e volta era 0 mesmo das sessdes
passadas. Os pacientes deveriam realizar todo o trajeto sem nenhuma ajuda do

aplicador e encontrar na loja de roupas qualquer boné na cor branca (figura 3).

O percurso possui ao todo 4 cruzamentos com seméforo para pedestres no
trajeto de ida e apenas em 2 cruzamentos o semaforo se encontrava no trajeto de
volta. Apenas na travessia do posto de gasolina ndo havia faixa de pedestres e ao

longo do trajeto existem alguns objetos espalhados (ex. Cones, caixas de papelao,
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lixeira). Em todas as sessdes a quantidade, tipos de pedestres e carros eram
aleatdrios, tornando a experiéncia mais proxima de situacdes reais. Os pedestres se
movimentavam também de forma aleatéria e podiam ir de encontro com o
personagem do paciente ou paravam a qualquer momento. Os carros podiam
atravessar no sinal vermelho quando iam virar a direita, pois o sistema de transito
deste jogo € baseado nas leis de trafego dos Estados Unidos. Entretanto, a
inteligéncia artificial desenvolvida tinha como base sempre parar o carro para evitar
atropelar o personagem controlado pelo paciente. Estas informagdes foram explicadas

para os pacientes nas primeiras sessdes de treinamento cognitivo.

4.8 Analise estatistica

As analises estatisticas foram realizadas com o auxilio do software Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) versdo 21.0 (SPSS). Todos os dados foram

tabulados em planilhas eletrénicas do programa Microsoft Excel 2013®.

Os instrumentos da ANP possuem valores normatizados para idade e/ou
escolaridade. Dessa forma, os resultados dos escores brutos dos pacientes foram
transformados em valores de Z escore. O Z-Score utiliza a pontuacao do individuo no
teste, a média e desvio padrdo normatizada. Todos os resultados brutos dos
instrumentos foram transformados em Z escore, com excec¢ao de trés instrumentos do
WAIS-IIl:  Vocabulario, Raciocinio Matricial e Sequéncia de numeros. Estes
instrumentos ndo possuem normatizacdo com meédia e DP e para isso foram utilizados
os valores dos escores ponderados oferecidos pelo manual de correcdo do
instrumento (106). Esta transformacéo é necessaria, pois a mesma pontuacao bruta
de um individuo ndo tem o mesmo significado para outro individuo com idade e/ou
escolaridade diferente. Os valores de Z-Score permitem classificar o individuo através
de transformac@o em percentil (105). Consideramos desempenho abaixo da média
esperada para 0s pacientes que obtiverem Z-score < -1. Para obter o escore composto
de cada dominio cognitivo, utilizamos a média aritmética dos Z escores dos testes que
compuseram a ANP (tabela 1), esta forma de analise foi baseada em estudos prévios
(114).
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Utilizamos o teste de Shapiro-Wilk para verificar a natureza parameétrica das
variaveis transformadas em Z escore e pontuacdo ponderada. Os elementos da
avaliacdo neuropsicolégica que possuiram distribuicdo normal foram analisados
através do teste ANOVA (analysis of variance) para variacdo de medidas repetidas
unidirecional. Utilizamos a correcdo de Bonferroni para os testes que possuiram
significancia estatistica. Os instrumentos que possuiram distribuicdo nédo parameétrica
foram avaliados através do teste de Friedman. Utilizamos o teste de correlacdo de
Pearson e Spearman para analisar varidveis paramétricas e ndo paramétricas

respectivamente.

As variaveis categoricas foram apresentadas em valores absolutos e
frequéncias relativas enquanto as variaveis continuas que apresentaram distribuicao
paramétrica foram descritas em média e desvio padrdo. As variaveis continuas que
nao apresentaram distribuicdo paramétrica foram apresentadas em medidas de

tendéncia central e disperséo.

Para todas as analises, consideramos achados estatisticamente significativos

aqueles com valor p ou probabilidade de erro tipo | inferior a 5%.

4.8.1 Tratamento dos dados ausentes

N&do houve nenhum dado ausente na ANP, humor ou de sintomas de
cybersickness durante a primeira avaliacdo. Os dados ausentes da ANP e de humor
na segunda e terceira avaliagdo foram tratados através do método de imputar a dltima
observacédo valida (Last Observation Carried Forward — LOCF). Quando o valor da
segunda avaliacdo estava ausente, utilizamos o valor da primeira avaliacdo para a
segunda e terceira avaliacdo. Quando apenas o valor da terceira avaliagdo estava

ausente, utilizamos o valor da segunda avaliacéo.

N&o foram imputados nenhum valor para as variaveis ausentes provenientes

das sessOes de treinamento cognitivo (ex. quantidade de erros, tempo da sesséo ou
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sintomas de cybersickness). Um resumo dos procedimentos adotados e quantidade

de valores imputados em cada desfecho e etapa do estudo esta descrito no Anexo E.

4.9 Financiamento

O presente estudo recebeu auxilio financeiro da Fundacdo de Amparo a

Pesquisa do Estado de Sdo Paulo, com o niumero de processo 2016/11706-0.
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5. Resultados



5.1 Aspectos sociodemograficos e clinicos

A maioria dos participantes deste estudo eram adultos jovens e todos 0s
incluidos nas analises estatisticas eram do sexo masculino. Os pacientes incluidos
possuiam em média 34,85 (DP+ 11,12, intervalo: 20 — 54) anos de idade e
escolaridade média de 8,08 (DP+ 3,61, intervalo: 0 — 12) anos de estudo. Na data da
primeira avaliagdo neuropsicologica, os pacientes possuiam tempo desde o trauma
de 305,23 (DP+ 51,23, intervalo: 202 — 364) dias. Em média os pacientes possuiram
pontuacdo na ECG 6,77 (DPx 2,77, intervalo: 3 — 12). As frequéncias de ocorréncia

das caracteristicas clinicas dos pacientes deste estudo sdo apresentadas na tabela 2.

Tabela 2. Caracteristicas clinicas dos participantes do estudo

Caracteristicas Clinicas Frequéncia (%)
Escala de Coma de Glasgow na Admisséao
Escore <8 76,9
Mecanismo do Trauma
Acidente de Moto 38,5
Queda 38,5
Acidente de Carro 7,7
Acidente de Caminh&o 7,7
Atropelamento 7,7
Presenca de traumatismos sistémicos associados 53,8
Diagnéstico clinico
Contuséao 30,8
Leséo Difusa 46,2
Hematomo Subdural Agudo 15,4
Hemorragia Subaracndidea 7,7

5.2 Avaliacédo neuropsicolégica

5.2.1. Funcgdes Executivas

A tabela 3 apresenta a média e desvio padrdo por avaliacdo dos instrumentos

gue possuem normatizacao de valores brutos para Z escore e escores ponderados.
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Tabela 3. Média (M) e Desvio Padrao (DP) dos resultados de Z escore da avaliacéo

neuropsicoldgica aplicada na primeira (Al), segunda (A2) e terceira avaliacdo (A3)

Al A2 A3
Instrumentos

M (xDP) M (xDP) M (xDP)
HVLT-R
Imediata -1,79 (1,05) -2,08 (1,08) -1,64 (1,40)
Tardia -2,49 (0,81) -2,22 (1,00) -2,12 (1,09)
Reconhecimento -1,45 (1,23) -1,49 (1,61) -1,68 (1,50)
BVMT-R
Imediata -2,52 (0,98) -1,98 (1,39) -2,36 (1,03)
Tardia -2,14 (1,21) -1,82 (1,36) -1,79 (1,31)
Reconhecimento -1,01 (1,60) -0,54 (1,48) -0,59 (1,56)
FDT
Leitura -1,22 (1,64) -1,14 (1,27) -1,11 (1,32)
Erros -0,69 (1,32) -0,69 (1,32) -0,69 (1,32)
Contagem -1,14 (1,50) -0,71 (1,30) -0,62 (1,39)
Erros -0,97 (1,55) -0,34 (1,17) -0,08 (0,89)
Alternéancia -0,88 (1,35) -0,62 (1,31) -0,44 (1,33)
Erros -0,60 (1,08) -0,08 (1,10) -0,08 (1,05)
Symbol Digit -2,49 (0,60) -1,89 (0,97) -2,07 (0,85)
Digitos
Ordem Direta -0,39 (0,75) -0,95 (0,91) -0,36 (0,94)
Ordem Indireta -0,30 (0,61) -0,56 (0,83) -0,22 (0,69)
F.A.S -2,31 (0,52) -2,08 (0,67) -2,17 (0,58)
Animais -1,88 (0,71) -1,66 (0,85) -1,70 (0,98)
mWCST -1,26 (0,97) -0,75 (1,16) -0,42 (1,25)

NOTA: HVLT-R: Hopkins Verbal Learning Test — Revised; BVMT-R: Brief Visuospatial
Learning Test — Revised; FDT: Five Digit Test; mMWCST: Modified Wisconsin Card
Sorting Test

Utilizamos a média aritmética dos valores de Z escore dos testes FAS, Animais,
Digitos (Ordem Indireta), FDT (Alternancia) e mWCST para avaliar as funcdes

executivas (FE) como um unico constructo (tabela 1). Conduzimos a analise de

53



medidas repetidas unidirecional ANOVA para determinar se havia diferencas
estatisticamente significativas em FE ao longo das avaliacbes apos treinamento
cognitivo. Os dados possuiram distribuicdo aparentemente normal (p >0,05) (tabela 4
em anexo) e optamos por manter o valor discrepante na analise, conforme avaliado
por grafico do tipo Boxplot (Figura 12). A suposicédo de esfericidade nao foi violada
x2(2) =1,95, p =0,38.

Apés treinamento cognitivo houve alteragcfes estatisticamente significativas no
constructo FE ao longo das avaliacdes F (2, 24) = 7,32, p < 0,01, n2 parcial = 0,38.
Os resultados de Z escore aumentaram de -1,33 (DP+ 0,46, intervalo: -2,33 e -0,80),
para -1,13 (DP+ 0,52, intervalo: -2,25 e -0,40) e -0,99 (DP+ 0,64, intervalo: -2,25 e -
0,22) na primeira, segunda e terceira avaliacdo respectivamente. Analises post-hoc
com correcdo de Bonferroni revelaram uma diferenca estatistica significativa apenas

entre a primeira e terceira avaliacdo (p = 0,02) conforme demonstrado na tabela 5.

Tabela 5. Comparacéo entre as diferencas médias no Z escore entre avaliagdes.

IC de 95% p*
Periodo Diferenca entre niveis Média

LI LS
Entre Al e A2 -1,33e-1,13 -0,19 -0,41 0,02 0,88
Entre Al e A3 -1,33 e -0,99 -0,34 -0,63 -0,05 0,02
Entre A2 e A3 -1,13 e -0,99 -0,14 -0,36 0,08 0,29

NOTA: Al: primeira avaliagdo; A2: segunda avaliacdo; A3: terceira avaliacéo; IC:
Intervalo de Confianca; LI: Limite Inferior; LS: Limite Superior; *: analise post-hoc a
partir da correcdo de Bonferroni; valor em negrito indica significancia estatistica.
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Figura 12 — Representacédo grafica do tipo Boxplot dos escores compostos de Funcéo

Executiva, segundo periodo de avaliacao.
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NOTA: Al: primeira avaliacdo; A2: segunda avaliacao; A3: terceira avaliacao

Em seguida analisamos cada elemento do escore composto de FE
individualmente: FAS, mWCST, Digitos (Ol), FDT (Alternancia) e Animais.

Na avaliacao de fluéncia verbal (FAS) os pacientes obtiveram pontuacao de Z
escore em média de -2,31 (DP+ 0,52, intervalo: -3,00 e -1,60), -2,08 (DP+ 0,67,
intervalo: -3,00 e -1,10) e -2,17 (DP+ 0,58, intervalo: -3 e -1,3) na primeira, segunda e
terceira avaliacdo respectivamente. A intervencdo com RV imersiva nao provocou
mudancas estatisticamente significativas nos resultados do teste FAS ao longo das
avaliagbes F (2, 24) = 1,51, p = 0,24, n2 parcial = 0,11. A figura 2 demonstra que nao

houve nenhum valor discrepante e os dados possuiram distribuicdo aparentemente
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normal (p > 0,05) (tabela 4). A suposicao de esfericidade foi atendida, conforme
avaliada pelo teste de esfericidade de Mauchly x2(2) = 4,23, p = 0,12.

Figura 13 — Representacéao grafica do tipo Boxplot do Z escore no teste FAZ, segundo
o periodo de avaliacéo
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NOTA: Al: primeira avaliagdo; A2: segunda avaliacao; A3: terceira avaliagao

No instrumento de avaliacdo de flexibilidade mental (IMWCST) os pacientes
obtiverem melhor desempenho entre a primeira, segunda e terceira avaliacéo (tabela
3). Nao houve valores discrepantes conforme avaliado por grafico do tipo boxplot
(figura 14) e a distribuicéo foi aparentemente normal (p > 0, 05) (tabela 4). A suposicao
de esfericidade foi atendida, conforme avaliada pelo teste de esfericidade de Mauchly
X2(2) = 0,36, p = 0,84. A intervengdo com RV imersiva apresentou mudangas
estatisticamente significativas nos resultados do teste mWCST ao longo das

avaliagbes F (2, 24) = 4,32, p = 0,03, n2 parcial = 0,27. Anélises post-hoc com corre¢éo
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de Bonferroni revelaram uma diferenca estatistica significativa apenas entre a primeira
e terceira avaliacéo (p = 0,03).

Figura 14 — Representacdo grafica do tipo Boxplot do Z escore no teste mMWCST,
segundo periodo de avaliacao
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NOTA: Al: primeira avaliacdo; A2: segunda avaliacao; A3: terceira avaliacao

Os demais instrumentos que compuseram o constructo FE (tabela 1) nao
apresentaram distribuicdo normal (tabela 4) e foram analisados através do teste de
Friedman. Nao houve diferencas estatisticamente significativas entre as avaliacdes
nos testes Animais (p = 0,73), Digitos (Ordem Indireta (p = 0,22), SNL (p = 0,15) e
FDT Alternancia (p = 0,17). A tabela 6 apresenta diferengas entre as medianas destes
instrumentos.
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Tabela 6. Medidas repetidas dos Z escore e pontuacdo ponderada nos instrumentos

de avaliacdo de Funcéo Executiva por avaliacao

Mediana (Q1 — Q3)

Instrumento Friedman p*
Al A2 A3

Animais -1,80 -1,80 -1,80 0,62 0,73
(-2,60-1,40) (-2,30-0,70) (-2,50-1,20)

Digitos (Ol) -0,20 -1,00 -0,20 3,05 0,22
(-0,80-0,15) (-1,20-0,20) (-0,90-0,50)

SNL** 8,00 8,00 8,00 3,74 0,15
(5,00-9,50) (6,00-9,50) (6,00 - 10,50)

FDT -0,20 -0,20 0,10 3,56 0,17

(Alternancia) (-1,85-0,10) (-1,45-0,50) (-1,25-0,50)

Nota: Al: primeira avaliacdo; A2: segunda avaliagdo; A3: terceira avaliacéo;
*Referente a comparacéo entre os valores de Z escore ou pontuacao ponderada entre
as avaliacoes; **apresentacdo em pontuacao ponderada; FDT: Five Digit Test; SNL:
Sequéncia de NUumeros e Letras.

5.2.2 Membdria

Os testes HVLT, BVMT e Ordem Direta (Digitos) compuseram o escore
ponderado de memdria e os pacientes pontuaram em média -1,68 (DP+ 0,78,
intervalo: entre -2,73 e -0,09) na primeira avaliagao, -1,58 (DPz 0,83, intervalo: entre
-2,84 e -0,09) na segunda avaliacéo e -1,51 (DPz 0,96, intervalo entre -2,84 e 0,13)
na terceira avaliacdo. Os dados foram aparentemente normais (p > 0,05) (tabela 4) e

nao houve nenhum dado discrepante conforme apresentado na figura 15.
A intervencdo com RV imersiva ndo provocou mudancas estatisticamente

significativas nos resultados do escores compostos de memoria ao longo das
avaliagbes F (2, 24) = 1,43, p = 0,26, n2 parcial = 0,11.
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Figura 15 — Representacdo grafica do tipo Boxplot dos escores compostos de

memoaria por periodo de avaliagdo
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NOTA: Al: primeira avaliagdo; A2: segunda avaliacao; A3: terceira avaliagao

5.2.3 Velocidade de processamento

Foram utilizados os valores de Z escore dos testes Symbol Digit e etapa de

contagem do FDT para compor o escore composto de velocidade de processamento.

O escore composto de velocidade de processamento nao apresentou
distribuicdo paramétrica (tabela 4) e ndo houve nenhum valor discrepante (figura 16).
O teste de Friedman foi utilizado para determinar se havia diferencas nos escores
compostos de velocidade de processamento ao longo das avaliagdes. O escore

composto aumentou ligeiramente da primeira (mediana: -1,45) para segunda
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avaliacao (mediana -1,40) e se manteve na terceira avaliacdo (mediana: -1,40). Essas

diferengas nao foram estatisticamente significativas, x2 (2) = 0,62, p = 0,74.

Figura 16 — Representacdo grafica do tipo Boxplot dos escores compostos de

velocidade de processamento por periodo de avaliacédo
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NOTA: Al: primeira avaliacdo; A2: segunda avaliacao; A3: terceira avaliacao
5.2.4 Q.l. Estimado

Os subtestes vocabulario (pontuacdo ponderada média de 6,92, DP+ 1,50) e
raciocinio matricial (pontuacdo ponderada média de 9,84, DP+ 1,50) foram utilizados

para calcular o Q.l. estimado dos pacientes (115). Os pacientes apresentaram Q.I
estimado em média de 85,92 (DP+ 10,09, intervalo: 69,00 e 102,00).
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Este instrumento foi utilizado para verificar possiveis associacdes entre maiores
pontuacdes entre Q.l. estimado e desempenho nos instrumentos de FE. Analises
preliminares mostraram uma relacédo aparentemente linear (figura 17) e a variavel Q.I.
estimado possuiu distribuicdo aparentemente normal (p = 0,87). N&o houve correlagao
estatisticamente significante conforme avaliado pelo teste de correlacdo de Pearson,
r=0,35,p=0,24.

Figura 17 — Representacéo grafica do tipo disperséo entre as variaveis Q.l. Estimado

e escores compostos de Fungdes Executivas
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NOTA: Q.l. = Quoficiente de Inteligéncia
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5.3 Avalicéo de Humor

Na avaliagdo de presenca e intensidade de sintomas depressivos (BDI-Il) os
participantes pontuaram em meédia 17,69 (DP £13,74) na primeira sessao. Essa
pontuacdo condiz com a nota de corte de depressao leve a moderada (ref BDI-II).
Entretanto, 6 pacientes (46,15%) possuiram pontuacao acima de 18 pontos, dos quais
trés apresentaram sintomas compativeis com depressao grave (pontuacao > 30) (ref
— BDI-II) (112).

Dessa forma, avaliamos se havia relacdo entre a performance dos pacientes
nos instrumentos de FE e pontuagéo no BDI-II (figura 18). A pontuag&do em Al do BDI-
Il possuiu distribuicdo aparentemente normal (p = 0,59). Nao houve relagéo entre os

escores compostos de FE e pontuacdo no BDI-Il em Alr=-0,11, p=0,71.

Avaliamos possiveis efeitos da intervencédo de RV nos sintomas de depresséo
ao longo das avaliagdes. A terceira avaliacdo do BDI-Il ndo apresentou distribuicdo
normal (p = 0,01), assim foi utilizado o teste de Friedman para analisar a variancia. Os
sintomas relatados pelos pacientes diminuiram da primeira (mediana = 14,00) para
segunda (mediana = 11,00) e terceira (mediana = 5) avaliacdo. Entretanto, as

diferencas nao foram estatisticamente significativas x2 (2) = 5,04, p = 0,08.
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Figura 18 — Representacdo grafica do tipo dispersdo entre as pontuacfes no

instrumento BDI-Il em Al e escores compostos de FE
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NOTA: Al: primeira avaliagédo; BDI-II: Beck Depression Inventory — Il

Na avaliacdo de sintomas de ansiedade (BECK-A) os paciente obtiveram um
ligeiro aumento nos sintomas de ansiedade da primeira (mediana = 3,00) para
segunda (mediana = 5) avaliacdo e um declinio em A3 (mediana = 3). A distribuicéo
da amostra na pontuagcédo do BECK-A ndo apresentou normalidade em Al (p < 0,01)
e em A3 (p < 0,01). O teste de correlacdo de Spearman foi utilizado para verificar
possivel relacdo entre sintomas de ansiedade na primeira avaliacdo e performance
nos instrumentos de FE (figura 19). Ndo houve relagdo entre os escores compostos

de FE e pontuacdo no BECK-A na primeria avaliagéo rs = -0,02, p = 0,94.
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Analisamos possiveis efeitos do treinamento cognitivo nos sintomas de
ansiedade ao longo das trés avaliacdes através do teste de Friedman. Nao houve
diferencas estatisticamente significativas entre a pontuagdo no BECK-A por periodo
de avaliagdo x2 (2) = 1,32, p = 0,52.

Figura 19 — Representacdo grafica do tipo dispersdo entre as pontuacfes no

instrumento BECK-A na primeira avaliacdo e escores compostos de FE
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NOTA: BECK-A: Escala de Ansiedade de Beck

5.4 Sessdes de Realidade Virtual

Todos os individuos incluidos nas analises realizaram a primeira sessdo de
treinamento cognitivo sem dificuldade e cumpriram com todos 0s objetivos. Dentre os
13 individuos analisados neste estudo, 6 (46,15%) nao realizaram o niumero total de

sessoes. Destes, quatro pacientes completaram 10 (15,38%) ou 11 (15,38%) sessoes,
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enquanto um paciente completou nove (7,69%) e apenas um o minimo de oito (7,69%)

sessoes.

5.4.1 Tempo das sessdes de treinamento cognitivo

Em todas as sessOes foram registrados: 1) tempo que o paciente demorava
para chegar até a loja de roupa (Ida) (foram feitos dois registros até a quinta sesséo
conforme explicado anteriormente); 2) tempo entre a loja de roupas até o metrd (a
partir da quinta sesséo) (Volta) e o tempo total (Total) que o paciente demorava para
concluir todas as atividades. A tabela 7 apresenta o tempo em segundos que 0sS

pacientes demoravam em média a partir da segunda sesséao de treinamento cognitivo.

Tabela 7. Média (M) e Desvio Padréo (DP) do tempo em segundos até a loja de roupas

(Ida), até o metrd (Volta) e tempo total (Total) por sesséo.

lda Volta Total
Sessao
M (zDP) M (zDP) M (xDP)

2* 767,08 (168,96) 681,58 (150,43) 1396,23 (323,39)
3* 620,75 (96,58) 662,33 (131,72) 1283,08 (151,97)
4* 658,54 (126,30) 556,85 (253,46) 1215,38 (332,45)
5 719,09 (247,23) 541,70 (314,18) 1211,55 (429,29)
6 690,67 (123,49) 670,83 (79,12) 1361,50 (194,51)
7 683,23 (147,86) 670,54 (128,27) 1354,54 (266,64)
8 780,15 (207,55) 699,31 (134,58) 1479,46 (323,83)
9 672,30 (154,61) 731,40 (294,22) 1403,70 (437,30)
10 719,92 (270,43) 663,75 (116,85) 1368,67 (373,35)
11 660,70 (186,15) 659,60 (185,76) 1320,30 (367,33)
12 683,00 (178,03) 641,36 (93,36) 1324,36 (268,08)

NOTA: *O tempo de volta é o segundo registro até a loja de roupas
Utilizamos o valor do escore composto FE e a média aritmética do tempo total

das sessoes (1332,88 segundos, DP +235,74) para avaliar possivel associagéo entre

essas variaveis. A variavel média de tempo total das sessdes ndo obteve distribuicao
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aproximadamente normal (p = 0,02). A correlacdo de Spearman foi utilizada para
avaliar a relacdo entre os escores de FE e tempo total das sessdes. Analise preliminar
de gréfico de dispersdo demonstrou que a relacdo entre as variaveis aparenta ser
monotonica (figura 20). Houve diferenca estatisticamente significativa entre as
variaveis com uma forte relacdo negativa entre a performance nos instrumentos de

FE e tempo total das sessbes rs(11) =-0,71, p < 0,01.

Figura 20. Representacao gréfica do tipo dispersdo entre escores compostos de FE

e tempo total das sessbdes (TT)
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5.4.2 Erros nas sessdes de treinamento cognitivo

Todos os erros cometidos pelos pacientes foram somados para obtencéo de
um unico valor de erro conforme descrito anteriormente. A tabela 8 descreve os erros
totais que os pacientes obtiveram em média a partir da segunda sessdo de
treinamento cognitivo. A pontuacdo minima em todas as sessfes foi de O erros e

nenhum paciente cometeu algum erro na primeira sessao de treinamento cognitivo.

Tabela 8. Média (M), Desvio Padrao (DP) e nimero maximo de erros totais cometidos

pelos pacientes a partir da segunda sessao de treinamento cognitivo

Erros Totais

Sessao
M (£DP) Méaximo

2 2,77 (2,09) 6,00
3 2,08 (1,85) 6,00
4 2,69 (2,78) 9,00
5 4,09 (5,26) 15,00
6 3,50 (4,81) 17,00
7 3,77 (4,48) 15,00
8 6,69 (8,00) 24,00
9 6,50 (9,18) 31,00
10 6,33 (10,75) 36,00
11 8,10 (10,34) 33,00
12 5,73 (7,75) 24,00

Utilizamos o escore composto de FE e a média aritmética dos erros por sessao
(4,59, DP+ 6,02) para avaliar possivel associacao entre essas variaveis. A variavel
guantidade de erros totais obteve distribuicdo aproximadamente normal (p < 0,01). A
relacdo entre FE e erros totais nas sessdes foi analisada através da correlacdo de
Spearman. Analise preliminar de grafico de dispersdo demonstrou que a relagéo entre
as variaveis aparenta ser monotonica (figura 21). Houve diferenca estatisticamente
significativa, com uma forte relagcdo negativa entre o escore composto de FE e

guantidade de erros totais nas sessoes rs(11) =-0,85, p < 0,01.
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Figura 21 — Representacao gréafica do tipo disperséo entre escores compostos de FE

e média da quantidade de erros totais nas sessdes
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Os principais erros cometidos pelos pacientes foram: 1) necessitar de algum
tipo de ajuda na sessao (33,62%); 2) esquecer de olhar para os dois lados antes de
atravessar a rua (27,73%); 3) esbarrar em algum objeto (ex. em outros personagens)
durante o percurso (15,94%).

5.5 Avalicéo dos sintomas de cybersickness

O SSQ foi aplicado ao final de todas as sessfes de RV e a tabela 9 apresenta
os valores meédios, desvio padréo e pontuacdo maxima no questionario por sessao.

Calculamos a média aritmética da pontuacdo no SSQ (4,33, DP+ 4,06) de todas as
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sessfes para comparacdo com a variavel distancia entre as pupilas. Os pacientes
possuiram em média 69,30 mm (DP+ 2,90, intervalo: 59,00 e 69,30) de distancia entre
as pupilas. Esta mensuracéo e configuracao inicial foi realizada para evitar possiveis
sintomas de cybersickness. Dessa forma, foi realizado uma analise inicial através de
grafico de dispersdo (figura 22) para verificar possivel correlacdo entre as duas
variaveis (distancia entre as pupilas e cybersickness). A variavel média da pontuacéo
total no SSQ e distancia entre as pupilas apresentaram distribuicdo aparentemente
normal, p =0,15 e p = 0,85, respectivamente. N&do houve correlagdo entre a pontuacao
no SSQ e distancia entre as pupilas r (11) = 0,03, p = 0,92.

Tabela 9. Média (M), Desvio Padrdo (DP) e pontuagdo maxima no SSQ por sessao

de treinamento cognitivo

SSQ
Sessao
M (£DP) Maximo

1 5,67 (7,90) 26,00
2 11,15 (10,95) 36,00
3 6,25 (6,24) 19,00
4 4,15 (5,01) 15,00
5 4,00 (5,22) 17,00
6 4,92 (6,01) 20,00
7 3,31 (3,47) 11,00
8 1,83 (2,48) 7,00
9 2,40 (2,88) 8,00
10 2,08 (2,91) 8,00
11 2,00 (3,56) 9,00
12 2,91 (3,53) 10,00

NOTA: SSQ: Simulator Sickness Questionnaire
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Figura 22 — Representacao grafica do tipo dispersdo entre a média da pontuacéo no

SSQ e ditancia entre as pupilas.
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6. DISCUSSAO



Este projeto teve por objetivo avaliar os efeitos precoce e tardio do treinamento
cognitivo em realidade virtual sobre as funcdes executivas de pacientes com TCE
moderado e grave. Para alcacar este objetivo os pacientes participaram de 12 sessdes
de treinamento cognitivo com foco em fungdes executivas. Avaliamos ainda presenca
de sintomas indesejados durante as sessfes e diferencas nos sintomas de humor

apos a intervencao.

Os pacientes deste estudo possuiram melhor desempenho nos escores
compostos de FE entre primeira (Al) e terceira avaliacdo (A3) (p = 0,02). Andlise
detalhada dos instrumentos que compuseram o0s escores de FE demonstrou que
apenas o teste mMWCST obteve diferencga significativa entre as avaliagoes (Al e A3)
(p = 0,02). Condizente com outros estudos (116) que utilizaram este instrumento para
avaliar disfuncBes executivas, os pacientes em Al obtiveram um desempenho abaixo
do esperado quando comparados com dados normativos (110). A diferenca
observada neste estudo deve ser interpretado com cautela, pois s6 avaliamos o
namero total de categorias diferentes que 0s pacientes conseguiam concluir no
MmWCST. Utilizamos este dado para avaliar a flexibilidade mental, pois outros fatores
analisados como quantidade de erros perseverativos estdo associados a

aprendizagem e resolucéo de problemas (116).

Associado a isso, o teste mMWCST néo possui diferentes formas de aplicacao e
assim como outros instrumentos neuropsicolégicos pode sofrer de efeito de
aprendizagem (117). Segundo Goldberd e colaboradores (118) o efeito aprendizagem
pode ocorrer devido ao individuo se tornar familiarizado com a tarefa ou obter total
compreensao para realizar a atividade na préxima avaliacdo. Entretanto, este
instrumento é bem validado e ainda muito utilizado para mensurar funcdes executivas
(116).

Os pacientes também obtiveram baixo desempenho na primeira avaliagdo no
teste FAS (z escore =-2,31) e Animais (z escore = -1,88). Este achado condiz com os
resultados encontrados na literatura, nos quais a performance em fluéncia verbal é

pior em individuos com TCE (78). A analise individual desses testes ndo apresentou
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diferencas significativas entre as avaliacbes neste estudo. Parte desses achados
podem ser explicados, pois esses testes podem mensurar diversas funcdes cognitivas
(ex. linguagem) e ndo apenas funcdes executivas. Whiteside e colaboradores (119)
observaram em seu estudo que o teste FAS e Animais podem ser fatores de
linguagem, porém nao excluiram seu aspecto de avaliacdo de funcdes executivas.
Desta forma, treinamento cognitivo focado em FE e que ndo apresentam elementos

de treinamento de linguagem podem nao exercer influéncia neste instrumento (120).

Outros aspectos como tempo entre avaliacdes (cerca de 4 meses) e a falta de
grupo controle enfraquecem os resultados encontrados. Na avaliacdo de velocidade
de processamento, os participantes ndo obtiveram diferencas significativas ao longo
das sessfes. Apesar de uma pequena diferenca média entre a primeira e ultima
avaliacdo, os pacientes ainda obtiveram desempenho abaixo do esperado (z escore
< -1) na terceira avaliacdo (105). Estes achados ndo corroboram os resultados
encontrados por Green e colaboradores (121). Em seu estudo, quanto mais jovens os
pacientes (19 anos) maior a melhora natural na velocidade de processamento simples
e complexa. Nosso estudo, também possuiu achados diferentes de outro estudo que
utilizou realidade virtual ndo imersiva para treinamento cognitivo de 8 individuos
diagnosticados com TCE grave (31). Neste estudo, os pacientes obtiveram melhor
desempenho em velocidade de processamento apds as sessoes.

Os pacientes deste estudo tiveram desempenho abaixo do esperado quando
comparados com sujeitos da mesma idade e/ou escolaridades (106, 107) nos
intrumentos que avaliaram MO (Digitos Ordem indireta e SNL). Diferentes
componentes da MO permitem o individuo direcionar as informacdes reservadas a um
propdsito especifico (REF 17). Atualmente, entende-se que a MO é um componente
fundalmental das FE e parece ser crucial para funcdes de alta ordem estratégica (REF
19). Outros componentes de FE podem afetar o auto-monitoramento, avaliacdo e
flexibilidade na resolucdo dos problemas (ref 18) e esta diretamente relacionada a
execucao de atividades do cotidiano (ref 20). Neste projeto os pacientes deveriam
andar por uma cidade em um ambiente virtual e realizar atividades muito préximas de

atividades da vida diaria. A pior performance dos pacientes nos testes especificos de
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FE demonstra um comprometimento nestas funcbes. Este comprometimento
observado nos instrumentos de FE parece ter sido demonstrado na execucao correta
das sessfes. Os pacientes que possuiram pior desempenho nos testes de FE
cometeram mais erros e demoraram mais tempo para completar as atividades.
Entretanto, em todas as sessfes 0s pacientes demoraram em média mais tempo do

gue o planejado para execucao das atividades.

Os pacientes desse estudo possuiram pontuag&o nos instrumentos de memoéria
abaixo da média esperada para populagéo (z escore < -1)(103). Em nosso estudo, as
primeiras sessfes de treinamento cognitivo foram desenvolvidas para os pacientes
aprenderem o trajeto até a loja de roupa sem dependerem exclusivamente de sua
memoéria. Ou seja, 0s pacientes recebiam instrucdes diretas de como realizar o
percurso sem a possibilidade que o aplicador esperasse algum erro para serem
instruidos. Este tipo de abordagem é chamado de técnica de aprendizagem sem erros
e parece ser benéfica para ensinar novas informacdes em pacientes com prejuizos de
memoria. Entretanto, a presenca de disfuncao executiva severa pode limitar os efeitos
dessa forma de reabilitacdo (17). Observamos que a maioria dos pacientes

conseguiram realizar o percurso apos a quinta sessao sem ajuda do avaliador.

Green e colaboradores (121) avaliaram possiveis influéncias do Q.l. pré
morbido nas fung¢des cogntivas de pacientes com TCE moderado e grave. Em seus
achados, eles ndo encontraram evidéncias que o Q.l. pré morbido e escolaridade
aumentavam a recuperacdo natural dos individuos. Em partes, nosso estudo
corrobora estes achados, pois ndo houve correlacéo entre os escores na avaliacao de
Q.l. estimado e escores compostos de FE. Apesar do Q.l. estimado estar aproximado
ao QlI, este ainda possui criticas e pode ndo estar demonstrando o real funcionamento

intelectual do individuo.

Cerca de 46% dos pacientes desse estudo apresentaram sintomas compativeis
com depresséao leve ou moderada e trés pacientes (23%) apresentaram depressao
grave. Depressdao € considerada como um transtorno de humor frequente apés lesées

cerebrais (80) (81). ApoOs a intervencéo, onze pacientes relataram na ultima avaliagao
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sintomas compativeis com depresséo leve ou moderada. Apesar da diminuicdo em
todas as avaliacbes nos escores do BDI-Il, essas diferencas ndo apresentaram

significancia estatistica.

Os participantes deste estudo relataram graves sintomas de tontura, mal-estar
e sudorese nas primeiras sessfes de RV. Estes sintomas ocorreram principalmente
dentro da estacdo do metrd, ao subir as escadas e dentro da loja de roupas.
Entretanto, ao longo das sessfes a maioria dos participantes relataram nenhum ou
sintomas leves de cybersickness. Estes resultados eram esperados, pois sintomas de
cybersickness sdo problemas inerentes a realidade virtual desde a sua criacédo (102).
Somado aos relatados em outros estudos que dispositivos do tipo HMD geralmente

possuem maiores relatos de sintomas de cybersickness (36).

N&o existem teorias definitivas que expliquem e consigam prever qual tipo de
pessoa podera sofrer estes sintomas (65). Dessa forma € necessario entender quais
seriam as possiveis causas afim de prever a suscetibilidade de um usuario a
cybersickness. Um dos problemas pode ser a imprecisdo da camera virtual do HMD
se alinhar com a distancia entre as pupilas de cada participante. Essa impreciséo
poderia alterar a interpretacdo de estereoscopia do cérebro a partir da fusdo das
imagens bidimensionais. Baseado nesse problema, hipotetizamos que pacientes que
possuissem distancia entre as pupilas muito diferentes da média da populacéo
poderiam sentir mais sintomas de cybersickness. Os participantes desse estudo
obtiveram distancia entre as pupilas em média de 65,06 mm, achados semelhantes
aos apresentados com 1771 participantes do sexo masculino (média de 64,67 mm)
(122). Entretanto, nossa hipétese ndo se confirmou e ndo houve correlagéo entre 0s

escores totais do SSQ e distancia entre as pupilas (p = 0,91).

Entretanto, com avancos na tecnologia alguns critérios descritos como
possiveis causadores de sintomas indesejaveis podem estar sendo remediados. O
software do Oculus Rift responsavel pela producdo das imagens pode ter sido bem
preciso e ter remediado os efeitos em pacientes com distancias muito diferentes.

Apesar de HMD causarem piores sintomas de cybersickness quando comparados
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com outros dispositivos (83), este € o primeiro estudo de nosso conhecimento que
utilizou o Oculus Rift em pacientes com TCE. Nosso estudo demonstrou que 0 uso
prolongado do Oculus Rift € bem tolerado pelos pacientes de TCE e a familiarizacao
com o dispositivo pode diminuir os sintomas (65).

6.1 LimitagOes

Os participantes foram selecionados a partir de amostra de conveniéncia em
hospital de exceléncia, podendo ndo representar o prognéstico de pacientes que
receberam atendimento em outros hospitais. Uma das principais limitacfes deste
estudo foi a falta de um grupo controle que permitiria concluir que os efeitos
encontrados sdo apenas resultado da intervencdo. O nimero pequeno da amostra

também dificulta a generalizacdo e poder do efeito desses resultados.

Outra limitacdo deste estudo foi 0 grande niumero de sess6es em um periodo
de um més. Pacientes que possuem comprometimento cognitivo e que necessitam de
intervencdo, geralmente sdo acompanhados dos familiares. No nosso estudo, os
pacientes necessitavam ir até o hospital pelo menos 13 vezes, ocorrendo um alto
custo para o paciente e familiares. Recomenda-se que proximos estudos que
necessitem que os pacientes se desloquem varias vezes de suas casas possuam

algum tipo de auxilio financeiro.

Entretanto, a empresa Sony Computer Entertainment® lancou em outubro de
2016 (apo6s o inicio desse projeto) um HMD para seu videogame (Playstation 4®) o
Playstation VR. Ao utilizar o GTA-V nestes dispositivos, ndo sdo necessarias todas as
modificacdes realizadas neste projeto e torna portétil a aplicagdo deste método. O
valor desses dois dispositivos sdo consideravelmente mais barato do que os
dispositivos utilizados neste projeto. Estes dois dispositivos poderiam ser utilizados na
casa do paciente (necessitando apenas de uma televisédo) tornando nulo o custo para

estes individuos e poderia aumentar o interesse e participacao nesse tipo de pesquisa.
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Uma das dificuldades em realizar pesquisas com TCE moderado e grave é a
guantidade de Obitos que esta injuria causa. Em nosso estudo, cerca de 27% dos
pacientes que possuiram diagnostico de TCE com lesao frontal e poderiam ter sido
incluidos vieram a 6bito. Essa taxa de mortalidade € bem préxima com a observada
em estudo recente realizado com vitimas de TCE grave (55). Areas e colaboradores
(55) encontraram cerca de 31% de mortalidade nos 266 pacientes examinados em
seu estudo. Especificamente na cidade de Sao Paulo, Junior e colaboradores (123)
encontram uma taxa de mortalidade de aproximadamente 19% em sua amostra de
1275 vitimas de TCE. A menor taxa de mortalidade observada por eles (123) pode ser
devida a inclusdo de pacientes com maior pontuacédo na ECG (variacéo entre 3 e 15).
Neste estudo, cerca de 76,90% da amostra possuiu pontuacdo na ECG menor ou

igual a 8.

Uma das limitacdes deste estudo foi utilizar apenas a quantidade total de
categorias realizadas pelos participantes no mWCST. Fatores como quantidade de
erros totais, respostas perseverativas sao categorias de resolucdo de problemas e
aprendizagem e podem aumentar o escopo da avaliacdo de funcdes executivas. O
efeito de aprendizagem também pode ter ocorrido neste teste influenciando nos

resultados dos escores compostos de FE.
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/. Conclusao



Nosso estudo verificou a possibilidade de utilizar um método de treinamento
cognitivo com realidade virtual imersiva em pacientes com traumatismo
cranioencefalico moderado e grave. A maioria dos pacientes conseguiram realizar
todos os objetivos das sessGes sem dificuldade, porém demoraram mais tempo do

gue o esperado para concluir a sessao.

A analise dos resultados na avaliagdo neuropsicolégica demonstrou que 0s
pacientes possuiram melhor desempenho apés a intervengdo nos escores de FE.
Entretanto, ndo houve diferenca entre as avaliacbes nos instrumentos de avaliacao

de memodria e velocidade de processamento.

Os participantes desta pesquisa possuiram sintomas compativeis com
depressdo moderada e ao longo do tempo os escores médios diminuiram. Entretanto,
nao houve diferenca estatistica significativa entre as avaliagcbes. A avaliacdo de
sintomas e intensidade de ansiedade também ndo demonstrou diferenca ao longo das

avaliagoes.

Observamos que 0s pacientes que possuiram pior desempenho em funcdes
executivas realizaram as atividades com maior dificuldade e em maior tempo.
Entretanto, demonstramos que 0s pacientes conseguiram utilizar o Oculus Rift por
tempo prolongado com auséncia ou presenca de sintomas leves de cybersickness ao
longo das sessdes. Todos 0s pacientes diminuiram a intensidade ou presenca dos

sintomas conforme foram se habituando com o dispositivo.
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9. Anexos

Anexo A. Carta de aprovacdo pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Séao Paulo



i and HOSPITAL DAS CLINICAS DA
L FACULDADE DE MEDICINA DA W
D USP - HCFMUSP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIAGAO DO METODO DE TREINAMENTO COGNITIVO COM REALIDADE
VIRTUAL EM PACIENTES COM TRAUMATISMO CRANIOENCEFALICO
MODERADO E GRAVE

Pesquisador: Wellingson Silva Paiva

Area Temitica:

Versao: 2

CAAE: 54929116.3.0000.0068

Instituicdo Proponente: HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINADA U S P
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 1.553.742

Apresentacgédo do Projeto:

Trata-se de um estudo clinico prospectivo com finalidade de mestrado que ira avaliar o efeito do treinamento
cognitivo com realidade virtual em pacientes com traumatismo cranioencefélico moderado e grave. Serdo
recrutado 15 pacientes vitimas de TCE que realizam seguimento no Ambulatério de Neurotraumatismo da
Divisdo de Neurocirurgia do HC/FMUSP e ap6s uma avaliagdo neuropsicologica e de humor iréo participar
de 12 sessdes de treinamento cognitivo divididos em trés vezes por semana, com duragao de 20 minutos
cada. Seréo reavalidos ap6s o treimamento até uma semana ap6s o término e novamente apés 3 meses.
Os critérios de inclusao no estudo s&o:

1) Habilidade de compreender e seguir instrugdes em portugués;
2) TCE moderado ou grave;

3) Estar em atendimento e acompanhamento ambulatorial do HC-FMUSP;
4) Pacientes com les&o cerebral traumética;

5) Tempo de les@o entre seis meses a um ano,

6) Assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).
Os critérios de exclusdo do estudo séo:

1) Histérico prévio de abuso ou dependéncia de substancias e/ou élcool;
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2) Histérico prévio de outros disturbios neurolégicos ou psiquiatricos além de TCE;

3) Pacientes que sofreram hematoma epidural agudo;

4) Presenga de epilepsia pds-TCE néo controlada;

5) Comprometimento ou falhas visuais néo corrigidas que impegam a percepgéo do estimulo no oculus rift;
6) Pacientes que sofrem de heminegligéncia;

7) Falha em completar a primeira sessdo de treinamento.

Objetivo da Pesquisa:

Os principais objetivos desta pesquisa s3o:

- Avaliar possiveis modificagdes para o protocolo de Realidade Virtual (ex. tempo, quantidade de sessdes e
dificuldade das atividades propostas)

- Analisar possiveis ganhos na avaliagéo neuropsicoldgica pés protocolo de Realidade Virtual, com foco em
fungdes executivas

- Mensurar os sintomas de cybersickness apés cada sessdo afim de determinar o grau de tolerancia dos
pacientes apds prolongada exposi¢do em Realidade Virtual.

Os objetivos secundarios séo:

- Avaliar a aceitagéo dos pacientes para o tratamento e nimero de drop-out

- Analisar possiveis falhas nas sessdes de treinamento cognitivo

- Analisar efeitos subjetivos dos pacientes em relagao a sua qualidade de vida apés tratamento.

Avaliagcao dos Riscos e Beneficios:

Segundo os autores, o dispositivo de realidade virtual tem o formato parecido com um 6culos de
mergulhador e ira ser colocado na cabega do participante durante as sessdes. Devido a sensagao de
imersao causado pelo dispostivo o participante podera sentir desconforto visual leve ou leve dor de cabeca.
Assim, afirmam que pesquisa nao apresenta qualquer risco de dano fisico ao paciente.

Os principais beneficios com este estudo é a melhora do funcionamento cognitivo dos pacientes,
principalmente da memédria, atengé@o ou capacidade geral de raciocinar. No ambito coletivo, o participante
ajudara no aumento de conhecimento a respeito do uso da técnica de realidade virtual em futuros pacientes
que sofrerem traumatismo cranioencefalico.
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Comentérios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

O estudo é inovador e relevante pois permitira a compreens@o de um método de treinamento cognitivo com
realidade virtual com beneficios aos pacientes com traumatismo cranioencefalico.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:

Estéa claro, bem redigido e informa adequadamente ao participante do estudo a importancia da pesquisa,
seu papel, riscos e beneficios em participar.

Recomendacoes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:
Aprovado i

Consideracdes Finais a critério do CEP:

Consideragdes Finais a critério do CEP: Em conformidade com a Resolugdo CNS n? 466/12 — cabe ao
pesquisador: a) desenvolver o projeto conforme delineado; b) elaborar e apresentar relatérios parciais e
final; c)apresentar dados solicitados pelo CEP, a qualquer momento; d) manter em arquivo sob sua guarda,
por 5 anos da pesquisa, contendo fichas individuais e todos os demais documentos recomendados pelo
CEP; e) encaminhar os resultados para publicagao, com os devidos créditos aos pesquisadores associados
e ao pessoal técnico participante do projeto; f) justificar perante ao CEP interrupgéo do projeto ou a néo
publicagédo dos resultados.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagé@o
Informacgdes Béasicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 06/05/2016 Aceito
do Projeto ROJETO_669907.pdf 15:04:34
TCLE/ Termos de | TCLERVRevisado.docx 06/05/2016 | Thiago Mazzoli Aceito
Assentimento / 15:04:20 |Pedroso de Moraes
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / | ProjetoMestradoRealidadeVirtual.docx 06/05/2016 | Thiago Mazzoli Aceito
Brochura 15:03:49 |Pedroso de Moraes
| Investigador
Outros wellingsonthiagocadastro147500001.pdf| 04/04/2016 |Wellingson Silva Aceito

17:35:10 | Paiva
Folha de Rosto wellingsonthiagofr147500001.pdf 04/04/2016 | Wellingson Silva Aceito
17:34:45 |Paiva

Situacgao do Parecer:
Aprovado
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HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO-HCFMUSP
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DA PESQUISA

Titulo da pesquisa — Avaliagcdo do método de treinamento cognitivo com
realidade virtual em pacientes com traumatismo cranioencefalico moderado e
grave.

Pesquisador Responsavel - WELLINGSON SILVA PAIVA -
CARGO/FUNC}AO: MEDICO SUPERVISOR — INSCRI(;AO CONSELHO REGIONAL
N° 114471 CRM SP

Pesquisador Executante — THIAGO MAZZOLI PEDROSO DE MORAES -
CARGO/FUNCAO: NEUROPSICOLOGO — INSCRICAO CONSELHO REGIONAL DE
PSICOLOGIA N° 06/123662

Departamento/Instituto —

AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:
RISCO MINIMO X RISCO MEDIO O
RISCO BAIXO o RISCO MAIOR O

Duracéao da Pesquisa: 2 anos

Vocé esta sendo convidado a participar do estudo “Avaliagcdo do método de
treinamento cognitivo com realidade virtual em pacientes com traumatismo
cranioencefalico moderado e grave”, que possui como objetivo avaliar se vocé esta
se sentindo triste ou ansioso, como estd seu raciocinio, memoéria, atencdo e
aprendizagem. Estamos convidando todos 0s pacientes, que assim cCOmo VOCE,
bateram a cabeca num acidente e ndo precisaram fazer cirurgia.

Beneficios:

NOs estamos investigando nesse estudo o uso da realidade virtual para
treinamento cognitivo como uma técnica que pode melhorar o funcionamento cognitivo
dos pacientes, ou seja, sua memaria, atencdo ou sua capacidade geral de raciocinar.
N&o ha previsdo de beneficios diretos, como receber dinheiro ou nem devera pagar
por participar de qualquer etapa deste estudo. No &mbito coletivo, vocé ajudara no
aumento de conhecimento a respeito do uso da técnica de realidade virtual em futuros
pacientes que sofrerem traumatismo Cranioencefalico.

Concordando em participar do estudo, vocé sera convocado para comparecer
ao Hospital das Clinicas — FMUSP. Durante esse estudo vocé participara de 12
sessOes de treinamento cognitivo em realidade virtual com duragdo de 20 minutos
cada. As sessoes serao divididas em 12 dias, durante 4 semanas, ou seja, 3 dias por
semana. Durante as sessfes serdo realizadas atividades com um dispositivo de
realidade virtual que sera colocado em sua cabeca para que voceé visualize 0 ambiente
virtual. Vocé devera caminhar por uma cidade virtual com o objetivo de encontrar uma
loja de roupas. Durante o percurso vocé ira receber instru¢cdes pelo pesquisador
executante de qual caminho percorrer para achar a loja. Conforme a progressao das
sessOes, vocé recebera menos auxilio do pesquisador executante e sera requisitado
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gue faca mais atividades durante a sessao, como por exemplo, encontrar roupas
especificas dentro da loja de roupas.

Este estudo prevé a realizacdo de 3 avaliacdes neuropsicolégicas. Em cada
sessdo iremos avaliar sua capacidade de manipular e lembrar de informacdes (ex.
palavras ou numeros), sua velocidade de raciocinio, avaliaremos ainda sua atencéo
nas atividades e raciocinio. As sessfes estdo previstas para durarem
aproximadamente 1 hora cada. A primeira sessdo sera antes do inicio das sessoes
de treinamento cognitivo, a segunda em até uma semana apos o término das sessoes,
a terceira e Ultima avaliagdo sera realizada ap0s 3 meses da Ultima sessdo de
treinamento cognitivo.

Riscos:

O dispositivo de realidade virtual tem o formato parecido com oOculos de
mergulhador e ird ser colocado na sua cabeca durante as sessdes. Devido a sensac¢ao
de ambiente computadorizado causado pelo dispositivo vocé podera sentir
desconforto visual leve ou leve dor de cabeca. Entretanto, a presente pesquisa nao
apresenta qualquer risco de dano fisico a vocé.

Vocé poderd interromper ou desistir de participar tanto da avaliacdo
neuropsicolégica quanto do procedimento de treinamento em realidade virtual em
gualquer fase do estudo, sem que isso interfira nos seus atendimentos em qualquer
servico do Hospital das Clinicas — FMUSP

Em qualquer etapa do estudo vocé poderéd ter acesso aos profissionais
responsaveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais duvidas. O principal
investigador deste estudo € o professor Dr. Wellingson Silva Paiva e o pesquisador
executante € o neuropsicolégo Thiago Mazzoli Pedroso de Moraes, que pode ser
encontrado na Divisdo de Neurocirurgia pelos telefones (s) (11) 99347-8081 ou (11)
97599-2245. Se vocé tiver alguma consideracao ou davida sobre a ética da pesquisa,
entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) — Rua Ovidio Pires de
Campos, 225 — 5° Andar — tel: (11) 2661-6442 ramais 16,17, 18, ou (11) 2661-7585;
e-mail: cappesg.adm@hc.fm.usp.br.

Tudo aquilo que vocé responder sera analisado em conjunto com outros
pacientes, dessa forma o nome de nenhum paciente sera exposto, assim como
nenhuma informacao sera fornecida, ndo havera nada que possa identifica-lo. Vocé
tem o direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais e gerais da
pesquisa.

Depois de cada avaliacdo neuropsicologica, o neuropsicoldgo resultante
marcara um horario para discutir sobre os resultados observados. Caso constate que
vocé estd se sentindo muito triste ou que precise e mais orientacdes, o heuropsicolégo
executante, fara os encaminhamentos necessarios: avisando a equipe médica do
ambulatorio do neurotrauma do seu estado de saude (ex. Dores no corpo, dor de
cabeca) e/ou estado mental (por exemplo, tristeza ou ansiedade excessiva).

N&o havera despesas pessoais para vocé em qualquer fase do estudo.

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito do estudo “Avaliacéo do
método de treinamento cognitivo com realidade virtual em pacientes com traumatismo
Cranioencefalico moderado e grave”. Eu discuti as informagbes acima com o
Pesquisador Responsavel Thiago Mazzoli Pedroso de Moraes sobre a minha deciséo
em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim os objetivos, os procedimentos,
0s potenciais desconfortos e riscos e garantias. Concordo voluntariamente em
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participar deste estudo, assino este termo de consentimento e recebo uma via
rubricada pelo pesquisador.
Assinatura do participante/representante legal Data /

/

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participacdo neste
estudo.

Assinatura do responsavel pelo estudo Data [/
/
DADOS DE IDENTIFICACAO (OU ETIQUETA INSTITUCIONAL DE IDENTIFICACAO) DO
PARTICIPANTE DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL
1 NOME: e
" DOCUMENTO DE IDENTIDADE N ..o SEXO: Mo F
- DATA NASCIMENTO: ............ Lveovrinin, Lovreeieirienns
ENDEREGO oottt e NO e APTO:
TBAIRRO: e CIDADE
CCEP TELEFONE: DDD o )
2.RESPONSAVEL LEGAL
T (.g.;};u. ............... (.j.é.m"""““”p.;':.l.r.é.r.l.t.e"s"c;;)", ............... P rador o)
" DOCUMENTO DE IDENTIDADE :...coooeooeoooeseoeseoeesoees oo oo oo SEXO: M o
FSATA NASCIMENTO.: ........... Loviovrinin, Lovoriieieieiennns
ENDEREGO: oottt NO e APTO:
TBAIRRO: e CIDADE:
CCEP: TELEFONE: DDD
[ Yttt
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Anexo C. Tabela de acompanhamento dos pacientes durante as sessdes

Nome
12 Sesséo Lados Joystick Faixa Loja Roupa
Sim
Né&o
Objeto: “Camiseta Regata Vermelha”
T=1%Ida T =22Ida | Obstaculos | Lados Calcada | Objetos
2a
3&
4a
+ “Relogio de Parede”
Ida Volta | Obst Lados Calcada Faixa Carro Objetos
5a
6a
7a
+ “Chinelo Azul”
Ida Volta | Obst Lados Calcada | Faixa | Carro | Sinal | Objetos
8&
9&
10°
+ “Boné Branco”
Ida Volta Obst Lados | Calcada | Faixa | Carro | Sinal | Objetos
119
122
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Anexo D. Tabela 4 - Apresentacdao das afericdes de normalidade pelo teste de
Shapiro-Wilk dos instrumentos da ANP e escores compostos

Instrumentos Shapiro-Wilk

Al A2 A3
Escore Composto
Funcdes Executivas 0,23 0,38 0,31
Memoria 0,50 0,86 0,61
Velocidade de processamento 0,01 0,59 0,64
Avaliacdo Neuropsicoldgica
FAS 0,12 0,08 0,24
Animais 0,58 0,32 0,54
Digitos (Ordem Indireta) 0,80 0,02 0,18
Sequéncia de NUumero e Letras 0,26 0,10 0,04
Five Digit Test (Alternancia) 0,25 0,12 0,01

NOTA: ANP: avaliagdo neuropsicologica; Al: primeira avaliagdo; A2: segunda
avaliacdo; A3: terceira avaliacdo. Valores com significancia estatistica em em negrito
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