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RESUMO 

FREITAS, Maristela Candida da Silva. Rio de Janeiro, 2018. O papel da junção temporoparietal 

direita no reconhecimento de emoções faciais em sujeitos com esquizofrenia: um estudo através 

de estimulação transcraniana de corrente contínua. Dissertação (Mestrado em Saúde Mental) - 

Instituto de Psiquiatria, Programa de Pós-Graduação em Psiquiatria e Saúde Mental, Universidade Federal 

do Rio de Janeiro, 2018. 

 

Introdução: Os déficits na cognição social são uma das principais características da 

esquizofrenia e está intrinsecamente associada às dificuldades que esses pacientes apresentam na 

interação social, no seu funcionamento geral e na modulação atípica da representação do self e do 

outro. Atualmente, há um crescente corpo de evidências que apontam o papel da junção 

temporoparietal direita em processos sociocognitivos. A JTP direita apresenta um papel crucial 

no cérebro social. O funcionamento atípico da JTP em pacientes com esquizofrenia está 

relacionado com alterações na cognição social. Evidências atuais sugerem que pessoas com 

esquizofrenia geralmente experimentam dificuldades em distinguir suas próprias emoções, 

intenções e ações das dos outros. Estudos utilizando técnicas de estimulação cerebral, como a 

estimulação transcraniana por corrente contínua (ETCC), também forneceram informações sobre 

o papel do JTP no reconhecimento de expressões faciais. Objetivo: Avaliar o papel da JTP 

direita no reconhecimento de expressões faciais de emoção em pacientes com esquizofrenia por 

meio da (ETCC). Métodos: Doze pacientes com esquizofrenia foram recrutados e completaram a 

avaliação inicial (dados sociodemográficos e clínicos, questionário de segurança de 

neuroestimulação, QI). Em um estudo randomizado, cruzado (cross-over) foram feitas três 

sessões de estimulação de 20 minutos para cada condição de ETCC (anódica, catódica e sham) 

com intervalo de 5 a 7 dias. A estimulação foi aplicada com elétrodos de 7 x 5 cm posicionados 

em CP6 (JTP direita) e Cz. O ânodo foi colocado em CP6 para a ETCC anódica e em Cz para a 

estimulação catódica. Após a estimulação os participantes realizaram as tarefas de 

reconhecimento expressão facial, bem como o questionário de efeitos adversos. Resultados: Não 

existiram efeitos significativos de estimulação em nenhuma das condições nos pacientes com 

esquizofrenia. Verificou-se uma tendência para a existência de diferenças entre as condições de 



 

 

estimulação na variável dependente eficácia de expressões de tristeza. Conclusão: Estes 

resultados sugerem que a neuromodulação da excitabilidade cortical da JTP direita não modifica 

o reconhecimento de expressão facial em pacientes com esquizofrenia. Esses resultados sugerem 

que as alterações neurobiológicas e neurofisiológicas intrínsecas aos pacientes afetam os efeitos 

neuromoduladores potencialmente induzidos pela ETCC. Estudos futuros devem explorar os 

efeitos da ETCC em tarefas alternativas de cognição social, além da inclusão de um grupo 

controle a fim de ampliar o entendimento sobre o papel da JTP direita nesses pacientes. 

 

Palavras-chave: esquizofrenia; reconhecimento de expressões faciais; junção temporoparietal;  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

ABSTRACT 

FREITAS, Maristela Candida da Silva. Rio de Janeiro, 2018. O papel da junção temporoparietal 

direita no reconhecimento de emoções faciais em sujeitos com esquizofrenia: um estudo através 

de estimulação transcraniana de corrente continua. Dissertação (Mestrado em Saúde Mental) - 

Instituto de Psiquiatria, Programa de Pós-Graduação em Psiquiatria e Saúde Mental, 

Universidade Federal do Rio de Janeiro, 2018. 

 

Introduction: Social cognition deficits are one of the main features of schizophrenia and is 

intrinsically associated with the difficulties these patients present in social interaction, in their 

general functioning and in the atypical modulation of the representation of the self and the other. 

Currently, there is a growing body of evidence pointing to the role of right temporoparietal 

junction in sociocognitive processes. Right TPJ plays a crucial role in the social brain. The 

atypical functioning of TPJ in patients with schizophrenia is related to changes in social 

cognition. Current evidence suggests that people with schizophrenia often experience difficulties 

in distinguishing their own emotions, intentions, and actions from those of others. Studies using 

brain stimulation techniques, such as transcranial direct current stimulation (TDCS), also 

provided information about the role of TPJ in recognizing facial expressions.  Objective: To 

evaluate the role of right JTP in the recognition of facial expressions of emotion in patients with 

schizophrenia. Methods: Twelve patients with schizophrenia were recruited and completed the 

initial evaluation (sociodemographic and clinical data, safety questionnaire of neurostimulation, 

IQ). In a randomized, crossover study, three 20-minute pacing sessions were performed for each 

tDCS condition (anodic, cathodic and sham) ranging from 5 to 7 days. The stimulation was 

applied with 7 x 5 cm electrodes positioned at CP6 (right TPJ) and Cz. The anode was placed at 

CP6 for anodic CTEC and at Cz for cathodal stimulation. After stimulation the participants 

performed facial expression recognition tasks as well as the adverse effects questionnaire.  

Results: There was no significant stimulation effects in either condition for patients with 

schizophrenia. There was a trend for the existence of differences between the conditions of 

stimulation in the dependent variable efficacy of expressions of sadness. Conclusion: The results 

suggest that the neuromodulation of cortical excitability of temporoparital junction JTP  does not 



 

 

modify facial expression recognition in patients with schizophrenia. Outcome items such as 

neurobiological and neurophysiological changes intrinsic to patients affected by the neurological 

effects potentially induced by tDCS.  Future studies should explore the effects of tDCS on 

alternative social cognition tasks, in addition to the inclusion of a control group in order to 

broaden the understanding of the role of right TPJ in these patients. 

 

Keywords: schizophrenia; recognition of facial expressions; temporoparietal junction;  
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INTRODUÇÃO 

A esquizofrenia é um transtorno mental de origem multifatorial, de amplo 

comprometimento para o funcionamento do indivíduo, que ocorre ao longo da vida, afetando 

consideravelmente os processos cognitivos, que resultam em dificuldades e alterações na 

expressão de emoções, pensamentos, comportamentos e na dificuldade de socialização, 

afetando cerca de 1% da população mundial. (APA, DSM-5, 2014; Carlborg, et al., 2010; 

Nardi, et al., 2015).   

Alguns estudos, apontam que a cognição social é um domínio específico que influencia 

o comportamento social do indivíduo (Barret & Henzi, 2005).  Ela tem sido desenvolvida, 

como área da neuropsicologia, que busca entender, a relação entre a análise do contexto social, 

o processamento cognitivo e as bases neurais do cérebro (Malloy-Diniz et al., 2010). É 

definida como operações mentais que servem de guia para as interações sociais, pois está 

intimamente relacionada a habilidade de perceber intenções e disposições do outro, realizando 

inferências em contextos sociais (Pinkham, Penn, Perkins & Lieberman, 2003). Dessa forma, 

o sujeito vai construindo representações de si e do outro, norteando seu comportamento social 

(Adolphs, 2009). Além dos sistemas de processamento, o modelo conceitual da cognição 

social, envolve um esquema com quatro habilidades: percepção social, que é a capacidade de 

entender regras sociais e extrair pistas sociais contextuais; teoria da mente, que é a capacidade 

de entender que o outro possui um estado mental diferente do nosso e inferir sobre esses 

estados; estilo de atribuição, que é a tendência de explicar os acontecimentos sociais, 

remetendo-se à própria vida e percepção emocional, que é a capacidade de inferir 

informações, baseando-se em expressões emocionais (Couture et al., 2006; Kurtz & 

Richardson, 2012; Savla et al., 2013). A capacidade de reconhecer expressões faciais está 

relacionada a comunicação social entre indivíduos. São componentes fundamentais para 

comunicar intenções comportamentais (Adolphs, 2001).  O processamento das emoções, 

relaciona-se com a habilidade de reconhecer e usar as emoções de maneira adaptativa 

(Fedman-Barrett & Salovey, 2002;).  A cognição social, portanto, vem sendo apontada como 

importante componente na comunicação social.  
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Evidências atuais sugerem que pessoas com esquizofrenia apresentam déficits nas 

várias dimensões da cognição social.  (Kohler et al., 2000; Tibi-Elhanany & Shamay-Tsoory, 

2011; Tonelli & Alvarez, 2010). Em uma meta-análise contendo 112 estudos publicados entre 

1980 e 2011, os autores examinaram as diferenças entre pacientes com esquizofrenia em 

comparação a saudáveis em múltiplos domínios da cognição social, tais como teoria da mente 

e percepção emocional das emoções. Apesar das limitações dos estudos relacionadas a falta de 

padronização metodológica, os déficits em vários domínios da cognição social, em pacientes 

com esquizofrenia, foram claramente evidenciados, comparado a controles saudáveis. (Savla 

et al., 2013). As pesquisas no campo da cognição social na esquizofrenia têm explorado 

principalmente a capacidade do paciente de compreender e / ou integrar suas intenções e 

emoções. (Van der Weiden et al., 2015).  

A capacidade de reconhecer as expressões faciais dos outros é fundamental para uma 

comunicação social eficaz e regulação comportamental (Blair, 2003). Estudos relacionados a 

esse domínio da cognição social, tem utilizado como medidas de avaliação das emoções, 

tarefas de reconhecimento de expressão facial, com exibição de faces emocionais (Green et al., 

2012). As faces são apresentadas ao participante que rotula a expressão representada em cada 

tela clicando na legenda de cada emoção. As tarefas podem explorar a identificação de uma 

emoção específica ou a discriminação de emoções (Kohler et al., 2014). Assim, a tarefa de 

reconhecimento de emoções faciais, requer habilidade de identificar e discriminar cada 

emoção.  

Estudos com tarefas de identificação e reconhecimento de expressões faciais tem 

apontado déficits nesse reconhecimento em pessoas com risco de psicose, quando comparados 

a controles saudáveis. (Addington et al., 2008; Amminger et al., 2012; Comparelli et al., 2013; 

Green et al., 2012; Kohler et al., 2014; Wölwer et al., 2012). Outros estudos apontam que, 

comparados a controles saudáveis, os resultados foram mistos, não sendo encontrado déficits 

em todas as emoções (Gee et al., 2012; Pinkham et al., 2007; Seiferth et al., 2008; Thompson 

et al., 2012). Déficits no desempenho de reconhecimento de expressões faciais, foi associado a 

gravidade dos sintomas negativos na esquizofrenia. Além disso, esses pacientes apresentaram 

um viés atencional para ameaça que pode contribuir para identificar as emoções neutras, como 

ameaçadoras (raiva, medo) (Kohler et al., 2003; Sachs et al., 2004).  Esses pacientes 
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apresentam dificuldades em distinguir suas próprias emoções, intenções e ações das dos outros 

(Asai, Mao, Sugimori, & Tanno, 2011; Jardri et al., 2009; Jardri et al., 2011).  

Além dos mecanismos cognitivos, vem crescendo os esforços científicos, para entender 

as bases neurobiológicas envolvidas no processamento de expressões faciais de emoção. A 

junção temporoparietal (JTP) é uma área de associação supramodal localizada na interseção do 

sulco temporal superior, do lobo parietal inferior e do córtex occipital lateral (Mars et al. 

2012). Funcionalmente, essa região da junção JTP direita, tem sido associada a processos 

cognitivos independentes (Corbetta et al. 2008; Young et al. 2010; Mars et al. 2012) Um 

desses processos, está associado ao desempenho de tarefas de cognição social, como a tomada 

de perspectiva ou a empatia (Hooker et al., 2010; Lombardo et al. 2009) e também tem 

demonstrado envolvimento na reorientação da atenção para estímulos relevantes no ambiente 

(Corbetta et al. 2008; Decety e Lamm 2007; Mars et al. 2012; Young et al. 2010). A JTP tem 

sido destacada por vários autores também como parte fundamental do "cérebro social" (Walter 

et al. 2009; Eddy, 2016; Kim et al. 2015). Essa região tem sido implicada na mentalização, ou 

seja, atribuir e representar estados mentais em si próprio e nos outros, com a finalidade de 

prever comportamentos (Premack & Woodruff, 1978; Frith e Frith, 2006; Shamay-Tsoory, 

2011). Além disso, a JTP está envolvida no processamento de expressões faciais de emoção 

(Adolphs et al., 2001; Winston, et al., 2002; Fujiwara & Bartholomeusz, 2007). Existe, 

portanto, um crescente corpo de evidências que relacionam a JTP direita em processos 

sociocognitivos (Aichhorn, Perner, Kronbichler, Staffen e Ladurner, 2006; Farrer & Frith, 

2002; Vollm et al., 2006).  

Os estudos com neuroimagem tais como a Ressonância Magnética Funcional (RMf), 

tem sugerido que o processamento de expressões faciais está associado com a ativação da 

junção temporoparietal direita (Schulte-Rüther et al., 2007; Peelen et al., 2010; Mattavelli et 

al. , 2011 Prochnow et al., 2013). Além disso, estudos utilizando técnicas de estimulação 

cerebral, ajudaram a ampliar as informações sobre o papel do JTP no reconhecimento de 

expressões faciais. Os métodos de estimulação cerebral podem complementar os dados de 

neuroimagem, pois permitem a manipulação direta da excitabilidade ou inibição cortical e 

permitem inferir o envolvimento causal de uma região cerebral específica no processo 

cognitivo sob investigação (Nitsche et al., 2008; Santiesteban, Banissy, Catmur, & Bird, 2015; 

https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=pt-BR&prev=search&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fnins.2018.00258/full&xid=25657,15700022,15700124,15700149,15700168,15700186,15700191,15700201&usg=ALkJrhjbbKnYAXXT73V6mxAwU_81vxkK-g#B17
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=pt-BR&prev=search&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fnins.2018.00258/full&xid=25657,15700022,15700124,15700149,15700168,15700186,15700191,15700201&usg=ALkJrhjbbKnYAXXT73V6mxAwU_81vxkK-g#B49
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=pt-BR&prev=search&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fnins.2018.00258/full&xid=25657,15700022,15700124,15700149,15700168,15700186,15700191,15700201&usg=ALkJrhjbbKnYAXXT73V6mxAwU_81vxkK-g#B49
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=pt-BR&prev=search&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3695386/&xid=25657,15700022,15700124,15700149,15700168,15700186,15700191,15700201&usg=ALkJrhjt2U4KDZ-I7_rbnoXSCLtoFbdiQQ#B45
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=pt-BR&prev=search&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3695386/&xid=25657,15700022,15700124,15700149,15700168,15700186,15700191,15700201&usg=ALkJrhjt2U4KDZ-I7_rbnoXSCLtoFbdiQQ#B42
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=pt-BR&prev=search&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3695386/&xid=25657,15700022,15700124,15700149,15700168,15700186,15700191,15700201&usg=ALkJrhjt2U4KDZ-I7_rbnoXSCLtoFbdiQQ#B37
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Sowden & Catmur 2015). Estudos com estimulação magnética transcraniana (EMT) revelaram 

que a inibição na junção temporoparietal (TPJ) direita resultou em processamento prejudicado 

de palavras com conteúdo emocional em indivíduos saudáveis (Rochas et al., 2015) e em 

tarefa de discriminação de emoções (Gamond et al., 2016). Estudos com estimulação 

transcraniana por corrente contínua (ETCC) mostraram que o processamento sociocognitivo 

de nível superior pode ser melhorado através de um breve período de estimulação 

transcraniana direta anódica (ETCC) sobre a área temporoparietal direita (Santiesteban, 

Banissy, Catmur e Bird, 2012).  Alguns achados também sugerem que a modulação da 

excitabilidade cortical induzida por ETCC anodal, visando a área temporoparietal direita, afeta 

a auto discriminação de face inibindo o reconhecimento de si mesmo enquanto facilita o 

reconhecimento do outro (Payne & Tsakiris, 2017). 

Estudos tem apontado anormalidades estruturais e funcionais na  JTP em pacientes 

com esquizofrenia em relação a controles saudáveis (Das, Lagopoulos, Coulston, Henderson e 

Malhi, 2012; Lee, Quintana, Nori, & Green, 2012; Plaze et al., 2015 Walter et al., 2009; Brune 

et al., 2011; Zhang et al., 2014). (Goldschmidt et al., 2014). Existem evidências sugerindo que 

a ativação da JTP durante tarefa cognitiva envolvida com a teoria da mente é reduzida em 

indivíduos com esquizofrenia (Brune et al., 2011). Há também relatos de hipoativação de JTP 

direita em irmãos sadios de pessoas com esquizofrenia (Goldschmidt et al., 2014). Desse 

modo, embora seja seguro afirmar que indivíduos com esquizofrenia exibem mudanças na 

atividade da JTP, as evidências atuais não permitem assumir se a redução da ativação da JTP é 

um marcador de vulnerabilidade para esquizofrenia (Eddy, 2016). 

  Também é importante notar que a hipoativação no JTP tem sido associada ao prejuízo 

no desempenho cognitivo social, em particular na teoria da mente e nos domínios de 

processamento de emoções em pacientes com esquizofrenia (Benedetti et al., 2009; Das et al., 

2012; Lee et al., 2011). A disfunção da JTP direita pode levar a uma integração deficiente do 

self, que pode estar intimamente relacionada com sintomas psicóticos, tais como percepções 

equivocadas e alucinações (Eddy, 2016). Walter et al. (2009) descobriram que pacientes com 

esquizofrenia paranoide apresentaram atividade bilateral reduzida de JTP durante uma tarefa 

de teoria da mente que incluiu condições envolvendo causalidade física e ações humanas 

pretendidas. Mais recentemente, outro grupo de pesquisa também encontrou anormalidades 

https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=pt-BR&prev=search&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://link.springer.com/article/10.3758/s13415-016-0461-0&xid=25657,15700022,15700124,15700149,15700168,15700186,15700191,15700201&usg=ALkJrhh04BlggKQqap5beVcG20-itYgR7g#CR26
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estruturais na JTP direita de pacientes com esquizofrenia, que estavam associados a 

alucinações auditivas (Plaze et al., 2015).  

Esses achados demonstram que existem evidências significativas que sugerem a região 

cerebral JTP direita como componente importante na cognição social, especialmente no 

reconhecimento de expressões emocionais. Considerando que pacientes com esquizofrenia 

possuem alterações funcionais e estruturais na JTP, seria importante investigar se essa região 

está envolvida no reconhecimento de expressões emocionais nessa população. 
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JUSTIFICATIVA 

Evidências crescentes sugerem que a hipoativação na junção temporoparietal direta 

(JTP) tem sido associada ao prejuízo no desempenho cognitivo social, em particular na teoria 

da mente e nos domínios de processamento de emoções na esquizofrenia. Além disso, esta 

hipoativação da JTP direita pode levar a uma integração deficiente do “eu” (self), que pode 

estar intimamente relacionada com sintomas psicóticos, tais como percepções equivocadas e 

alucinações.  

Dessa forma a capacidade de reconhecer as expressões faciais dos outros é, portanto, 

fundamental para uma comunicação social eficaz e regulação comportamental desses 

pacientes. No entanto, não há evidências explorando as regiões cerebrais que apoiam 

diretamente o reconhecimento de expressões faciais de emoções em pacientes com 

esquizofrenia.  Como evidências anteriores sugerem que a JTP direita pode estar relacionada 

nesse reconhecimento emocional em indivíduos saudáveis, é importante investigar se essa 

região do cérebro tem o mesmo papel funcional em pacientes com esquizofrenia. A modulação 

da excitabilidade cortical direita de JTP em pacientes com esquizofrenia usando a ETCC, 

seguida de uma tarefa de desempenho comportamental que avalia a capacidade de 

reconhecimento de expressões emocionais, pode fornecer os avanços iniciais em relação a esse 

tópico. A ETCC foi selecionada para explorar esta questão de pesquisa, uma vez que fornece 

um método fácil, barato e não invasivo para manipular a excitabilidade cortical e entender a 

relação causal entre a JTP direita e o reconhecimento de expressão facial na esquizofrenia.  

Portanto, se estudos com indivíduos saudáveis sugerem que a região temporoparietal 

direita pode estar envolvida no reconhecimento de emoções faciais e se essa região está 

hipoativada nos indivíduos com esquizofrenia, seria importante verificar os efeitos destas 

alterações no reconhecimento de expressões faciais de emoção  nessa população. 
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OBJETIVO 

O objetivo deste estudo foi compreender o papel da JTP direita no reconhecimento de 

expressões faciais de emoções em participantes com esquizofrenia, através do uso de 

estimulação transcraniana por corrente contínua (ETCC). 

 

HIPÓTESE 

 

A fim de investigar o papel da JTP direita no reconhecimento de expressão facial em 

indivíduos com esquizofrenia, foi utilizada ETCC para aumentar ou diminuir a excitabilidade 

cortical nesta região do cérebro antes do desempenho da tarefa de reconhecimento de 

expressões faciais de emoção. Hipotetizou-se que as alterações de excitabilidade induzidas 

pelas condições de estimulação da ETCC (anódica, catódica e sham) na JTP direita, produziria 

efeitos no desempenho do reconhecimento de expressões faciais de emoção em pacientes com 

esquizofrenia. 
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MÉTODOS 

Participantes 

Pacientes com esquizofrenia foram recrutados no “Centro de Atenção Diária, ” e no 

Ambulatório Geral do Instituto de Psiquiatria da Universidade Federal do Rio de Janeiro 

(IPUB-UFRJ). Os participantes foram diagnosticados com esquizofrenia com base nos 

critérios do Manual Diagnóstico e Estatístico de Transtornos Mentais DSM-IV (APA, 2000), 

usando o Mini International Psychiatric Interview, versão em Português (Mini Plus 5.00). 

Atualmente, o “MINI Plus é o único questionário padronizado de aplicação rápida atualmente 

disponível para a avaliação dos transtornos psicóticos”(Amorim P, 2000). Foi aplicado por 

psicólogos treinados da equipe de pesquisa. As informações de cada paciente, tais como 

psiquiatra, registros familiares e clínicos foram obtidas sempre que necessário para validar o 

diagnóstico. Os pacientes com esquizofrenia deveriam ter entre 18 e 60 anos, exibir um 

quociente de inteligência (QI) estimado, acima de 80 e ter a capacidade de ler para participar 

deste estudo. 

Os participantes foram excluídos, quando apresentavam história de problemas ou 

transtornos (por exemplo, epilepsia, convulsões, 

trauma), abuso de substância ou dependência nos 

últimos 6 meses, ou qualquer tipo de contraindicação 

para realizar técnicas de estimulação cerebral 

(implantes eletrônicos, metal no cérebro / crânio, 

neuroestimulador, marcapasso cardíaco, linhas 

intracardíacas ou metal, dispositivo de infusão de 

medicamentos, gravidez, etc). Foram excluídos 

também, os pacientes que apresentavam alterações 

significativas de medicação no mês anterior (novos 

medicamentos adicionados ao tratamento), um 

internação psiquiátrica nos últimos 3 meses ou um 

transtorno do Eixo II comórbido (baseado na 

entrevista do MINI-PLUS).  

Avaliados para elegibilidade 
Esquizofrenia (n=18) 

Excluídos (n=05) 
Não preencheram critério diagnóstico (n=2) 

Não completaram o processo de avaliação (n=2) 
Alteração recente de medicação (n=1) 

 

Randomizados 
(n=13) 

Análise de dados (n=12) 

 

Alocados para estimulação (n=13) 
Desistiram após a primeira sessão de ETCC (n=1) 
Completaram todas as sessões de ETCC (n=12) 

 

Figura 1. Fluxograma dos  
participantes da pesquisa 
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O fluxograma apresentado na Figura 1 exibe informações detalhadas sobre a inscrição 

dos participantes. Dezoito pacientes com esquizofrenia foram avaliados para elegibilidade. 

Cinco pacientes não foram elegíveis para o estudo. Dois participantes não preencheram 

critério diagnóstico. Dois pacientes não completaram os procedimentos de avaliação e um 

paciente havia alterado recentemente a medicação. Por fim, um participante foi excluído, pois 

desistiu após a primeira sessão de estimulação. Assim, a amostra final para análise foi 

composta por 12 sujeitos.  

Cada participante assinou um termo de consentimento informado e o comitê de ética 

do Instituto de Psiquiatria da Universidade Federal do Rio de Janeiro (CAAE 

9056716.7.0000.5263) aprovou todos os procedimentos experimentais, de acordo com as 

Normas de Conduta em Pesquisa em Seres Humanos (Resolução CNS 466/2012 ). As 

despesas de viagem dos participantes para o laboratório foram reembolsadas pela equipe de 

pesquisa sempre que necessário. 

 

Desenho experimental 

Antes de iniciar os procedimentos experimentais, todos os participantes receberam 

informações sobre o estudo e assinaram um termo de consentimento. Os procedimentos de 

ETCC, bem como os riscos associados e preocupações de segurança, também foram 

totalmente explicados. Na primeira visita ao laboratório, os participantes primeiramente 

preencheram um questionário de dados sociodemográficos e de informações clínicas, bem 

como um questionário de segurança da estimulação cerebral (Antal et al., 2017; Nitsche, 

Liebetanz, et al., 2003; Poreisz, Boros, Antal, & Paulus, 2007), a fim de garantir a sua 

elegibilidade para este estudo. 

 Em segundo lugar, os participantes completaram a entrevista MINI PLUS (Sheehan et 

al., 1998; Amorim, 2000:) e a Escala de Síndrome Positiva e Negativa – PANSS (Kay, 

Fiszbein, & Opler, 1987). Essa escala foi utilizada para avaliar a gravidade dos sintomas 

relacionados à esquizofrenia por meio de uma entrevista semiestruturada, bem como os relatos 

de familiares ou profissionais de saúde que tiveram contato com o paciente. Esta escala 

engloba um total de 30 itens, classificados de 1 (ausência de sintomas) a 7 (sintomas 

extremamente graves), que são divididos em três domínios: sintomas positivos, sintomas 

negativos e psicopatologia geral. Finalmente, os participantes completaram as subescalas 
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Raciocínio Matricial e Vocabulário, da Escala de Inteligência Wechsler para Adultos (Wechsler 

Adult Intelligence Scale) - Terceira Edição (WAIS-III - Wechsler, 1997) para estimar o QI 

global (Ringe, Saine, Lacritz, Hynan e Cullum (2002). O escore composto das subescalas 

Raciocínio Matricial e Vocabulário, tem correlação altamente significativa com o QI em grande 

escala (r = 0,93) e pode ser usado como uma medida rápida e confiável para rastrear o QI 

global. Além disso, o subteste Vocabulário foi destacado como uma medida confiável de 

inteligência pré-mórbida para pacientes com esquizofrenia (Reichenberg et al., 2005). 

Seguindo os procedimentos descritos anteriormente, cada participante completou três 

condições de ETCC (anódica, catódica ou simulada “sham”) que foram completadas com 5 a 7 

dias de intervalo (cross-over-design). A ordem da sessão foi designada aleatoriamente e 

contrabalançada em cada grupo usando o site (www.randomization.com). A fim de evitar 

potenciais efeitos de confusão do tempo de ingestão de medicação em pacientes, as sessões 

foram agendadas aproximadamente no mesmo período do dia para cada participante (por 

exemplo, todas as manhãs). Após o término da estimulação, os participantes completaram a 

tarefa de reconhecimento de emoções faciais, seguido de um questionário sobre potenciais 

efeitos adversos da ETCC (Fertonani, Ferrari, & Miniussi, 2015). Cada sessão durou cerca de 

45 minutos. 

 

Procedimentos de Estimulação 

A estimulação foi realizada utilizando um dispositivo de estimulação de corrente 

contínua acionado por bateria (TCT, China) conectado com dois eletrodos de esponja de 

superfície de 35 cm2 embebidos em solução salina (NaCl 140 mMol dissolvido em água Milli-

Q). Os locais de estimulação foram identificados de acordo com o sistema internacional 10-20 

para EEG (Jasper, 1958). O experimentador marcou os locais de posicionamento dos eletrodos 

em CP6 (visando o JTP direito) e Cz (50% da distância entre os pontos periauriculares, 

cruzando um ponto 50% da distância entre o inion e o nasion). Na condição anódica, o 

eletrodo anódico foi colocado em CP6, enquanto o eletrodo catódico no vértice. Na condição 

catódica, o posicionamento do ânodo e do cátodo foi invertido. Cada sessão de estimulação 

durou 20 minutos e a intensidade da corrente foi fixada em 1 mA. A estimulação começou 

com um aumento de 10 segundos e terminou com um período de desaceleração de 10 
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segundos para reduzir a sensação cutânea e outros fenômenos transitórios (Nitsche et al., 

2008). Para estimulação simulada, foram colocados eletrodos como na condição de ETCC 

anódica e o procedimento de rampa foi semelhante, mas o dispositivo de estimulação foi 

desligado automaticamente após 30 segundos de estimulação. Desse modo, os participantes 

geralmente tem uma sensação inicial de coceira associada à ETCC e permanecem 20 minutos 

na sala sem quaisquer efeitos de estimulação, permitindo imitar a experiência da estimulação 

real (Gandiga, Hummel, & Cohen, 2006). Antes de iniciar os procedimentos de estimulação, 

uma instrução padronizada foi dada para reduzir a atenção aos estímulos ambientais durante a 

estimulação (Damoiseaux et al., 2006). Os participantes foram orientados a “sentar-se em 

silêncio com os olhos fechados, não pensar em nada em particular e deixar o experimentador 

saber se sentirem algum desconforto” (Hogeveen et al., 2015). 

Existem algumas considerações para apoiar os procedimentos de estimulação descritos 

anteriormente. Em nosso estudo, a tarefa comportamental só foi realizada após o período de 

estimulação, pois há evidências sugerindo que a estimulação “offline” (estimulação que 

precede a tarefa) alcança efeitos mais robustos em comparação com a estimulação on-line 

(concomitante ao desempenho da tarefa) pelo menos para estimulação anódica (Pirulli, 

Fertonani, & Miniussi, 2013). Além disso, a tarefa comportamental foi realizada 

imediatamente após a estimulação, pois há evidências de estudos de excitabilidade cortical que 

sugerem que os efeitos neuromodulatórios da ETCC são observados principalmente 90 

minutos após a estimulação (Nitsche & Paulus, 2001). 

 

Tarefa de reconhecimento de expressão facial  

 A tarefa de reconhecimento de expressão facial foi realizada após cada condição de 

estimulação, utilizando configurações semelhantes às de (Willis et al., 2015). As tarefas foram 

executadas usando um laptop MSI GP70 PE Leopard, com os participantes sentados a 

aproximadamente 60 cm da tela. Os estímulos foram fotografias de 10 pessoas  (cinco homens 

e cinco mulheres) cada um exibindo uma expressão  facial (raiva, nojo, medo, felicidade, 

tristeza e neutra) com  um total de 60 imagens. Cada emoção foi apresentada 10 vezes a cada 

participante. Essas imagens foram selecionadas do Karolinska Directed Emotional Faces 

(KDEF) (Lundqvist et al., 1998). As faces (256 níveis de cinza, 72 ppi) foram 
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redimensionadas para o mesmo tamanho, a uma distância de 60 cm. O reconhecimento da 

expressão facial foi avaliado por meio de uma avaliação de tarefa forçada de rotulagem. 

 

Tarefa de reconhecimento facial -  As faces de emoção  foram apresentadas em uma ordem 

aleatória, centralizada em uma tela preta. Os participantes foram convidados a selecionar a 

expressão facial representada em cada tela com as seis opções de emoção (raiva, nojo, medo, 

alegria, tristeza e neutra) clicando na legenda apropriada exibida abaixo de cada face (Figura 

2).  Cada imagem e as opções de legenda permaneceram na tela até que uma resposta fosse 

feita. Um intervalo de 500 ms precedeu o início da próxima tentativa. Na média, os 

participantes levam cerca de 5 minutos para concluir a tarefa.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Análise de Dados 

 Os procedimentos estatísticos foram executados através do software IBM SPSS 

Statistics 24.0 (Statistics Package for Social Sciences) e com base no trabalho de Marôco 

(2011). Utilizou-se a estatística descritiva para caracterizar as características 

sociodemográficas e clínicas, para reportar as medições dos desfechos após cada uma das 

condições de estimulação e os efeitos adversos da ETCC. Calculou-se a média e o desvio 

padrão para as variáveis contínuas e as frequências absolutas e relativas para as variáveis 

nominais. 

Todos os testes inferenciais foram realizados com um nível de significância de 0.05. 

Desta forma, a análise principal deste estudo foi uma ANOVA de medidas repetidas 2 x 3 para 

Raiva Nojo Medo Alegria Tristeza Neutra 

Figura 2. Tarefa de 
reconhecimento de expressão 

facial de emoções 

http://www.emotionlab.se/resources/kdef
http://www.emotionlab.se/resources/kdef
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cada condição em estudo, destinada a avaliar a interação entre a tarefa e condição de 

estimulação nos efeitos de inibição (medidos pela diferença entre os resultados dos ensaios 

incongruentes e congruentes). O pressuposto da esfericidade foi testado através do teste de 

Mauchly e a correção de Greenhouse-Geisser foi utilizada sempre que o pressuposto foi 

violado. Foram ainda realizadas comparações post-hoc através da correção de Bonferroni. 

Após a análise principal, foi realizada uma ANOVA com um fator para cada tarefa de forma a 

avaliar os efeitos de estimulação.  

Foram ainda calculados para cada desfecho os tamanhos de efeito comparando as 

condições de estimulação ativa (anódica e catódica) com a ETCC sham. Os tamanhos de efeito 

foram calculados usando a equação proposta por Morris & DeShon (2002) através do software 

G*Power (versão 3.1). Os tamanhos de efeitos foram classificado segundo Rosenthal (1996): 

trivial (d <0.19), pequeno (d = 0.20-0.49), moderado (d = 0.50-0.79), grande (d = 0.80-1.29) e 

muito grande (> 1.30).  
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RESULTADOS 

 

I. Características da Amostra 

As informações sociodemográfica e clínica dos participantes do estudo estão apresentada na 

Tabela 1. A amostra é constituída por 5 homens e 7 mulheres, com uma idade média de 36.58, 

variando entre 19 e 59 anos de idade. Em termos das variáveis clínicas, verifica-se também 

bastante heterogeneidade na amostra, dado que o tempo de doença dos pacientes varia entre 2 

e 29 anos (média 11.00) e o número de hospitalizações entre 0 e 20 (média 4.08). Já o nível do 

QI estimado verifica-se um valor médio de 99.08, como variações entre 81 e 114. 

 

Tabela 1. Dados sociodemográficos 

 
Informação 

Sociodemográfica 

Esquizofrenia 

(n=12) 

Género (M / F) 5 / 7 

Idade (anos) 36.58 ± 13.86 

Escolaridade 

Ensino Médio 

Ensino Superior 

 

10 

2 

Lateralidade Auto-Reportada (D/E) 11 / 1 

Escore ILE 32.58 ± 6.46 

Avaliação do QI  

Estimativa Global do QI 99.08 ± 9.81 

Teste do Vocabulário 10.50 ± 2.15 

Teste do Raciocínio Matricial 11.50 ± 2.51 

Informação Clínica  

Duração da doença (anos) 11.00 ± 10.27 

Número de hospitalizações 4.08 ± 6.11 

Medicação antipsicótica 

(dose equivalente de CPZ) 
615.28 

Sintomas Positivos PANSS 14.33 ± 3.63 

Sintomas Negativos PANSS 17.17 ± 4.26 

Psicopatologia Geral PANSS 33.08 ± 5.58 

PANNS Total 64.58 ± 9.84 
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II - Efeitos da Estimulação Transcraniana no Reconhecimento expressões faciais 

 
Greenhouse-Geisser correction 

 

Não existiram efeitos significativos da condição de estimulação em nenhum dos 

desfechos medidos (ver Tabela 2). No entanto, verificou-se uma tendência para a existência de 

diferenças entre as condições de estimulação na variável dependente eficácia de expressões de 

tristeza [F(2,22) = 3.143, p = 0.063, η2
p = 0.222]. Na análise post-hoc é possível verificar que 

este resultado é explicado pela diferença quase significativa entre as condições anódica e 

Tabela 2. Resultados da Tarefa de Reconhecimento Emocional de Faces    

  Anódica Catódica Sham F p η2
p 

Anódica 

vs Sham 

Catódica 

vs Sham 

Raiva 

Tempo de 

Reação (s)* 

3.29 

(1.28) 
3.27 (0.93) 

3.78 

(2.64) 
0.437 0.565 0.038 0.19 0.21 

Eficácia (%) 
0.80 

(0.24) 
0.83 (0.25) 

0.79 

(0.25) 
0.355 0.705 0.031 0.07 0.18 

Eficiência 
6.00 

(6.87) 
4.92 (4.40) 

5.32 

(4.34) 
1.145 0.336 0.094 -0.23 0.24 

Nojo 

Tempo de 

Reação (s)* 

2.61 

(1.21) 
2.47 (1.49) 

2.48 

(1.35) 
0.283 0.630 0.025 -0.20 0.02 

Eficácia (%) 
0.86 

(0.11) 
0.83 (0.16) 

0.85 

(0.14) 
0.138 0.872 0.012 0.06 0.18 

Eficiência* 
3.13 

(1.52) 
3.37 (2.75) 

3.45 

(2.77) 
0.237 0.687 0.021 0.18 0.09 

Medo 

Tempo de 

Reação (s) 

4.60 

(1.96) 
3.87 (1.65) 

3.88 

(1.81) 
1.624 0.220 0.129 -0.38 0.01 

Eficácia (%) 
0.84 

(0.18) 
0.80 (0.24) 

0.83 

(0.18) 
0.537 0.592 0.047 0.09 -0.23 

Eficiência 
5.72 

(3.08) 
5.43 (3.06) 

4.81 

(3.20) 
0.910 0.417 0.076 -0.31 -0.40 

Felicidade 

Tempo de 

Reação (s) 

1.92 

(0.93) 
1.87 (0.96) 

1.88 

(0.56) 
0.098 0.907 0.009 -0.08 0.02 

Eficácia (%) 
0.98 

(0.04) 
0.99 (0.03) 

0.98 

(0.04) 
0.234 0.793 0.021 0.00 0.21 

Eficiência 
1.95 

(0.93) 
1.89 (0.96) 

1.96 

(0.64) 
0.123 0.885 0.011 0.02 0.11 

Tristeza 

Tempo de 

Reação (s)* 

3.58 

(1.08) 
3.09 (1.29) 

3.43 

(1.20) 
0.883 0.388 0.074 -0.23 -0.21 

Eficácia (%) 
0.70 

(0.28) 
0.63 (0.32) 

0.67 

(0.31) 
3.143 0.063 0.222 0.34 -0.41 

Eficiência 
7.20 

(5.72) 
7.00 (5.25) 

7.32 

(6.44) 
0.075 0.928 0.007 0.04 0.11 

Neutra 

Tempo de 

Reação (s)* 

2.28 

(0.88) 
2.14 (0.62) 

2.15 

(0.87) 
0.305 0.653 0.027 -0.15 0.02 

Eficácia (%)* 
0.98 

(0.05) 
0.96 (0.07) 

0.97 

(0.07) 
0.216 0.721 0.019 0.18 -0.15 

Eficiência 
2.38 

(0.91) 
2.33 (0.90) 

2.27 

(0.92) 
0.114 0.893 0.010 -0.12 -0.09 
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catódica (p = 0.074), pelo que na condição anódica os participantes apresentaram melhor 

eficácia em comparação à condição catódica (M = 0.70; SD = 0.28 vs M = 0.63; SD = 0.32, 

respetivamente). Através da análise de tamanhos de efeito foi possível constatar que todos os 

efeitos verificados foram pequenos ou triviais, o que sugere que a estimulação não produziu 

alterações relevantes de desempenho em nenhuma das variáveis analisadas. 

 

 

III - Efeitos Adversos da ETCC 

Os dados relativos aos efeitos adversos experienciados pelos pacientes com esquizofrenia 

estão apresentados na Tabela 3. Globalmente, os pacientes apresentaram pelo menos um tipo 

de efeitos adversos em 50% das sessões de estimulação. Mais ainda, 16.67% dos participantes 

não relataram qualquer tipo de efeito adverso em nenhuma das sessões de estimulação. 

Comparando os efeitos experienciados em cada condição de estimulação verificou-se que 50% 

dos participantes não reportaram qualquer efeito adverso quer na condição anódica, bem como 

na catódica e na sham. Os efeitos adversos mais comuns foram coceira (33.33%) e 

formigamento (11.11%). 

 

 

Tabela 3.  Efeitos da estimulação ETCC 

 
Sensações Esquizofrenia 

Coceira 33.33% 

Dor 5.56% 

Queimação 5.56% 

Calor 5.56% 

Formigamento 11.11% 

Sabor Metálico 8.33% 

Fadiga 5.56% 

Outro 8.33% 
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DISCUSSÃO 

Esse foi o primeiro estudo usando ETCC para explorar o papel da JTP direita no 

reconhecimento de expressões faciais em pacientes com esquizofrenia. Não existiram efeitos 

significativos da condição de estimulação em nenhum dos desfechos medidos. Verificou-se 

uma tendência para a existência de diferenças entre as condições de estimulação na variável 

dependente eficácia de expressões de tristeza. 

Donaldson et al. (2017a) realizaram o primeiro estudo utilizando Eletroencefalograma 

(EEG) com ETCC para explorar o papel da JTP direita em tarefas de reconhecimento de 

expressões faciais em participantes saudáveis, tendo como objetivo, avaliar os efeitos da ETCC 

anódica e catódica na performance da tarefa de cognição social comparada à condição sham e 

se essas mudanças na performance foram identificadas no EEG na JTP direita. Participantes 

completaram a tarefa de atribuição de emoção facial, além de self other e face morphing task, 

antes e depois da ETCC. Os resultados demonstraram que a ETCC anódica na JTP direita, 

melhorou a performance do reconhecimento das expressões faciais de medo.  Esses resultados 

sugerem que a ETCC anódica na JTP direita pode influenciar o reconhecimento de faces 

emocionais. O estudo também apontou que os efeitos foram observados na valência negativa 

(medo).  

A hipótese da valência no processamento de faces emocionais vem sendo investigada ao 

decorrer dos anos. Em um estudo de revisão, Santos e Quaglia (2017) analisaram 13 artigos 

entre os anos de 1977 a 2010. Todos os artigos trataram de estudos empíricos. A fim de 

compreender como o cérebro é organizado no processamento de expressões faciais de emoção, 

duas hipóteses vêm sendo enfatizadas referente à função dos hemisférios cerebrais. A hipótese 

do hemisfério direito como responsável pelo processamento de percepção de todas as emoções 

negativas e a hipótese da valência, que considera que esse processo de percepção de expressões 

emocionais, é assimétrico, ou seja, o hemisfério direito é responsável por processar expressões 

negativas de emoções como raiva e medo e o hemisfério esquerdo pelas emoções positivas, 

como alegria. (Wendy Heller, Jack B. Nitscke and Gregory A. Miller, 1998). Apesar dessa 

revisão apontar que a hipótese do hemisfério direito foi mais presente nos estudos, alguns 

resultados apontam que as duas hipóteses se complementam. Além disso, as diversas 

metodologias usadas e a falta de estudos padronizados impedem a eliminação de contradições 
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dos resultados, sendo necessário, portanto, estudos futuros para clarificação dessas 

divergências.  

O papel da junção temporoparietal direita foi também investigado através da ETCC no 

desempenho de tarefas relacionadas à cognição social em pacientes com autismo. Donaldson et 

al. (2017b) usaram essa abordagem para testar os efeitos da estimulação transcraniana por 

corrente contínua (ETCC) na junção temporoparietal no desempenho sociocognitivo, e como 

essa região está relacionada aos escores do Autism Spectrum Quotient (AQ), que medem 

tendências para traços autistas na população neurotípica. Eles também usaram análises de 

frequência de EEG para avaliar diretamente os efeitos da estimulação elétrica no 

processamento neural. Os resultados evidenciaram uma associação entre maior pontuação no 

AQ e as habilidades de seus participantes para inferir o estado mental de outros. Efeitos de 

ETCC foram modestos, apresentando uma tendência de redução na condição catódica, após o 

desempenho da tarefa de reconhecimento emocional facial em indivíduos com AQ mais 

elevados. A estimulação anódica apresentou uma tendência de aumento no reconhecimento de 

emoções associado a menor pontuação no AQ. Esses resultados demonstram que a estimulação 

catódica e anódica podem ter efeitos diferentes dependendo dos níveis de traços nos domínios 

sociocognitivos da escala (AQ). 

Outros estudos têm apontado a associação da JTP direita na detecção de mentiras e suas 

implicações na comunicação social em diversos âmbitos. Sowden et al., (2015) investigaram se 

a inconsistência entre a própria opinião e o que é declarado pelo outro, prejudica o julgamento 

da veracidade da informação em participantes saudáveis. Nesse contexto, verificaram se a 

ETCC na JTP direita inibiria os próprios pontos de vista e melhoraria a capacidade de 

determinar se o outro estava apresentando sua verdadeira opinião. Participantes saudáveis 

responderam no início do processo, um questionário com perguntas expondo sua opinião, tais 

como eutanásia e aborto. Após, os participantes eram orientados a mensurar através de um 

vídeo com uma pessoa apresentando sua opinião sobre algo, se ela havia expressado algo 

verdadeiro ou não. Os resultados apontaram que os participantes tiveram maior acurácia 

quando a pessoa no vídeo apresentou a mesma opinião que ele, comparado às situações não 

concordantes. Em um segundo experimento, os participantes receberam ETCC na JTP direita, 

antes da tarefa a fim de avaliar seus efeitos. Após ETCC anódica, houve uma melhora na 
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detecção de mentira nas situações em que o participante suprimiu sua opinião para julgar a 

veracidade da afirmação do outro. Este resultado evidencia mais uma vez que a região JTP 

direita está implicada em processos relacionados a cognição social. Assim como a tarefa de 

reconhecimento de faces, a tarefa de detecção de mentira, está relacionada com a habilidade de 

identificar e inferir opinião de acordo com as pistas socialmente relevantes que são detectadas e 

processadas nos contextos sociais. 

Além da junção temporoparietal, outras regiões cerebrais têm sido implicadas no 

reconhecimento de expressões faciais. Willis et al., (2015) investigaram se a ETCC anódica no 

córtex orbitofrontal direito aumentaria a capacidade de reconhecimento de expressões faciais 

em participantes saudáveis. Após a estimulação no córtex orbitofrontal direito, os participantes 

apresentaram um aumento na velocidade de reconhecimento das expressões faciais em 

comparação com as condições catódica e sham. 

Nossos achados não permitem concluir se a JTP direita desempenha um papel no 

reconhecimento de expressão emocional em pacientes com esquizofrenia. Na verdade, existem 

evidências sugerindo que pacientes com esquizofrenia recrutam as mesmas redes para 

processos cognitivos sociais que controles saudáveis (Bosia, Riccaboni, & Poletti, 2012), 

apesar de apresentarem atividade reduzida da junção temporoparietal ao realizar tarefas de 

teoria da mente (Benedetti et al., 2009; Walter et al., 2009). No entanto, é possível supor que 

pacientes com esquizofrenia apresentem anormalidades funcionais e biológicas nessa região do 

cérebro que perturbam as mudanças de excitabilidade tipicamente induzidas pela ETCC. A 

esquizofrenia está associada a uma ampla gama de alterações neurobiológicas, funcionais e 

eletrofisiológicas que podem ter um papel nos efeitos da ETCC na JTP direita (Falkai & 

Moller, 2012; Glahn et al., 2005; Hill et al., 2004; Javitt, 2015; Javitt, Spencer, Thaker, 

Winterer e Hajos, 2008; Ross, Margolis, Reading, Pletnikov e Coyle, 2006; Woo, 2014; 

Zakzanis, Poulin, Hansen, & Jolic, 2000). Krause, Marquez-Ruiz e Kadosh (2013) propuseram 

que as melhorias comportamentais induzidas pela ETCC poderiam estar relacionadas à 

modulação do equilíbrio de excitação / inibição cortical. Esta hipótese pressupõe que o 

desempenho ótimo de qualquer região do cérebro só pode ser alcançado quando há uma 

interação eficiente entre excitação e inibição. Somente quando esse ótimo relativo é atingido, é 

possível desenvolver o controle homeostático da plasticidade dependente da atividade e da 
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eficiência sináptica, levando a respostas comportamentais efetivas (Turrigiano & Nelson, 

2000). O equilíbrio de excitação / inibição está intrinsecamente associado com as razões 

glutamato / GABA, pois a hiperativação de GABA pode levar à superinibição cortical e 

atividade glutamatérgica hiperativa à saída excessiva da rede e excitotoxicidade (Krause et al., 

2013). 

Há uma ampla gama de evidências que implicam a função glutamatérgica e 

GABAérgica na fisiopatologia da esquizofrenia, sugerindo sua conexão com o curso da doença, 

sintomas cognitivos e negativos (Benes, 2015; De Jonge, Vinkers, Hulshoff Pol e Marsman, 

2017; Farber, 2003; Goff & Coyle, 2001; Gonzalez-Burgos e Lewis, 2008; Hu, MacDonald, 

Elswick, & Sweet, 2015; Kantrowitz e Javitt, 2010; Krystal et al., 2003; Lewis, 2014; Lewis, 

Hashimoto e Volk, 2005). Desse modo, é possível que essas alterações na expressão do 

glutamato e do GABA possam levar a um desequilíbrio funcional excitatório / inibitório, que é 

um déficit crucial nesse transtorno, em  indivíduos com esquizofrenia (Keshavan, Nasrallah, & 

Tandon, 2011; Nasrallah, Tandon e Keshavan, 2011). A direção do desequilíbrio excitatório / 

inibitório pode estar intimamente relacionada com a resposta comportamental à ETCC, 

dependendo de vários fatores, como a região cerebral específica, a população clínica e a 

variabilidade interindividual (Krause et al., 2013). Além disso, evidências de estudos em 

animais sugerem que o equilíbrio excitatório / inibitório elevado está associado à disfunção 

social e de processamento de informações, apoiando seu papel na sintomatologia de vários 

transtornos psiquiátricos, como a esquizofrenia (Yizhar et al., 2011).  

Como alguns pacientes com esquizofrenia podem apresentar um aumento no equilíbrio 

excitatório / inibitório devido a razões anormais de GABA / Glutamato, é possível que em 

alguns participantes de nosso estudo  na ETCC catódica tenha realmente reduzido a ativação 

excessiva, permitindo melhores resultados comportamentais.  

A segunda hipótese para explicar os achados relatados é a interação entre medicação e 

ETCC. Os antipsicóticos são o tratamento farmacológico padrão-ouro para a esquizofrenia, 

com seu principal mecanismo de ação reconhecido sendo baseado no bloqueio do receptor D2 

(Kapur & Mamo, 2003). Entretanto, os antipsicóticos são muito heterogêneos, exibindo uma 

ampla gama de ações diferentes com outros sistemas de neurotransmissores e diversos perfis de 

afinidade com receptores D2. Agarwal et al. (2016) foram os primeiros a avaliar diretamente o 

impacto do tipo de droga antipsicótica nos efeitos da ETCC em pacientes com esquizofrenia. 
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Os participantes com alucinações auditivas persistentes foram divididos em três grupos com 

base na afinidade do receptor D2 da dopamina de seus antipsicóticos (afinidade baixa, alta 

afinidade e mistura de ambos) e submetidos a dez sessões de ETCC com ânodo direcionado ao 

córtex pré-frontal dorsolateral esquerdo e ao cátodo visando a JTP esquerda. Após a 

estimulação, os indivíduos que tomavam antipsicóticos de alta afinidade apresentaram menor 

redução nas alucinações em comparação aos outros grupos, sugerindo que a maior 

disponibilidade de receptores de dopamina em pacientes que tomam medicamentos de baixa 

afinidade por D2 está associada a melhores efeitos de ETCC.  

Evidências de estudos farmacológicos também apontaram o papel dos receptores D2 na 

resposta de ETCC. Nitsche et al. (2006) relataram que o bloqueio dos receptores D2 usando 

sulpirida impediu o aumento da excitabilidade cortical e a inibição induzida pela estimulação 

anódica e catódica, respectivamente. Por outro lado, a aplicação de um agonista de D2 

(bromocriptina) produziu uma interação dependente da dose não linear com efeitos de ETCC 

(Fresnoza, Stiksrud, et al., 2014). Doses baixas e altas eliminaram as mudanças de 

excitabilidade na ETCC anódica e catódica. No entanto, doses médias quase inverteram os 

efeitos da ETCC anódica, enquanto na condição catódica a diminuição da excitabilidade foi 

prolongada. Finalmente, há também evidências sugerindo que o pergolide agonista D1 / D2 

prolongou a diminuição da excitabilidade após a estimulação catódica, embora não tenha 

impacto sobre os efeitos da ETCC anódica (Nitsche et al., 2006). Embora haja uma quantidade 

significativa de evidências sugerindo outras interações complexas dependentes do receptor da 

dopamina na ETCC (Fresnoza, Paulus, Nitsche e Kuo, 2014; Kuo, Paulus, & Nitsche, 2008; 

Monte-Silva et al., 2009; Monte- Silva, Liebetanz, Grundey, Paulus, & Nitsche, 2010; Nitsche, 

Kuo, Grosch, et al., 2009), estas descobertas, em conjunto, apoiam fortemente o papel crucial 

da atividade do receptor D2 em alterações de excitabilidade induzidas por ETCC dependentes 

do receptor de NMDA. Desse modo, como os receptores D2 desempenham um papel 

importante na ação dos antipsicóticos e o sistema dopaminérgico está intimamente relacionado 

com a plasticidade induzida pela ETCC, é importante levar em consideração que os 

antipsicóticos podem interagir com a estimulação da ETCC por meio de alterações da 

dopamina (McLaren, Nissim, & Woods, 2017). Além da medicação antipsicótica, vários 

participantes do nosso estudo também usaram outras drogas psicotrópicas visando outros 

sintomas. Assim, também é possível que os medicamentos tenham influenciado a resposta da 
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ETCC. Há evidências sugerindo que um benzodiazepínico clássico (lorazepam) que atua como 

um agonista do GABA retarda os efeitos anódicos da ETCC, mas, em última instância, 

aumenta e prolonga os aumentos da excitabilidade cortical (Nitsche et al., 2004). Mais 

especificamente, após um protocolo de modulação da excitabilidade de longa duração (11 

minutos a 1 m A.A.), o aumento da excitabilidade cortical foi apenas aumentado 10 minutos 

após a estimulação. Em nosso protocolo de estimulação, os participantes completaram as 

tarefas comportamentais imediatamente após a estimulação, com duração de até 15 minutos. 

Assim, é possível que os participantes que usam benzodiazepínicos não tenham experimentado 

totalmente os aumentos de excitabilidade cortical e melhoredo o desempenho da tarefa após a 

ETCC anódica. Além disso, há também evidências de que a eficácia da ETCC é reduzida em 

pacientes com transtorno depressivo maior que tomam benzodiazepínicos (Brunoni, Ferrucci et 

al., 2013). Em conclusão, está claro que as intervenções farmacológicas podem influenciar os 

complexos mecanismos que levam ao aumento ou redução da excitabilidade após a ETCC 

ativa. Uma revisão recente destacou que, se as interações medicamentosas nos estudos de 

ETCC não forem abordadas, os achados relatados pela literatura atual ficarão difíceis de serem 

interpretados. (McLaren et al., 2017). Além disso, embora seja possível inferir sobre efeitos de 

uma única medicação na ETCC com base em estudos anteriores, não há evidências suficientes 

para prever como múltiplos medicamentos podem interagir com os efeitos da estimulação, 

como foi o caso em muitos dos pacientes incluídos em nosso estudo. 

Existem também outros fatores que poderiam ter influenciado nossos resultados. Por 

exemplo, os procedimentos de estimulação podem não ter sido ideais para alcançar mudanças 

comportamentais em pacientes com esquizofrenia. Hoy, Arnold, Emonson, Daskalakis e 

Fitzgerald (2014) descobriram que ETCC anódica 2 mA aplicado no córtex pré-frontal 

dorsolateral esquerdo melhorou o desempenho da memória de trabalho em pacientes com 

esquizofrenia, embora o mesmo protocolo com intensidade de corrente de 1 mA não atingisse 

os mesmos resultados. É possível que 1 mA não seja suficiente para produzir alterações de 

excitabilidade cortical e melhora no reconhecimento de expressões faciais em pacientes com 

esquizofrenia. Finalmente, ETCC pode estimular a JTP direita, produzindo efeitos em outras 

regiões cerebrais. Além de aumentar / diminuir a excitabilidade cortical da região cerebral 

alvo, sabe-se que a ETCC também modula múltiplas áreas, bem como conexões entre regiões 
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através de fluxo de corrente difusa e polarização de sinapse (Rahman et al., 2013). A 

estimulação também tem como alvo estruturas cerebrais mais profundas que estão implicadas 

nos mecanismos fisiopatológicos da esquizofrenia e, embora não haja evidências que associem 

essas regiões ao reconhecimento de expressões faciais, poderia ter prejudicado a eficácia do 

nosso protocolo ETCC (Brunoni et al., 2014). 

Embora não tenhamos encontrado nenhum efeito significativo da ETCC visando a JTP 

direita no reconhecimento de expressões faciais em pacientes com esquizofrenia, é possível 

que o mesmo protocolo possa produzir melhorias comportamentais relacionadas ao 

reconhecimento de expressões faciais associado a outras tarefas. Vários estudos com 

participantes saudáveis descobriram que ETCC anódica na JTP direita pode efetivamente 

melhorar o desempenho em uma tarefa de tomada de perspectiva, onde os participantes são 

convidados a reforçar outras representações e inibir auto representações (Santiesteban et al., 

2012, 2015). Assim, futuros estudos devem explorar os efeitos da estimulação da JTP direita 

em tarefas alternativas associadas ao reconhecimento de expressões faciais em pacientes com 

esquizofrenia. Ensaios futuros poderiam comparar a montagem da estimulação (Nitsche, Kuo, 

Grosch, et al., 2009) visando essas regiões em pacientes com esquizofrenia, a fim de 

compreender se a falta de efeitos de estimulação em nosso julgamento é devido a 

anormalidades funcionais na própria JTP direita ou é uma disfunção cerebral global que 

prejudica vários componentes da rede de processamento de reconhecimento de expressões 

faciais. 

Algumas limitações desse estudo têm relação com o pequeno tamanho da amostra e a 

ausência de grupo controle saudáveis para a comparação dos efeitos. Isso pode explicar nossas 

descobertas, afetando a generalização e fornecendo um poder limitado para detectar diferenças 

significativas. Estudos futuros também podem explorar diferentes características da amostra 

incluída, a fim de compreender melhor o papel da JTP direita no reconhecimento de 

expressões emocionais da esquizofrenia. Como descrito anteriormente, está claro que drogas 

psicotrópicas tipicamente usadas por pacientes com esquizofrenia podem interagir com os 

efeitos do ETCC. Assim, o desenvolvimento de ensaios de ETCC para pacientes com primeiro 

episódio sem drogas ou indivíduos com risco grave de psicose poderia ajudar a eliminar esse 

potencial fator de confusão. A definição de critérios de inclusão mais restritos relacionados à 
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idade, excluindo pacientes crônicos de longa data, também poderia ser uma estratégia valiosa, 

pois há evidências sugerindo que a atividade da JTP muda ao longo do curso da doença e é 

afetada devido ao uso prolongado de antipsicóticos. Por fim, é importante apontar que, 

existem outras regiões cerebrais implicadas no processo de reconhecimento facial que devem 

ser melhor investigados. 
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CONCLUSÃO 

Este estudo foi o primeiro a usar ETCC para explorar o papel da JTP direita no 

reconhecimento de expressões faciais em pacientes com esquizofrenia. O objetivo foi 

compreender o papel da JTP direita no reconhecimento de expressões faciais de emoções em 

participantes com esquizofrenia e avaliar se o reconhecimento de expressões faciais de 

emoções, poderia ser modulado em pacientes com esquizofrenia, usando três condições de 

ETCC (anódica, catódica e sham) visando a JTP direita. Não existiram efeitos significativos 

da condição de estimulação em nenhum dos desfechos medidos. Além disso, a hipótese de que 

a estimulação anódica na JTP direita produziria efeitos no reconhecimento de expressões 

faciais comparada às condições catódica e sham, não se confirmou. É possível postular que a 

fisiopatologia da esquizofrenia leva a um funcionamento eletrofisiológico e neurobiológico 

anormal dessa região do cérebro, o que interfere na modulação da excitabilidade cortical 

tipicamente induzida pela ETCC. Há evidências claras de que o funcionamento GABAérgico e 

glutamatérgico está comprometido na esquizofrenia, levando a desvios de excitação / inibição 

que alteram os efeitos teoricamente esperados da ETCC. Existem também vários fatores que 

podem confundir os achados relatados anteriormente. A medicação psicotrópica interfere 

claramente nos mecanismos de ETCC para induzir alterações na excitabilidade cortical e os 

pacientes com esquizofrenia utilizam tipicamente pelo menos um medicamento antipsicótico. 

As ações das drogas antipsicóticas dependem muito dos receptores D2 e a plasticidade 

induzida pela ETCC está intrinsecamente relacionada ao sistema dopaminérgico, permitindo-

nos supor que os antipsicóticos interagem com os efeitos da ETCC por meio de vias 

relacionadas à dopamina. Pacientes com esquizofrenia frequentemente usam outros 

medicamentos psicotrópicos para o tratamento, como benzodiazepínicos, que também podem 

afetar os efeitos esperados da ETCC na excitabilidade cortical. Estudos futuros devem 

explorar os efeitos da ETCC no primeiro episódio de pacientes sem drogas ou em participantes 

de ultra alto risco, a fim de reduzir a medicação como um potencial fator de confusão. Além 

disso, há uma necessidade de explorar os efeitos da ETCC que visam a JTP direita em 

pacientes com esquizofrenia ao mesmo tempo em que usam outras tarefas relacionadas ao 

reconhecimento de expressões faciais (por exemplo, tomada de perspectiva), diferentes 

intensidades de estimulação e uso de ferramentas de neuronavegação para estimular 

eficazmente a região cerebral. 
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APÊNDICE B – DADOS SOCIODEMOGRÁFICOS E INFORMAÇÕES CLÍNICAS 
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