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RESUMO

Introducdo: A doenca de Alzheimer (DA) é um transtorno neurodegenerativo que causa alteracoes
significativas em componentes cognitivos, comportamentais e sociais durante o envelhecimento
funcional do sistema nervoso central (SNC). A estimulacéo transcraniana por corrente continua (tDCS)
é um instrumento de neuromodulacdo ndo invasiva que tem ganhado visibilidade como facilitador do
processo de neuroplasticidade, por provocar potencializacdo em longo prazo com provaveis efeitos de
ganho nas atividades de transmissdo sinaptica. Nesse contexto, o objetivo desse estudo foi verificar a
aplicabilidade e eficicia da tDCS na DA. Método: Realizou-se uma busca sistematica, por publicagdes
entre janeiro de 2012 a janeiro de 2022, seguindo as diretrizes do PRISMA nas bases de dados
MEDLINE (PubMed), Web of Science, LILACS e The Cochrane Library, utilizando os seguintes
descritores “transcranial direct current stimulation” ou “transcranial current stimulation” ou “tDCS” e
“Neuronal Plasticity,” ou “Neuromodulation” em conjunto com “Alzheimer” ou “Alzheimer Disease”
ou “Alzheimer Dementia”. Resultados: 10 artigos foram selecionados para a revisdo, conforme o0s
critérios de elegibilidade. Utilizou-se a Physiotherapy Evidence Database (PEDro), para avaliar, na
integra, a qualidade metodoldgica destes. Os estudos apontaram maior uso de corrente de 2mA para
estimulacdo anddica na &rea do Lobo Temporal. A efetividade da estimulacéo foi avaliada pelo uso de
testes neurocognitivos como Clock Drawing Test e o Montreal Cognitive Assessment (MoCA).
Conclusdo: De modo geral, a tDCS apresenta eficacia como alternativa terapéutica, no qual induz
estabilidade nas funcdes cognitivas e melhora na performance cognitiva global na DA.
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INTRODUCAO E REFERENCIAL TEORICO
Estima-se que até 2025 o mundo chegara a marca de 1,2 bilhdo de pessoas acima de 60

anos (WHO, 2005). Com o aumento da expectativa de vida e, consequentemente, 0

envelhecimento populacional, as propenses e 0s casos de doengas crénico-degenerativas
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crescem'.v As deméncias, por exemplo, sédo diferentes desordens neurais que afetam o
processamento de informacgfes e as respostas comportamentais de pacientes acometidos.
Conforme a Alzheimer’s Disease Internacional, as deméncias afetam cerca de 50 milhdes de
pessoas ao redor do mundo, além disso, delimitou-se que em 2050 este numero alcancara 152
milhdes de pessoa (PRINCE, 2015).

A doenca de Alzheimer (DA) é o caso de deméncia mais comum. E caracterizada pela
progressiva perda da memoria e outras funcbes cognitivas, atinge a capacidade de
discernimento, o humor e o sono, causando alteracdes psiquicas, comportamentais e sociais
(MARTELLI, 2013). Seu processo de neurofisiopatologia é caracterizado inicialmente pela
lesdo sindptica apos a perda neuronal, acompanhada por astrogliose, multiplicacdo de células
micrdglias e a presenca de enredados neurofibrilares integrados por neurites distréficas e
proteina tau hiperfosforilada. A principal caracteristica neuropatoldgica esta diretamente
associada a perda sinaptica no neocortex e no sistema limbico (CREWS; MASLIAH, 2010).

Embora ndo haja consenso sobre sua origem e a confirmacao diagndstica ser apenas post
mortem, a presenca de marcadores biolégicos e comportamentais podem ser indicativos da
doenca e sdo usadas na avaliacdo da sua progressdo, apesar de nao ter marcador ideal definido
(TORRES et al, 2012).

Atualmente, alternativas de tratamento ndo farmacoldgico e ndo invasivo sdo estudadas
para a avaliacdo e intervengdo na DA (BUSS et al, 2019). A intervencdo farmacoldgica, a mais
difundida, foca apenas no controle da progressdo dos déficits (DE FALCO et al, 2016).
Contudo, salienta-se que é recomendada a combinacdo dos variados tratamentos, sendo a
estimulacgdo transcraniana por corrente continua (tDCS) uma opcdao de ferramenta terapéutica,
um futuro padrdo ouro, por sua facilidade de uso combinado nas intervencgdes farmacoldgicas
e comportamentais (BUSS et al, 2019).

A tDCS, tida como uma possivel alternativa ndo-invasiva, portatil e segura, consiste na
aplicacdo de corrente elétrica de baixa intensidade, de fluxo continuo e direto, por meio de
eletrodos posicionados no escalpo do paciente, capaz de modular, pela excitabilidade, a
atividade cortical sem atingir diretamente os neurénios (FREGNI et al, 2011; TORTELLA et
al, 2015). As alteragdes provocadas pela tDCS dependem da polaridade do eletrodo usado na
estimulacao, podendo ser anddico ou catodico, e da area cortical a ser estimulada. Seus efeitos
potenciais sdo alteracdes no potencial de repouso da membrana neuronal, que pode ser
despolarizada pelo aumento da excitabilidade ou hiperpolarizacdo (NITSCHE et al, 2003).

E um equipamento composto por dois eletrodos (anodo e catodo); um amperimetro (que

mede a intensidade da corrente elétrica) e um potenciémetro (que controla a tensdo entre 0s
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eletroddé). Funciona gerando a passagem de uma corrente fraca (a corrente pode ser ativa ou
simulada, o que possibilita 0 uso de placebo), geralmente entre 1 a 2 mA, pelos dois eletrodos
posicionados no escalpo do individuo. Dessa forma, a corrente modula a excitabilidade cortical,
por meio da despolarizacdo (anodo) e hiperpolarizacdo (catodo) da membrana neural, nas
regides que se deseja estimular (ANDRADE, 2014; BUSS et al, 2019).

Este estudo se faz relevante devido a necessidade de encontrar medidas ndo invasivas
eficazes para o controle dos déficits cognitivos provenientes da deméncia e de avaliar formas
de intervencdo que auxiliem as medidas farmacoldgicas e comportamentais no avango dos
mecanismos neurodegenerativos. Nesse contexto, o0 objetivo desse estudo foi verificar a
aplicabilidade e eficicia da tDCS na DA.

METODOLOGIA

Extracéo de dados

As diretrizes Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
guidelines (MOHER et al, 2009) foram usadas como parametro para a realizacao desta revisao
sistematica. Uma busca eletronica de publicacdes, do periodo de janeiro de 2012 a janeiro de
2022, foi executada nas seguintes bases de dados: MEDLINE (PubMed), Web of Science,
LILACS e The Cochrane Library. Os descritores especificos utilizados foram: “transcranial
direct current stimulation” ou “transcranial current stimulation” ou “tDCS” ou “non-invasive
brain stimulation” e “Neuronal Plasticity” ou “Neuromodulation” em conjunto com

“Alzheimer” ou “Alzheimer Disease” ou “Alzheimer Dementia”.

Critérios de elegibilidade

As pesquisas foram incluidas por atenderem os seguintes critérios de inclusdo: (1)
ensaios clinicos; estudos de intervencdo; pesquisas experimentais de comparag¢6es com placebo
ou controle simulado; delineamentos longitudinais, observacionais prospectivos ou
intervencionistas; (2) doenca de Alzheimer de acordo com os critérios da Classificagdo
Internacional de Doencas (CID-11) e/ou Manual de Diagnostico e Estatistico de Transtornos
Mentais (DSM-V) e/ou da National Institute of Neurological Comunicative Disorders and
Stroke — Alzheimer’s Disease and Related Disorders (NINCDS-ADRDA); (3) utilizacdo da
estimulagdo elétrica transcraniana (tES) — tDCS ou tACS —, sozinha ou em combinagdo com
outro método terapéutico; (4) pardmetros priméarios da doenga de Alzheimer, mensurados por

medidas subjetivas e objetivas; (5) desfechos clinicos de fungbes cognitivas; (6) artigos
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publicadbs em inglés, portugués ou espanhol; (6) artigos full-text; (7) artigos publicados
durante o periodo de 2010 a 2022; (8) informacdes relevantes, tais como anélise estatistica ou
procedimentos metodoldgicos. Por sua vez, para exclusdao foram determinados os seguintes
critérios: (1) descricdo insuficiente do protocolo de estimulacéo utilizado, como intensidade da
estimulagdo, area-alvo, método de localizacdo, dose e duracdo; (2) meta-analises, cartas,
editoriais, revisdes sistematicas ou bibliogréficas; (3) estudos com métodos qualitativos; (4)

estudos em animais.

Processo de analise e selecé@o

Os autores (L.A. e M.A.) selecionaram os dados de forma independente e padronizada.
Apbs levantamento inicial, os resultados idénticos encontrados nas plataformas de pesquisa
foram excluidos, e selecionados agueles cujos resumos estavam em concordancia com 0s
critérios de inclusdo. Levando-se em conta o risco de vies, foram criadas tabelas individuais
para comparagdo dos artigos selecionados lidos na integra. Na existéncia de identificagdo de
conflitos, um terceiro pesquisador avaliou os artigos. Verificaram-se os objetivos, modelo
utilizado, dados dos participantes e resultados encontrados para a construcdo de tabela de
apresentacdo de resultados e para discussdo. Ademais, as listas de referéncia dos artigos
originais e artigos relevantes também foram exaustivamente examinados para identificar outros

estudos pertinentes.

Avaliacdo da qualidade

A avaliagdo da qualidade dos artigos foi realizada através da Physiotherapy Evidence
Database (PEDro). A discordancia, dos dois autores, na andlise independente dos dados foi
resolvida por meio de uma revisao pelo terceiro autor. A escala PEDro é um instrumento que
avalia a qualidade metodoldgica de estudos na area da saude, classificando-0s segundo uma
lista de critérios, por exemplo o emprego correto dos critérios de elegibilidade, alocagédo
aleatdria e oculta dos grupos, a cegueira das pesquisas, dentre outras caracteristicas (MORTON,
2009). Os seguintes critérios compdem a referida escala: (1) elegibilidade e origem dos
participantes do estudo; (2) distribuicdo aleatdria dos participantes do estudo; (3) alocacédo
secreta; (4) similaridade ao ponto de partida do estudo; (5) cegamento de sujeitos; (6)
cegamento de terapeutas; (7) cegamento dos avaliadores; (8) analise por intencao de tratamento;
(9) analise estatistica intergrupos, e (10) medidas de precisdo e variabilidade. Sua pontuacdo
total é alcancada pela somatoria dos critérios 2 a 10. O critério 1 esta relacionado com a validade

externa do estudo. Esta escala indica que o ensaio tem uma melhor qualidade metodologica (9-



RESULTADOS E DISCUSSAO

Figura | - Fluxograma

10 = excelente, 6-8 = bom, 4-5 = regular e <4 = ruim). A escala considera dois aspectos
relativos a qualidade do estudo clinico: a validade interna e a informag&o estatistica fornecida
pelo estudo (MAHER et al, 2003).

Apds o levantamento e a exclusdo de artigos duplicados, foi possivel estabelecer um

total de 168 artigos. Apos a triagem, 32 foram analisados em texto completo e de acordo com
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a anélisé dos critérios elegibilidade e exclusdo, 10 artigos foram incluidos na revisdo. O
processo de selecdo € apresentado no fluxograma (Figura 1).

O total de participantes incluidos nos estudos foi de 206 com uma média de idade de
71,48 anos, vale ressaltar que a participacéo de acordo com o sexo variou entre 56,80% do sexo
feminino e 43,20% do sexo masculino.

Em relagdo a randomizagéo e blindagem, seis estudos delimitam o carater randémico e
o0 delineamento do tipo duplo-cego, com incluséo de grupos controle e placebo (BOGGIO et al,
2012; BYSTAD et al, 2016; COTELLI et al, 2014; GANGEMI et al, 2020; IM et al, 2019;
KHEDR et al, 2019). Apenas um estudo incluiu o treino cognitivo para realizar a randomizacéo
dos grupos (COTELLI et al, 2014). Bystad et al (2017) e Andrade et al (2016) realizaram um
delineamento do tipo estudo de caso. Dois estudos nao descreveram claramente 0s
procedimentos de neuroestimulacdo e aderéncia (MARCEGLIA et al, 2016; SPRUGNOLI et
al, 2021).

Dentre os dez estudos encontrados, sobre pesquisas avaliando a estimulagdo elétrica
transcraniana (tDCS e tACS) na doenca de Alzheimer, apenas trés deles (MARCEGLIA et al,
2016; BOGGIO et al, 2012; BYSTAD et al, 2016) ndo definiram o nivel da DA dos pacientes.
Sendo o nivel leve o mais incluso, estando sozinho em trés dos estudos (ANDRADE et al, 2016;
GANGEMI et al, 2020; IM et al, 2019), e acompanhado do nivel moderado em outros trés
(COTELLI et al, 2014; KHEDR et al, 2019; SPRUGNOLI et al, 2021). Apenas o estudo de
Bystad et al. (2017) se diferencia por avaliar a doenca de Alzheimer de inicio precoce.

No delineamento do protocolo de estimulacdo, a anddica foi a mais utilizada. Somente
Bystad et al (2016) e Im et al (2019) realizaram também a estimulacéo catédica. Marceglia et
al (2016) e Sprugnoli et al (2021) mencionaram a estimulacéo catodica, mas ndo esclareceram
0s critérios de sua realizacdo. Vale ressaltar que a pesquisa desenvolvida por Sprugnoli et al
(2021) se diferencia por se tratar de uma pesquisa sobre a estimulacdo transcraniana por
corrente alternada (tACS). Quanto ao diametro do eletrodo utilizado, o tamanho 5x7 foi o0 mais
encontrado, em quatro dos dez artigos (ANDRADE et al, 2016; BOGGIO et al, 2012; BYSTAD
et al, 2016; KHEDR et al, 2019); o 5x5, a segunda escolha mais encontrada, em trés pesquisas
(COTELLI et al, 2014; GANGEM I et al, 2020; MARCEGLIA et al, 2016). Bystad et al (2017)
nédo definiram o tamanho do eletrodo utilizado e a pesquisa acerca da tACS, de Sprugnoli et al
(2021), segue parametros diferentes para essa determinagé&o.

Acerca da area estimulada, o posicionamento do anodo foi preferencialmente o lobo
temporal esquerdo (T3), que aparece como area exclusiva de estimulagdo em dois artigos
(BYSTAD et al, 2016 & 2017), mas aparece acompanhado de T4 em Boggio et al (2012); de
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F7 em Gangemi et al (2020); e de P3, T4-P4 em Khedr et al (2019). Outra regido que apareceu
com frequéncia nos protocolos de estimulagédo foi a DLPFC esquerdo (F3), presente em trés
dos artigos (ANDRADE et al, 2016; COTELLI et al, 2014; IM et al, 2019). Marceglia et al
(2016) optaram por posicionar os eletrodos no P3-T5 lado esquerdo e P6-T4 lado direito, mas
ndo diferenciaram qual tipo de estimulacdo, anddica ou catddica. Sprugnoli et al (2021)
estimularam, no primeiro de seus grupos, o lobo frontotemporal direito; e no segundo e terceiro
grupos, o lobo bitemporal. A posicdo do catodo foi relata em apenas dois estudos, sendo
posicionada no lobo frontal direito (Fp2) em Bystad et al (2017) e DLPFC direito (F4) na
pesquisa de IM et al (2019). O eletrodo de referéncia foi posicionado em mais pesquisas no
musculo deltoide esquerdo ou direito (BOGGIO et al, 2012; COTELLI et al, 2014; KHEDR et
al, 2019 & MARCEGLIA et al, 2016). Em duas pesquisas (BYSTAD et al, 2017; GANGEMI
et al, 2020) foi posicionado no lobo frontal direito (Fp2), e em uma pesquisa (ANDRADE et
al, 2016) na regido supraorbital.

Houve consenso quanto a intensidade da corrente descarregada durante a estimulacao,
sendo a corrente de 2mA a mais encontrada, em nove dos dez artigos, (ANDRADE et al, 2016;
BOGGIO et al, 2012; BYSTAD et al, 2016; 2017; COTELLI et al, 2014; GANGEMI et al,
2020; IM et al, 2019; KHEDR et al, 2019; SPRUGNOLI et al, 2021). Apenas Marceglia et al
(2016) optaram por uma corrente 1,5mA e Sprugnoli et al (2021) alterna a corrente de 2mA
com 4mA.

Os estudos variaram quanto ao tempo, quantidade de dias e ao follow-up. Nenhum dos
artigos apresentou realizacdo de avaliacdo prévia aos procedimentos de estimulacdo. Os tempos
de estimulacdo variaram, sendo 30 minutos o tempo mais averiguado, em quatro estudos,
(ANDRADE et al, 2016; BOGGIO et al, 2012; BYSTAD et al, 2016; 2017). O tempo de 20
minutos de estimulacéo foi encontrado em dois dos artigos (GANGEMI et al, 2020; KHEDR
et al, 2019), os demais autores optaram por 15 (MARCEGLIA et al, 2016), 25 (COTELLI et
al, 2014), 29 (IM et al, 2019) e 60 minutos (SPRUGNOLI et al, 2021).

Quanto a frequéncia das sessdes, foram encontrados duas sessdes com intervalos de uma
semana entre elas (MARCEGLIA et al, 2016); cinco sessdes consecutivas (BOGGIO et al,
2012; COTELLLI et al, 2014), seis sessdes em dez dias (BYSTAD et al, 2016), dez sessdes
consecutivas (ANDRADE et al, 2016; GANGEMI et al, 2020), dez sessGes em duas semanas,
exceto finais de semana (KHEDR et al, 2019; SPRUGNOLI et al, 2021), vinte sessGes em
guatro semanas, exceto finais de semana (SPRUGNOLI et al, 2021), sessbes diarias por seis
meses (IM et al, 2019) e por oito meses (BYSTAD et al, 2017), e por fim, dez sessGes
consecutivas por més, durante oito meses (GANGEMI et al, 2020). Apenas um estudo (IM et
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al, 2019) realizou check-up apos as intervencgdes, dois meses e quatro meses apds. Seis
pesquisas ndo realizaram nenhum tipo de follow-up (ANDRADE et al, 2016; BYSTAD et al,
2016; GANGEMI et al, 2020; KHEDR et al, 2019; MARCEGLIA et al, 2016; SPRUGNOLI
etal, 2021), as demais divergiram quanto aos prazos para realizacdo do follow-up, mas a metade
das quatro pesquisas restantes realizou duas avaliagdes. Os prazos sdo: sete dias (BOGGIO et
al, 2012), duas semanas (COTELLI et al, 2014), um més (BOGGIO et al, 2012), trés meses
(COTELLI etal, 2014), cinco meses (BYSTAD et al, 2017), seis meses (COTELLI et al, 2014),
e oito meses (BYSTAD et al, 2017) apds o fim da estimulacao.

Dos artigos selecionados, seis apresentaram eficacia para estabilizacdo de tarefas
cognitivas na DA (ANDRADE et al, 2016; BYSTAD et al, 2017; GANGEMI et al, 2020; IM
et al, 2019; KHEDR et al, 2019; MARCEGLIA et al, 2016). Andrade et al (2016) relataram
mudancas comportamentais e melhora nos dominios de memoria verbal, funcdo executiva,
tomada de decisdes e nas atividades diarias do dia a dia. Marceglia et al (2016) encontraram
melhora na memoria de trabalho. E Im et al (2019) encontraram na performance cognitiva
global e na linguagem. Esses resultados, apesar de ndo serem unanimes quanto ao dominio,
corroboram com a hipétese neuromoduladora e neuroplastica que essa ferramenta possui.

Gangemi et al (2020) relataram atraso no progresso da DA, principalmente nos
dominios e atividades neurofisioldgicas. Bystad et al (2017) e Khedr et al (2019) apresentaram
estabilizacdo e melhora nas func¢des cognitivas de forma geral, sem que houvesse nenhuma
diferenciacdo. Khedr et al (2019) ainda relatam a reducdo do fardo humano e social que a
estimulacdo proporciona tendo em visto que a deméncia provoca custos sociais decorrentes da
perda crdnica cognitiva.

Todos os estudos apresentaram critérios de elegibilidade e diagnostico bem definido em
seu desenho. Critérios como randomizacao, cegueira e mensuracdo foram especificados na
maioria das publicacdes. A qualidade metodologica do artigo € verificada quanto ao
cumprimento dos critérios da escala PEDro, conforme mostrado na Tabela 1. Os escores
apresentaram uma média de 7,6 pontos. Boggio et al (2012) apresentou 0 maior escore de
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qualidade metodoldgica (11) e o menor escore encontrado (3) foi em um estudo de caso
(BYSTAD et al, 2017).

Nos estudos selecionados, trés ndo discutiram ou ndo detalharam efeitos adversos

Avaliagdo de qualidade usando a escala PEDro

Estudo | 01 | 0z | 03 | 04 | 05 | 06 | o7 | 08 | 08 | 10 | 11 | Total
tDCS
Andrade, 5. M; et al. (20186) S N N S N N N S S N N 4
Boggio, P. S; et al. (2012) s 5 s s 5 S s s 5 s S 11
Bystad, M; et al. (2016) S S S S S S S N N S S 9
Bystad, M; etal. (2017) s N N s N N N N 5 N N 3
Cotelli, M; et al. (2014) S S s s s s S N S s s 10
Gangemi, A; et al. (2020) s 5 s s 5 S s s ? s S 10
Im, J. J; etal. (2019) S S S E S s S E N S s 10
Khedr, E. M; et al. (2019) s 5 s s 5 S s s N s S 10
Marceglia, S; et al. (2018) s N N B N N N B S N s 5
Sprugnoli, G; et al. (2021) s N N s N N N N 5 N S 4
S5=5IM
N = NAO

? = INTEDERMINADO

(COTELLI et al, 2014; IM et al, 2019; SPRUGNOLI et al, 2021). E importante detalhar os
efeitos adversos, pois dessa forma é possivel aprimorar as ferramentas de estimulacéo, a fim de
torna-las mais toleraveis.

Cinco estudos ndo apresentaram nenhum efeito adverso durante os protocolos de
estimulacdo (BOGGIO et al, 2012; BYSTAD et al, 2016 e 2017; GANGEMI et al, 2020;
MARCEGLIA et al, 2016). Todas utilizaram corrente de intensidade até 2mA e sessdes de
estimulacdo de até 30 minutos, 0 que corrobora a pesquisa realizada por Kessler et al (2012),
que determina que nenhum efeito adverso grave sera encontrado respeitando-se os limites
informados. Efeitos colaterais foram encontrados em dois estudos: Andrade et al (2016)
apresentaram efeitos minimos e Khedr et al (2019) relataram dois pacientes com efeitos com
sintomas de coceira, cefaleia e tontura, na primeira sessdo, que desapareceram em algumas
horas apds, ndo havendo sintomas nas sessdes subsequentes.

Na construgdo dessa revisdo sistematica, as limitagcbes encontradas se referem a
organizacao dos parametros de estimulacéo, isso pode se justificar pelo fato de as pesquisas que
estudam a neuromodulacdo em casos de deméncia ainda se encontrarem no ambito das
pesquisas inovadoras. Os parametros de estimulacdo se diferenciaram entre as pesquisas em
pontos relevantes, mas a pouca simetria na sistematizagéo das informagdes dificultou a coleta
de dados. Marceglia et al (2016) e Sprugnoli et al (2021) ndo determinam, por exemplo, se as
correntes aplicadas em seus estudos sdo anddicas ou catddicas, 0 que acaba por ndo gerar um
quadro amplo e claro acerca das possibilidades das técnicas ndo invasivas de estimulagéo.

Ainda, outra limitagcdo diz respeito ao delineamento de pesquisa, Gangemi et al (2020) néo
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confirm“alm a cegueira de seu estudo, nem se realizaram a analise incluindo-se todos os pacientes
ou se retiram os pacientes que eventualmente abandonaram o processo.

Além disso, a maioria dos estudos ndo especificou os dominios analisados, englobando
as diferentes funcGes sob o termo fungdes cognitivas, 0 que torna seus resultados muito
generalizados, pouco apliciveis e dificulta a construcdo de protocolos mais diretivos de
estimulacdo. Dos dez estudos selecionados, apenas trés determinam as fungdes analisadas (e
seus tipos) sendo elas: a memoria verbal em Andrade et al (2016); a memoria de
reconhecimento visual em Boggio et al (2012); e a memoria verbal, atencdo sustentada e

habilidades visuoconstrutivas em Bystad et al (2016).
CONSIDERACOES FINAIS

Apesar dos estudos ndo terem atingido os resultados esperados, a tDCS se apresenta
como uma possibilidade de instrumento para auxiliar no tratamento da doenca de Alzheimer,
dado o seu carater neuromodulador e a influéncia nos processos de neuroplasticidade, podendo
gerar ganhos na atividade sinaptica. Assim, é capaz de melhorar o desempenho cognitivo e
auxilia na realizacdo de atividades diarias, tomada de decisao, além de apresentar capacidade
de estabilizar os declinios da DA. Para os novos estudos, orienta-se que busquem delimitar
quais dominios obtiveram melhora a fim de tornar seus resultados mais apliciveis e menos

generalizados.
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