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RESUMO 

  

Introdução: As lesões do sistema nervoso periférico são comuns e podem ocorrer devido a 

uma variedade de razões, incluindo o trauma. A mão humana pode sofrer uma incapacidade 

significativa devido a lesões nervosas periféricas e estas podem ser extremamente debilitantes 

para o paciente. O reparo cirúrgico é, normalmente, o método de escolha para o tratamento 

dessas lesões, porém muitas vezes a regeneração é insuficiente e necessita ser incentivada. A 

estimulação elétrica de superfície (transcutânea) pós-reparo nervoso vem sendo estudada como 

forma de acelerar a regeneração nervosa, em sua grande maioria, em modelos experimentais. 

A translação dos resultados experimentais para seres humanos se faz através de ensaios clínicos 

randomizados desenho de estudo mais apropriado para avaliar o impacto de uma intervenção. 

Nesta área de investigação, estes estudos clínicos são raros e muitos apresentam erros como 

randomização inadequada, erros de alocação, falta de cegamento de pacientes e avaliadores, 

além de relatos incompletos ou seletivos dos desfechos, o que enfraquece a evidência. 

Objetivos: 1) Estudar a influência da estimulação elétrica de baixa frequência na recuperação 

da sensibilidade e na participação social de pacientes submetidos à neurorrafia dos nervos 

digitais da mão; 2) descrever a frequência e a distribuição dos desfechos selecionados em 

ensaios clínicos randomizados (ECR) que utilizam a estimulação elétrica para tratar lesões 

nervosas periféricas; 3) analisar como apresentações confusas de desfechos podem levar a 

interpretações equivocadas; 4) propor estratégias para melhorar a compreensão do leitor nestes 

estudos. Métodos: Esta tese apresenta quatro artigos sendo o primeiro, um protocolo de estudo, 

descritivo, para realização de um ensaio clínico randomizado sobre a influência da estimulação 

elétrica periférica de superfície na regeneração nervosa após neurorrafia do nervo digital. Trata-

se de um estudo publicado previamente à realização do ECR, no qual descrevemos todo o plano 

de estudo de forma precisa. Já o segundo artigo é um ECR, duplo-cego e controlado, em 

pacientes adultos com lesão nervosa traumática aguda de nervos digitais da mão que foram 

encaminhados ao Serviço de Cirurgia da Mão do Hospital Geral do Estado da Bahia. Todos os 

pacientes foram submetidos a cirurgia para reparo do nervo digital e o grupo intervenção 

recebeu a estimulação elétrica pós-operatória enquanto o grupo controle recebeu um 

procedimento simulado. Todos foram acompanhados ambulatorialmente por pesquisadores que 

supervisionaram um programa de reabilitação. Foram utilizados como desfechos testes 

sensoriais quantitativos (Monofilamentos de Semmes-Weinstein e teste de discriminação de 

dois pontos), aspectos relacionados a qualidade de vida e dor (Cold Sensitivity Severity Scale e 

o Pain Disability Index). O terceiro artigo é um protocolo para realização de uma revisão 

sistemática sobre estimulação elétrica como intervenção utilizada para promover a regeneração 

nervosa periférica. Descrevemos neste protocolo a estratégia usada para pesquisa da literatura 

disponível visando identificar todos os ECR publicados que tratam do uso de estimulação 

elétrica como forma de incentivar a regeneração em pacientes com lesão nervosa periférica. O 

quarto artigo é um estudo retrospectivo, descritivo, em metaciência, que por meio de uma busca 

sistematizada na base de dados PubMed®, incluiu ECR de intervenção que utilizaram a 

estimulação elétrica como tratamento para lesão de nervo periférico. Os desfechos foram 

descritos e categorizados segundo classificação específica. Resultados: O ECR realizado, 

revelou uma recuperação gradual da sensibilidade em ambos os grupos, aproximando-se dos 

níveis normais na avaliação final. A análise estatística mostrou que o tempo de avaliação teve 

um efeito significativo na sensibilidade dos pacientes (F=7,351, p=0.012 para MSW; F=12,236, 

p=0,002 para s2PD). A idade se aproximou da significância como covariante (F=3,249, 

p=0,083). Não foi observado impacto significativo da estimulação elétrica de superfície no pós-

operatório entre as variáveis analisadas. Já os resultados encontrados no quarto artigo sobre a 

descrição de desfechos em ECR nos quais foi utilizada a estimulação elétrica foram: Os 

desfechos primários dos 14 ECR selecionados foram categorizados como clínicos em 21,5% 



 

dos estudos, substitutos em 57,2%, compostos em 7,1%, subjetivos em 7,1% e como escalas 

complexas em 7,1%. Eventos adversos foram relatados em 57, 1% dos estudos. Conclusão: A 

estimulação elétrica transcutânea pós-neurorrafia do nervo digital demonstrou que não houve 

melhora significativa para os desfechos primários de sensibilidade no ECR realizado, indicando 

a necessidade de mais pesquisas sobre sua eficácia na regeneração nervosa. No artigo que 

avaliou os desfechos, mais da metade da amostra (53,4%) de ECR de intervenção apresentou 

desfechos com pouca relevância clínica. Acreditamos na hipótese de que este achado pode 

prejudicar o leitor, uma vez que confundem a interpretação das evidências científicas. Medidas 

como as propostas pelo Core Outcome Measures in Effectiveness Trials (COMET) para seleção 

de desfechos em pesquisa poderiam ajudar os profissionais de saúde a melhor entender as 

intervenções terapêuticas mais apropriadas para os pacientes. 

 

 

Palavras-chave: Estimulação Elétrica Nervosa Transcutânea; Nervos Periféricos; 

Regeneração Nervosa; Terapia por Estimulação Elétrica; Lesão do Nervo Periférico. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

ABSTRACT 

 

Introduction: Peripheral nervous system injuries are common and can occur due to a variety 

of reasons, including trauma. The human hand can suffer significant disability due to peripheral 

nerve injuries and these can be extremely debilitating for the patient. Surgical repair is usually 

the method of choice for the treatment of these lesions, but regeneration is often insufficient 

and needs to be encouraged. Electrical stimulation of the surface (transcutaneous) after nerve 

repair has been studied as a way to accelerate nerve regeneration, mostly in experimental 

models. The translation of experimental results to humans is done through randomized clinical 

trials, the most appropriate study design to evaluate the impact of an intervention. In this area 

of investigation, these clinical studies are rare and many have errors such as inadequate 

randomization, allocation errors, lack of blinding of patients and evaluators, and incomplete or 

selective reporting of outcomes, which weakens the evidence. Objectives: 1) To study the 

influence of low-frequency electrical stimulation on the recovery of sensitivity and social 

participation of patients undergoing neurorrhaphy of the digital nerves of the hand; 2) describe 

the frequency and distribution of selected outcomes in randomized controlled trials (RCTs) that 

use electrical stimulation to treat peripheral nerve injuries; 3) analyze how confusing 

presentations of outcomes can lead to misinterpretations; 4) to propose strategies to improve 

the reader's understanding in these studies. Methods: This thesis presents four articles, the first 

one being a descriptive study protocol to carry out a planned clinical trial on the influence of 

surface peripheral electrical stimulation on nerve regeneration after neurorrhaphy of the digital 

nerve. This is a study published prior to the RCT, in which we describe the entire study plan 

precisely. The second article is a double-blind, controlled RCT in adult patients with acute 

traumatic nerve injury to the digital nerves of the hand who were scheduled to attend the Hand 

Surgery Service of the General Hospital of the State of Bahia. All patients underwent digital 

nerve repair surgery and the intervention group received postoperative electrical stimulation 

while the control group received a sham procedure. All were monitored on an outpatient basis 

by researchers who supervised a rehabilitation program. Quantitative sensory tests (Semmes-

Weinstein monofilaments and two-point discrimination test) were used as aspects related to 

quality of life and pain (Cold Sensitivity Severity Scale and the Pain Disability Index). The 

third article is a protocol for carrying out a systematic review on electrical stimulation as an 

intervention used to promote peripheral nerve regeneration. We describe in this protocol the 

strategy used to research the available literature, aiming to identify all published RCTs that deal 

with the use of electrical stimulation as a way of encouraging regeneration in patients with 

peripheral nerve damage. The fourth article is a retrospective, descriptive, metascience study, 

which, through a systematic search in the PubMed® database, included intervention RCTs that 

used electrical stimulation as a treatment for peripheral nerve injury. The stages were described 

and categorized according to the specific classification. Results: The RCT carried out revealed 

a gradual recovery of sensitivity in both groups, approaching normal levels in the final 

evaluation. Statistical analysis showed that assessment time had a significant effect on patients' 

sensitivity (F=7.351, p=0.012 for MSW; F=12.236, p=0.002 for s2PD). Age approached 

significance as a covariate (F=3.249, p=0.083). No significant impact of surface electrical 

stimulation was observed in the postoperative period among the variables analyzed. The results 

found in the fourth article on the description of outcomes in RCTs in which electrical 

stimulation was used were: The primary outcomes of the 14 selected RCTs were categorized as 

clinical in 21.5% of the studies, substitutes in 57.2%, composites in 7.1%, subjective in 7.1% 

and as complex scales in 7.1%. Adverse events were reported in 57.1% of studies. Conclusion: 

Post-neurorrhaphy transcutaneous electrical stimulation of the digital nerve demonstrated that 

there was no significant improvement for the primary sensitivity outcomes in the RCT 

performed, indicating the need for further research into its efficacy in nerve regeneration. In the 



 

study on outcomes, more than half of the sample (53.4%) of intervention RCTs presented 

outcomes with little clinical relevance. We believe in the hypothesis that this finding may harm 

the reader, as it confuses the interpretation of scientific evidence. Measures such as those 

proposed by the Core Outcome Measures in Effectiveness Trials (COMET) for selecting 

research outcomes could help health professionals better understand the most appropriate 

therapeutic interventions for patients. 

 

 

Keywords: Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation. Peripheral Nerves; Nerve 

Regeneration; Electric Stimulation Therapy; Peripheral Nerve Injury. 
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1 INTRODUÇÃO  

 

1.1 Criação do projeto de pesquisa 

 

Para alguém que se interessa por pesquisa, embarcar na jornada da geração de projetos foi um 

desafio intrigante, mas repleto de obstáculos a serem superados. Descobri, logo de início, que 

este caminho estava longe de ser simples. A essência da compreensão reside na habilidade de 

identificar e abordar problemas significativos dentro do campo de pesquisa. No entanto, essa 

tarefa é tão complexa quanto a própria geração de novos projetos. Exige um olhar crítico e 

perspicaz sobre o panorama do nosso campo de estudo, além de uma profunda imersão nas 

questões que o permeiam. É um processo que demanda paciência, dedicação e, sobretudo, 

curiosidade. Afinal, é a curiosidade que nos impulsiona a investigar, questionar e explorar 

novos horizontes de conhecimento. 

 

Entender melhor a respeito dos processos de regeneração dos nervos é algo que sempre me 

intrigou. Desde minha formação em Cirurgia da Mão, especialidade que me permitiu um 

contato mais próximo com procedimentos de reconstrução nervosa, busquei investir em 

conhecimentos que pudessem melhorar meus resultados e, consequentemente, dos meus 

pacientes. Mas como desenvolver algo? Havia uma semente que precisava ser cuidadosamente 

examinada, para florescer de forma valiosa. O verdadeiro obstáculo residia em identificar os 

problemas e transformá-los em questões específicas e capazes de serem estudadas em uma 

pesquisa.  

 

Nessa jornada, me deparei com uma interessante linha de pesquisa relacionada aos transtornos 

do plexo braquial, desenvolvida por meu orientador na UFBA. Tratava-se de uma série de 

estudos sobre o efeito da estimulação elétrica em diversos aspectos relacionados ao sistema 

nervoso. Após manter contato por e-mail e conhecer seu laboratório de pesquisa, passamos a 

tentar elaborar um projeto que pudesse dar continuidade a seu trabalho, alinhado também a 

minha dissertação. Neste contexto, surgiu a ideia de fazermos um ensaio clínico randomizado 

para avaliar a eficácia da intervenção (estimulação elétrica) em um modelo que fosse prático, 

factível e que pudéssemos avaliar dentro de 2 anos (tempo previsto para o mestrado). O nervo 

digital da mão aparece como possibilidade interessante, já que a lesão deste nervo é 
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extremamente prevalente, a aplicação da intervenção é relativamente fácil e a avaliação dos 

desfechos é prática.  

 

Nosso projeto de pesquisa foi tomando forma e se organizando, de maneira que conseguimos 

coletar os dados de boa parte dos pacientes ao término do tempo previsto, a despeito da 

pandemia de COVID-19, que dificultou e interrompeu muitas pesquisas. Além disso, tivemos 

a felicidade de termos nosso trabalho promovido ao patamar de uma tese de doutorado, na etapa 

de qualificação do mestrado, após a avaliação da banca examinadora. Alguns projetos se 

somaram à dissertação original, sem perder o foco no objetivo inicial de concluirmos nosso 

ensaio clínico e de elaborarmos a nossa tese ao final da pesquisa. 

 

Encontro eco nas palavras frequentemente atribuídas a Kant, que reverberam em mim: "a 

inteligência de alguém pode ser medida pela quantidade de incertezas que ele pode suportar". 

É uma reflexão poderosa, que destaca a importância de lidar com a dúvida e a complexidade 

inerentes ao processo de geração de ideias. Afinal, é nesse terreno incerto e fértil que 

encontramos o pensamento inovador. 

 

1.2 Justificativa teórica 

 

As lesões do sistema nervoso periférico são comuns na cirurgia do trauma(1) e podem acometer 

os nervos da mão em cerca de 10% dos traumatismos deste segmento(2). São decorrentes, na 

sua maioria, de acidentes de trabalho ou domésticos e podem ocorrer em todas as idades, sendo 

que os indivíduos em idade produtiva são mais frequentemente acometidos. Quando atingidos, 

os nervos digitais podem levar a um quadro de limitação funcional e perda de sensibilidade do 

dedo lesionado. O tratamento padrão preconizado para este tipo de lesão é a neurorrafia 

término-terminal utilizando técnica microcirúrgica(3). 

 

A estimulação elétrica como forma de promover a regeneração nervosa já vem sendo utilizada 

e documentada na literatura há algum tempo, porém, sua grande maioria, apenas em modelos 

experimentais(4). Estudos prévios avaliaram a influência da estimulação elétrica na regeneração 

de tecidos como pele(5), tendão e osso(6), com resultados variados. A regeneração de nervos 

periféricos através da estimulação elétrica tem sido estudada em modelos animais, 

essencialmente, por meio de técnicas invasivas. A utilização de eletrodos de superfície é uma 
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alternativa barata e simples de aplicação da estimulação elétrica, além de oferecer um risco 

potencial mínimo para o paciente. Apesar dessas vantagens, em geral, os estudos com humanos 

abordam o uso de correntes elétricas para gerar a contração em um músculo desnervado, e 

pouco trabalhos utilizam a estimulação elétrica para promover diretamente a regeneração 

nervosa. Gordon et al.(7) avaliaram a estimulação elétrica em pacientes com Síndrome do Túnel 

do Carpo e constataram que este tratamento adjuvante acelerou a regeneração axonal. Logo, 

nosso estudo pode fornecer estratégias novas, úteis e práticas para tratar pacientes com lesão 

de nervo periférico. 

 

A estimulação elétrica periférica de superfície (PES-SE, do inglês Peripheral Nerve Stimulation 

with Surface Electrodes) é uma técnica que utiliza correntes elétricas pulsadas para estimular 

nervos através da pele(8). Ela tem sido investigada como uma estratégia para promover a 

regeneração nervosa e melhorar a função sensorial em pacientes com lesões nervosas 

periféricas(9).  

 

Alguns pontos relevantes para justificar este estudo: 

 

Potencializar a regeneração de nervos: 

 

 A estimulação elétrica envolve a aplicação de correntes e pode ser uma ferramenta valiosa 

visando melhorar o processo de regeneração nervosa. Esta abordagem pode ser extremamente 

valiosa no processo de regeneração nervosa, especialmente após lesões ou danos aos nervos. 

Ao aplicar correntes elétricas específicas, é possível promover a atividade celular e o 

crescimento axonal na tentativa de melhorar a recuperação funcional. A estimulação elétrica 

com eletrodos de superfície pode oferecer algumas vantagens por ser uma técnica não invasiva 

o que facilitaria a administração da corrente elétrica, visando potencializar a restauração das 

funções nervosas.  

 

Bloqueio dos Sinais de Dor: 

 

A PES-SE é capaz de bloquear os sinais de dor transmitidos para o cérebro. Isso ocorre porque 

ela ativa os nervos periféricos e mecanismos centrais que modulam o processamento periférico 

e central e  a percepção da dor(10). 
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Durante a estimulação elétrica, a produção de substâncias fisiológicas, como as endorfinas, é 

aumentada. Essas substâncias têm efeito analgésico e contribuem para o alívio da dor(11). 

 

Pacientes submetidos à neurorrafia dos nervos digitais da mão frequentemente enfrentam dor 

pós-operatória e desconforto. A PES-SE pode ser utilizada como estratégia analgésica e 

promover um ganho adicional controlando a dor e melhorando a qualidade de vida desses 

pacientes. 

 

Melhoria da Circulação Sanguínea e Metabolismo: 

 

A estimulação elétrica pode promover uma melhora do fluxo sanguíneo e aumentar o 

metabolismo nos tecidos afetados. Isso favorece a regeneração dos nervos danificados(12). 

 

Pacientes com lesões nervosas periféricas podem se beneficiar desse aumento na circulação 

sanguínea, pois isso fornece nutrientes essenciais para a regeneração. 

 

Recuperação Precoce: 

 

Sobretudo, lesões de nervos periféricos são entidades clínicas que podem levar incapacidade 

do indivíduo, com repercussões na família e no meio de trabalho. Os tratamentos dessas lesões 

são geralmente cirúrgicos. Porém, estratégias para promover uma recuperação mais precoce e 

um retorno da função do membro afetado são extremamente importantes tanto para que o 

paciente tenha maior chance de retorno ao trabalho quanto para minimizar os custos 

relacionados às complicações associadas. 

 

Projeto para criação de aparelhos: 

 

Além dos pontos já citados, o orientador da pesquisa está envolvido com um projeto já aprovado 

pelo Edital PAPPE da Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado da Bahia, para a criação de 

aparelhos de estimulação elétrica funcional para pacientes com lesão de nervo periférico. Para 

essa colaboração entre a Escola Politécnica e o Instituto de Ciências da Saúde, ambos da UFBA, 

alguns dados seriam importantes para a fabricação desses dispositivos. É necessário saber se as 

PES-SE, da forma como estão sendo testadas neste projeto, podem ou não influenciar a 
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regeneração nervosa periférica, para que se possa concluir o planejamento do dispositivo de 

estimulação elétrica funcional. 

 

Identificação de desfechos utilizados em pesquisas sobre estimulação elétrica: 

 

A apresentação de desfechos com pouca relevância clínica pode ser um problema em ensaios 

clínicos de intervenção(13). Tais desfechos podem prejudicar o leitor, uma vez que confundem 

a interpretação das evidências científicas. Descrever a distribuição dos desfechos selecionados 

em ensaios clínicos randomizados que utilizam a estimulação elétrica no tratamento de lesões 

nervosas periféricas, pode ajudar a evitar interpretações equivocadas e ajudar a promover 

estratégias para melhorar a compreensão do leitor. Sendo assim, a ideia de acrescentar um 

estudo metacientífico a esta tese poderá contribuir na melhoria desta área de pesquisa. 

 

A realização de um estudo para avaliar a eficácia da estimulação elétrica nas lesões de nervos 

periféricos em modelos humanos é bastante pertinente e para tal, nos propusemos a realizar um 

ensaio clínico randomizado de prova de conceito, com desfechos objetivos e com variáveis de 

mensuração prática. A implementação da técnica, uma vez comprovada sua eficácia, poderá 

beneficiar sobremaneira os pacientes com lesão de nervos periféricos, encurtando o tempo de 

recuperação e auxiliando na readaptação às atividades rotineiras com maior brevidade. 

 

Esta tese apresenta quatro artigos, sendo que destes dois estudos merecem destaque: um ensaio 

clínico randomizado que avaliou o efeito da estimulação elétrica transcutânea na regeneração 

de nervos digitais da mão e um outro estudo metacientífico que se concentrou na avaliação e 

classificação de desfechos relacionados à estimulação elétrica em ensaios clínicos. Mais dois 

estudos são apresentados na tese e trata-se de protocolos de pesquisa previamente publicados a 

realização dos trabalhos principais. Estes protocolos estabelecem os parâmetros dos estudos, 

incluindo os tipos de participantes, os métodos de coleta e análise de dados, as medidas de 

segurança a tomar e os padrões éticos que devem ser seguidos. Tal prática permite uma 

avaliação prospectiva da metodologia dos trabalhos, garantindo rigor científico. 
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2 OBJETIVO  

 

2.1 Objetivos do ensaio clínico sobre a influência da estimulação elétrica transcutânea na 

regeneração nervosa periférica após neurorrafia de nervos digitais 

 

2.1.1 Objetivo Geral 

 

Estudar a eficácia da PES-SE na regeneração nervosa periférica em humanos.  

 

2.1.2 Objetivo Específico 

 

Estudar a influência da estimulação elétrica periférica de superfície no retorno das funções 

sensoriais e na participação social do indivíduo submetido à neurorrafia de nervos digitais da 

mão. 

 

2.2 Objetivos do estudo sobre a avaliação de desfechos em ensaios clínicos da influência 

da estimulação elétrica na lesão nervosa periférica 

 

Descrever a frequência e a distribuição dos desfechos selecionados em ECR que utilizam a 

estimulação elétrica para tratar lesões de nervos periféricos, analisar como apresentações 

confusas de desfechos podem levar a interpretações equivocadas e propor estratégias para 

melhorar a compreensão do leitor. 
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3 REVISÃO DE LITERATURA 

 

 O presente capítulo destina-se a apresentar a revisão de literatura realizada para fundamentar o 

estudo.  

 

3.1 Lesão e regeneração do nervo periférico 

 

 Danos ao sistema nervoso periférico (dano axonal) podem ocorrer devido a uma variedade de 

razões, incluindo trauma, isquemia ou inflamação(14). Em resposta à lesão do nervo periférico, 

podem ocorrer alterações morfológicas e funcionais(15,16), como formação de neuromas, 

comprometimento da função motora e sensorial, hiperestesia e intolerância a baixa 

temperatura(17).  

 

O processo de degeneração extensa que ocorre no axônio distal à lesão é conhecido como 

degeneração Walleriana. No entanto, o coto proximal, que permanece ligado ao corpo celular, 

pode se regenerar e crescer em direção ao órgão alvo(18). A regeneração neural após a lesão 

pode ser influenciada por uma série de fatores, como idade, nível e extensão da lesão, tempo 

decorrido antes do reparo(quando necessário) e presença de lesões associadas(19,20). 

 

A regeneração axonal é influenciada por fatores quimiotáxicos e elétricos(21). Entretanto, se 

estes fatores não forem adequados (intensos ou prolongados), ou a distância a ser percorrida 

pelos brotos axonais for muito grande, os neurônios regenerados não funcionarão. É o caso das 

lesões proximais que ocorrem junto aos corpos celulares no Sistema Nervoso Periférico (SNP), 

como na lesão traumática do plexo braquial e lesão de raízes nervosas no forame de 

conjugação(22). Quando o metabolismo ou o suprimento de nutrientes é afetado, como no 

diabetes, a regeneração funcional também é prejudicada(23).   

 

Portanto, o incentivo a regeneração funcional é fundamental para o SNP retomar a suas funções 

normais(24). As estratégias para melhorar a regeneração do nervo periférico incluem o uso de 

fatores neurotróficos(25), células-tronco(26,27), ultrassom(28), laser de baixa intensidade(29), 

exercício físico(30) e campos eletromagnéticos(25).  
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A lesão do tecido neural resulta em um influxo de cálcio que causa correntes elétricas 

endógenas, aumentando os potenciais elétricos locais(31,32). Essas correntes são formadas 

através de gradientes elétricos entre a área afetada e as regiões circundantes e permanecem 

ativas durante todo o processo regenerativo(33). A estimulação elétrica exógena pode 

potencializar este fenômeno natural e, por isso, tem sido usada para promover a regeneração 

neural e a recuperação precoce do tecido após uma lesão. 

 

3.2 Campos elétricos e regeneração de nervos periféricos 

  

A estimulação elétrica para melhorar a taxa e a velocidade da regeneração do nervo periférico 

envolve a aplicação de campos elétricos de corrente constante e frequência fixa ou variável, 

conforme demonstrado em estudos com animais(34,35). Normalmente são utilizadas correntes 

elétricas de fluxo unidirecional (correntes elétricas monofásicas, constantes ou pulsadas) ou 

bidirecionais (correntes elétricas alternadas ou bifásicas).  

 

As correntes elétricas podem ser administradas por meio de eletrodos implantados no próprio 

nervo, no intraoperatório, ou por meio de estimulação percutânea ou ainda de forma 

transcutânea. As correntes elétricas monofásicas têm a vantagem da unidirecionalidade; elas 

podem gerar efeitos eletroforéticos nas proteínas da membrana e, assim, guiar o crescimento 

do neurito em direção ao cátodo(36). No entanto, se usadas em alta intensidade ou por longos 

períodos, as correntes elétricas monofásicas podem causar efeitos prejudiciais devido à própria 

eletroforese(37). Embora as correntes bifásicas não ofereçam risco de efeitos eletroforéticos 

prejudiciais, são menos utilizadas, pois não têm o poder de guiar os neuritos em direção ao 

órgão-alvo. 

 

 Existem diferentes tipos de eletrodos, com alguns sendo mais comumente utlizados que outros. 

Em geral, quanto mais próximo o eletrodo está do nervo, menor é a amplitude da corrente, pois 

não há necessidade de superar a impedância exercida pelos tecidos circundantes.  

 

3.2.1 Eletrodos implantados 

 

A estimulação com eletrodos implantados e diferentes tipos de correntes elétricas tem sido o 

método mais utilizado desde a década de 1980 em modelos experimentais, geralmente para 

lesões no sóleo(38) e no nervo ciático (39-43). Todos esses estudos apresentaram resultados 
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positivos, com melhora dos parâmetros funcionais e/ou morfológicos. 

 

 Apenas dois estudos - um sobre lesões do nervo fibular comum(44) e o outro nas lesões do nervo 

ciático(45) relataram resultados negativos, com menos fibras em regeneração, formação de 

neuromas e uma menor taxa de mielinização nos grupos estimulados. No entanto, nesses 

estudos, um dos eletrodos foi colocado dentro de um pequeno tubo de silicone que unia os dois 

cotos seccionados, levando à interação da corrente elétrica monofásica com o material do tubo. 

Efeitos deletérios surgiram devido à falta de corrente alternada e, conseqüentemente, destruição 

de parte do tubo, com impedimento físico à passagem de neuritos. 

 

 Para evitar a destruição do tecido, embora as correntes elétricas usadas em todos os estudos 

mencionados acima fossem monofásicas, as amplitudes das correntes elétricas eram 

extremamente baixas (abaixo do limite sensível na faixa μA). A estimulação foi geralmente 

realizada continuamente por algumas semanas antes da análise. 

 

3.2.2 Eletroestimulação percutânea 

 

 Eletrodos percutâneos são geralmente agulhas de acupuntura inseridas na pele e conectadas a 

um gerador de corrente elétrica. Correntes elétricas por meio de eletrodos percutâneos têm sido 

utilizadas em modelos experimentais e talvez sejam um dos métodos estudados até o momento, 

sendo os mais simples de aplicar na prática clínica. Este tipo de estimulação tem sido usado em 

modelos de lesão do nervo ciático(46-49), com os melhores resultados alcançados quando o 

cátodo foi posicionado distal e o ânodo proximal à lesão. Foram utilizadas correntes elétricas 

monofásicas, com amplitudes abaixo do limiar sensorial, porém atingindo a intensidade de 1 

mA (muito superior à utilizada nas técnicas com eletrodos implantados). 

 

3.2.3 Eletroestimulação intraoperatória 

 

 Na eletroestimulação intraoperatória, o nervo é estimulado logo após a lesão, por períodos 

variáveis. Estudos sobre a eletroestimulação intraoperatória se deram principalmente no nervo 

ciático(50) e femoral em ratos. Os primeiros estudos usaram correntes elétricas monofásicas; os 

mais recentes usaram correntes alternadas com frequências de pulso de 20 Hz(51-54). Estas 

últimas permitiram uma reinervação mais precisa e rápida; aumentou a expressão do fator 

neurotrófico derivado do cérebro (BDNF), receptor de tirosina quinase B (TrKB), Tα1-tubulina 
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e proteína 43 associada ao crescimento (GAP-43) e outros genes/proteínas associados à 

regeneração; e redução da expressão de neurofilamentos (fenômeno associado à regeneração). 

Gordon et al.(7)  avaliaram o mesmo protocolo de estimulação elétrica em pacientes com 

denervação dos músculos da região tenar por Síndrome do Túnel do Carpo. Este modelo foi o 

pioneiro a ser traduzido para os humanos.  Eles observaram que o tratamento acelerou a 

regeneração axonal sem afetar a função. A eletroestimulação intraoperatória difere das demais 

pela forma de estimulação como também pelo breve tempo de uso (aproximadamente 1–2 horas 

de estimulação após a lesão). 

 

3.2.4 Estimuladores de nervo implantáveis sem fio de película fina 

 

 Utilizando tecnologia estabelecida amplamente, dispositivos sem fio dedicados à estimulação 

periférica do nervo podem ser utilizados para avaliar a recuperação funcional e fornecer 

estimulação direta do nervo sem a necessidade de cirurgia para acessá-lo. Demonstrou-se que 

esses dispositivos melhoram a recuperação funcional após lesão e reparo em um modelo de 

roedor sem o tempo adicional necessário para fornecer estimulação direta durante o 

procedimento cirúrgico(55).  Estes dispositivos ainda não tiveram aplicação prática em uma 

população humana. 

 

3.2.5 Estimulação elétrica de superfície 

 

A utilização de eletrodos de superfície para estimulação elétrica periférica é uma opção não-

invasiva, de manejo prático, simples, que evita a solução de continuidade e as reações 

provocadas por uma cirurgia de implante ou mesmo da estimulação percutânea. Trata-se de 

uma opção que pode ser utilizada por um período mais longo, principalmente quando associada 

a correntes elétricas bifásicas(56).  

 

A estimulação elétrica transcutânea surgiu como um método promissor para melhorar o 

processo de regeneração nervosa. A aplicação de corrente elétrica de baixa frequência através 

da pele tem como objetivo modular a atividade neural e promover efeitos terapêuticos(57).  

 

 Alguns estudos demonstraram que a estimulação elétrica de superfície pode promover a 

regeneração nervosa de várias maneiras(58). Primeiro, a estimulação elétrica pode promover a 
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sobrevivência e o crescimento neuronal, modulando as vias de sinalização intracelular 

envolvidas no processo de regeneração. Além disso, a estimulação elétrica pode promover a 

migração de células gliais, como as células de Schwann, que desempenham um papel crucial 

na regeneração nervosa, facilitando assim a formação de um ambiente propício ao crescimento 

axonal(59). 

 

Outro mecanismo proposto é que a estimulação elétrica modula a atividade nervosa e reduz a 

dor associada à lesão nervosa, o que pode melhorar a função nervosa e promover a recuperação 

funcional. Além disso, o PES está associado à redução da inflamação local, o que pode ajudar 

a prevenir cicatrizes e promover a regeneração axonal(60).  

 

3.3 Desfechos utilizados em ensaios clínicos sobre estimulação elétrica 

 

Sabe-se que o ECR é o desenho de estudo mais apropriado para avaliar o impacto de uma 

intervenção.  Nesse contexto, os ECR ocupam um dos estágios mais altos da pirâmide de 

evidências(61). O mais preocupante, no entanto, é notar que muitos estudos apresentam erros 

sistematizados como randomização inadequada, erros de alocação, não cegamento de pacientes 

e avaliadores, além de relatos incompletos ou seletivos dos desfechos, o que pode levar o leitor 

a equívocos na avaliação dos resultados(62). 

 

O trabalho de Heneghan et al.(62) demonstra que uma das razões pelas quais os ECR podem não 

traduzir um benefício real para os pacientes é justamente a escolha confusa ou inadequada dos 

desfechos, optando-se por desfechos pouco claros ou mesmo irrelevantes para a prática clínica. 

Em seu relato, os autores categorizam os desfechos em: substitutos, compostos e subjetivos, 

além de mencionar o uso de escalas complexas ou desfechos sem relevância para pacientes e 

profissionais assistentes na avaliação de intervenções. 

 

Embora os resultados sejam promissores, são necessárias mais pesquisas (com melhores 

desfechos) para elucidar completamente os mecanismos subjacentes e determinar as melhores 

práticas para a aplicação de estimulação elétrica de superfície à regeneração nervosa periférica. 

Com base nas evidências disponíveis, a estimulação elétrica representa uma estratégia 

terapêutica com potencial para melhorar os resultados clínicos em pacientes com lesões de 

nervos periféricos(63). 
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A avaliação destas hipóteses (testar o efeito da estimulação elétrica na regeneração de nervos 

periféricos e descrever como os desfechos se apresentam em ECR) surge de uma necessidade 

em compreender melhor uma estratégia nova, que pode ser útil para tratar pacientes com lesão 

de nervo periférico. 
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4 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

4.1 Effects of transcutaneous electrical stimulation on peripheral nerve regeneration after 

digital nerve neurorrhaphy 

 

Este é um ensaio clínico randomizado, duplo-cego e controlado que foi realizado em um 

hospital geral terciário de referência na Bahia. 

 

O Serviço de Cirurgia da Mão do Hospital Geral do Estado da Bahia é o principal hospital 

público especializado em trauma da mão de todo Nordeste e atua principalmente como centro 

de referência para outras instituições do estado.  

 

O Departamento de Fisioterapia do Ambulatório da Universidade Federal da Bahia e da UNEB 

deram o suporte aos pacientes no pós-operatório e as instalações disponíveis nesses centros 

estão listadas nos dados estendidos(64). 

 

O protocolo do ensaio foi registrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clínicos- ReBEC 

(U1111-1259-1998 em 18 de dezembro de 2020) e segue os Itens do Protocolo Padrão SPIRIT: 

Lista de Verificação de Recomendações para Ensaios Intervencionistas (SPIRIT)(65). 

 

Pacientes submetidos a neurorrafia por lesões causadas por transecção não segmentar de nervos 

digitais na mão participaram do estudo, sendo que metade dos participantes recebeu PES 

(Neurodyn II, Ibramed, Brasil) realizado imediatamente após a cirurgia e antes da alta hospitalar 

e a outra metade recebeu um tratamento simulado (sham) no pós-operatório.  

 

Os participantes e avaliadores de resultados estiveram cegos quanto à alocação de pacientes. 

Os eletrodos foram colocados na mesma posição e pelo mesmo tempo para o grupo intervenção 

e no grupo sham. Os avaliadores das medidas de resultado também não sabiam qual intervenção 

foi atribuída aos participantes. 

 

Trata-se de uma amostra de conveniência na qual foram incluídos pacientes adultos (maiores 

de 18 anos de ambos os sexos) com lesão aguda traumática não segmentar de nervo digital da 

mão, encaminhados de outros centros de saúde para o Hospital Geral do Estado da Bahia para 

correção cirúrgica em no máximo duas semanas após a lesão.  
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Foram excluídos do estudo pacientes com implantes metálicos no local da cirurgia, que tenham 

histórico de convulsões, que possuam marca-passo cardíaco ou que apresentem infecção local 

ou lesão cutânea que impeça a aplicação de eletrodos de superfície. 

 

Os critérios de inclusão e exclusão estão listados na figura 1. 

 

 

Figura 1 - Critérios de Inclusão e Exclusão 

 

Fonte: Elaborado pelo autor (2024). 

 

4.1.1 Materiais 

 

Material básico constituiu-se de Eletroestimulador Neurodyn II - Ibramed, Brasil e eletrodos de 

silicone-carbono (utilizados para realizar a eletroestimulação em pacientes). Todos os materiais 

necessários para este estudo estão disponíveis como dados estendidos(66). 

 

4.2.2 Métodos 

 

4.2.2.1 Intervenção 

 

Os pacientes foram divididos e alocados em dois grupos: grupo A (cirurgia + PES); ou grupo 

B (cirurgia + sham). Uma estratégia de randomização simples foi realizada para atingir grupos 

equilibrados, usando um recurso online (randomization.com). 

 

A alocação oculta e a estimulação elétrica foram realizadas por profissional não envolvido nas 
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demais etapas do estudo. Envelopes opacos e lacrados foram usados para tratar da alocação dos 

participantes. Os participantes só foram randomizados se fornecessem consentimento 

informado para participar do estudo. 

 

A figura 2 mostra um diagrama de fluxo da jornada dos participantes através do estudo. 

 

Figura 2 - Fluxograma do estudo com base nos critérios CONSORT 

 

 

* Intention-to-treat (ITT) analysis 

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).  

 

Após a cirurgia, ambos os grupos receberam adicionalmente 1 hora de estimulação elétrica 

(grupo A) ou simulação (grupo B). No total, dois eletrodos de silicone-carbono e gel (medindo 

1 x 1 cm) foram usados para todos os participantes, com um colocado exatamente proximal e a 

outra exatamente distal ao sítio cirúrgico, como demonstrado na figura 3. 
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Figura 3 - Modelo de lesão nervosa digital reparada do dedo indicador e colocação dos 

eletrodos. 

 

 Fonte: Elaborado pelo autor (2024). 

 

Os dois grupos receberam os seguintes regimes terapêuticos: 

 

• Grupo A: Cirurgia + PES. Os eletrodos produziram uma corrente simétrica, bifásica, 

pulsátil quadrada com frequência de 20 Hz, largura de pulso de 0,4 ms e amplitude no limiar 

motor do nervo mediano, por 1 hora imediatamente após a cirurgia (n=16);  

• Grupo B: Cirurgia + sham PES. Os eletrodos produziram uma corrente elétrica com 

pulso quadrado, bifásico, simétrico, frequência de 20 hz, largura de pulso de 0,4 ms, amplitude 

no limiar motor do nervo mediano até a percepção do paciente e depois a amplitude é retornada 

para zero e o aparelho mantido ligado por 1 hora imediatamente após a cirurgia (n=16).  

Na primeira revisão pós-operatória, o paciente foi avaliado pelo médico no ambulatório. Um 

fisioterapeuta especializado na área e cego para a intervenção, supervisionou o protocolo de 

reabilitação que foi monitorado remotamente por meio eletrônico à disposição do paciente 

(WhatsApp, Skype, etc.).  
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Os pacientes foram submetidos a um protocolo de reeducação sensorial das mãos baseado no 

proposto por Dellon e Jabaley(67), por um período de três meses. Esse protocolo envolveu 

exercícios de discriminação do toque estático e dinâmico e de objetos de diferentes formas, 

tamanhos e texturas orientados pelo fisioterapeuta, e o paciente também foi estimulado a 

realizar exercícios em programa domiciliar.  

 

Isso envolveu um total de 20 sessões monitoradas remotamente com duração aproximada de 30 

minutos cada, realizadas, em média, duas vezes por semana. Nenhum vídeo ou foto dos 

pacientes foi adquirido para garantir a privacidade do paciente e a confidencialidade dos dados. 

Os pacientes foram também avaliados pessoalmente após um mês e três meses de tratamento 

pelo autor principal do estudo, que é responsável pelo acompanhamento cirúrgico e pós-

operatório dos participantes do estudo, mas cego quanto à alocação do grupo. 

 

Os participantes completaram um total de quatro avaliações presenciais para documentar os 

resultados, sendo: a) uma avaliação pré-intervenção/estimulação elétrica; b) uma avaliação uma 

semana pós-estimulação elétrica; c) uma avaliação após um mês pós-operatório; e d) uma 

avaliação após todas as 20 sessões de reabilitação (três meses pós-operatório). 

 

4.2.2.2 Medidas de Resultado 

 

1. Desfecho primário: Melhora da regeneração nervosa periférica de nervos digitais na 

mão medida por meio de testes sensoriais quantitativos (monofilamentos de Semmes-Weinstein 

e testes de discriminação de dois pontos medidos e comparados nas quatro avaliações 

presenciais). A diferença entre os dois braços de tratamento (grupo A - grupo B) medida através 

dos testes sensoriais (SWM e 2PD) avaliados após a randomização. 

2. Desfecho secundário: Melhora das funções sensoriais e da participação social do 

indivíduo submetido à neurorrafia de nervos digitais da mão medida por meio de dois 

questionários:  

 - Escala de Severidade de Sensibilidade ao Frio(68) 

 - Questionário Pain Disability Index(69). 
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4.2.2.2.1 Teste de Monofilamento de Semmes-Weinstein (SWM) 

 

O teste de monofilamento de Semmes-Weinstein é usado para avaliar a percepção dos limiares 

de pressão, que refletem a reinervação de alvos periféricos. Usando monofilamentos de 

diferentes espessuras, a avaliação da percepção de toque / pressão é medida e registrada. Este 

teste é um marcador primário de recuperação sensitiva e fornece dados quantitativos que podem 

ser usados para monitorar o paciente durante o curso da regeneração do nervo(70). 

 

Os indivíduos foram solicitados a colocar as mãos sobre uma mesa e manter os olhos fechados 

durante o teste. Cada filamento, começando com o menor calibre, foi testado no lado da polpa 

do dedo afetado. O filamento foi aplicado perpendicularmente por 1 a 1,5 segundos, em três 

tentativas. Uma resposta positiva em pelo menos duas das três tentativas marcou o limiar 

sensorial(7). Os resultados do teste foram usados para análise de dados. 

 

4.2.2.2.2 Teste de Discriminação de Dois Pontos (2PD) 

 

O teste de discriminação de dois pontos ou 2 Point Discrimination (2PD), descrito pela primeira 

vez por Weber em 1835(18), é uma ferramenta de avaliação estabelecida para gnose tátil(70). É 

definido como a distância entre os pontos de um disco necessária para o paciente sentir dois 

contatos(71). Idealmente, é registrado como um valor absoluto em comparação com a porção 

correspondente do dedo contralateral não lesionado. Os valores normais no dedo variam de 2 a 

6 mm (quadro 1). 

 

Quadro  1 - Escala de interpretação do teste de discriminação de dois pontos 

Medição Interpretação 

2 mm a 5 mm Normal 

6 mm a 10 mm Justo 

11 mm a 15 mm Ruim 

Um ponto de percepção Protetora 

Nenhum ponto percebido Anestesia 

Fonte: Adaptado de Silva et al.(72). 

 

Os esquemas de classificação para o teste de discriminação de dois pontos como o Medical 

Research Council, modificado por Mackinnon & Dellon (Modified Highet Classification)(18) , 

permitem dividir em grupos de intervalos de valores de acordo com o limiar sensível de 

recuperação (tabela 1). 
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Tabela 1 - Classificação HIGHET modificada 

Sensorial 

(Recuperação) 
Highet s2PD m2PD Recuperação de sensibilidade 

Fracasso S0   Sem recuperação da sensibilidade na zona autônoma do nervo. 

Pobre 

S1 

S1 + 

S2 

S2 + 

S3 

> 15 mm > 7 mm 

Recuperação da sensibilidade dolorosa cutânea profunda 

Recuperação da dor superficial e alguma sensibilidade ao 

toque Recuperação da sensibilidade dolorosa superficial; 

Tal como acontece com S2, mas com resposta excessiva; 

Recuperação da dor e sensibilidade ao toque sem resposta  

Exagerada. 

Boa  S3 + 7-15 mm 4-7 mm 
Como em S3, com boa localização do estímulo, mas  

recuperação imperfeita de 2PD. 

Excelente S4 2-6 mm 2-3 mm Recuperação sensorial completa. 

* s2PD = discriminação estática de dois pontos; m2PD = discriminação móvel de dois pontos. 

Fonte: Adaptado de Dunlop et al.(18). 

 

 4.2.2.2.3 Escala de gravidade de sensibilidade ao frio (CSS) 

 

 O desenvolvimento de sensibilidade ao frio é relativamente comum após a cirurgia de reparo 

da lesão de nervos nas mãos. Após certos tipos de lesões, como amputação e danos nos nervos, 

a hipersensibilidade pode causar incapacidades graves.  

 

A escala de gravidade de sensibilidade ao frio ou Cold Sensitivity Severity (CSS) desenvolvida 

por McCabe et al.(73) fornece uma escala confiável para medir a sensibilidade ao frio, incluindo 

quatro perguntas sobre eventos domésticos que causam sintomas relacionados ao resfriado.  

 

Para responder a cada item, o paciente é solicitado a colocar um “X” em uma linha de 100 mm 

refletindo a gravidade do sintoma. A linha tem indicadores em intervalos de 25 mm e 

descritores subjacentes (figura 4).  

 

A pontuação de cada item foi então medida em milímetros a partir do início da linha, com a 

soma da subescala de quatro itens apropriada dando a pontuação de gravidade da sensibilidade 

ao frio. 
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Figura 4 - Escala Cold Sensitivity Severity scale 

 

Fonte: Adaptado de McCabe et al.(73) 

 

4.2.2.2.4 Índice de Incapacidade de Dor 

 

O índice de incapacidade de dor ou Pain Disability Index (PDI) é um questionário de sete itens 

elaborado para avaliar até que ponto a dor interfere nos domínios da vida diária 

(responsabilidades familiares e domésticas, recreação, atividade social, ocupação, 

comportamento sexual, autocuidado e atividades de suporte à vida). 

 

Cada item é classificado em uma escala de 0 (sem deficiência) a 10 (deficiência total). A 

pontuação final (variando de 0 a 70) é calculada somando as pontuações de cada item, com uma 

pontuação mais alta indicando um nível mais alto de incapacidade devido à dor (figura 3). 

 

A consistência, validade e confiabilidade deste questionário foram testadas e provaram ser úteis 

em estudos de danos nos nervos(69). 
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           Figura 5 - Pain Disability Index 

 

 
Fonte: Wang et al.(70). 

 

4.2.2.3 Tamanho da amostra e alocação do paciente 

 

 A alocação dos pacientes e a análise estatística serão feitas por um pesquisador que não terá 

conhecimento dos procedimentos e grupos.  

 

Uma randomização simples será realizada em envelopes lacrados e opacos, com 16 pacientes 

por grupo (grupos A e B), totalizando 32 pacientes. 

 

O tamanho da amostra é baseado no estudo de Gordon et al.(7). Estima-se a amostra 

considerando um teste de análise de variância (ANOVA) de medidas repetidas com interação 

entre fatores e inter fatores, com tamanho de efeito de 0,26, erro do tipo alfa de 5%, poder de 

80%, dois grupos, três medidas, com correção entre fatores de medidas repetidas de 0,5 e 

correção de não esfericidade de 1.   
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Esses parâmetros resultaram em 26 indivíduos na amostra total (13 por grupo), que foram 

aumentados em 20% para compensar possíveis perdas, resultando em uma amostra final de 32 

pacientes (16 por grupo). 

 

A seleção da amostra para compor os dois grupos será realizada por um cirurgião de mão 

experiente (> 10 anos), por meio de exame clínico e aplicação de instrumentos de avaliação 

(monofilamentos de Semmes-Weinstein, teste de discriminação de dois pontos, Cold Sensitivity 

Severity scale e o questionário Pain Disability Index). 

 

4.2.2.4 Armazenamento de dados 

 

 Os dados coletados serão documentados em um livro de registro cadastrado à mão, digitados 

em arquivo no Microsoft Office Excel e arquivados no Google Drive. 

 

Os questionários Cold Sensitivity Severity Scale e Pain Disability Index são aplicados a cada 

participante na última avaliação do cirurgião de mão para serem respondidos individualmente 

e, ao final da coleta, são importados em formato .xlsx do Microsoft Office Excel e arquivados 

no Google Drive.  

 

Todos os dados serão inseridos manual e eletronicamente e armazenados em um laptop 

protegido por senha, disco rígido de computador e dispositivo de armazenamento externo em 

posse do responsável pela pesquisa e compartilhados virtualmente com o pesquisador 

supervisor.  

 

Os arquivos dos participantes serão armazenados em ordem numérica e armazenados de forma 

segura e acessível. Os arquivos dos participantes serão mantidos em armazenamento por um 

período de cinco anos após a conclusão do estudo. 

 

4.2.2.5 Análise estatística 

 

 Todos os testes estatísticos serão realizados usando o software JASP (V0.18.3). 

 

https://www.ibm.com/uk-en/analytics/spss-statistics-software
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Os dados serão avaliados de forma pareada e não-pareada. Para avaliações pareadas 

(comparações intragrupos) serão utilizadas análises de variância com medidas repetidas 

(ANOVA repeated measures ou Teste de FRIEDMAN), seguidas do pós-teste de STUDENT-

NEWMAN-KEULS. Para avaliações não-pareadas (comparações entre grupos), serão 

utilizadas análises de variância de uma medida (ANOVA one-way ou teste de KRUSKAL-

WALLIS), seguidas do mesmo pós-teste que as avaliações paramétricas.  A escolha dos testes 

irá depender da normalidade ou da natureza dos dados.   

 

Para análise estatística, será considerado o intervalo de confiança de 95%, com alfa de 5% (P 

<0,05) e poder de 80%. 

 

A análise descritiva será feita por meio das médias ou medianas associadas às medidas de 

dispersão aplicáveis (desvio padrão ou quartis 25/75). Tanto as medidas das variáveis em cada 

estudo quanto a análise estatística serão realizadas às cegas. 

 

A variável independente para ambos os grupos será o uso de correntes elétricas. As variáveis 

dependentes serão derivadas das avaliações pré e pós-tratamento (monofilamentos de Semmes-

Weinstein, Teste de Discriminação de Dois Pontos, Cold Sensitivity Severity Scale e Pain 

Disability Index). 

 

4.2.2.6 Aspectos éticos 

 

 Os pacientes serão informados oralmente no momento da admissão ao hospital sobre a natureza 

do estudo (incluindo a descrição dos procedimentos que serão usados, possíveis desconfortos e 

riscos e benefícios esperados, métodos alternativos de tratamento existentes, abordagens de 

monitoramento e assistência, e pessoal responsável) em linguagem acessível. 

 

 Os pacientes receberão esclarecimentos antes e durante o estudo quanto à metodologia, 

informando que não utilizaremos grupo placebo, sendo possível a inclusão em grupo controle. 

Serão informados sobre sua liberdade de recusa ou desistência do estudo, em qualquer etapa da 

pesquisa, sem qualquer penalidade ou prejuízo ao atendimento; a confidencialidade de seus 

dados; a ausência de reembolso de despesas decorrentes da participação da pesquisa; e as 
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formas de indenização em caso de eventuais danos decorrentes da pesquisa de acordo com as 

normas e regulamentações éticas de estudos em humanos da declaração de Helsinki(74). 

 

Os procedimentos que usaremos não geram riscos vitais. Os riscos são mínimos para o paciente, 

pois utilizar-se-ão correntes elétricas bifásicas de baixa intensidade, que não geram efeitos 

eletrolíticos na pele, além dos eletrodos de superfície. A estimulação será feita apenas uma vez, 

minimizando assim a possibilidade de irritações na pele. Nenhum dos procedimentos de 

avaliação cria riscos para lesões de pele. Caso haja alguma intercorrência em relação aos 

procedimentos, os pacientes serão encaminhados imediatamente aos médicos do projeto12. O 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido encontra-se no Apêndice A. 

 

4.2 Outcomes evaluation in clinical trials of electrical stimulation influence on peripheral 

nerve injury 

 

4.2.1 Métodos 

 

Trata-se de um estudo retrospectivo, descritivo, com análise quantitativa, por meio de busca 

sistematizada na base de dados PubMed®, sem restrições de data, idioma ou fator de impacto 

dos periódicos. Consideramos apenas ensaios clínicos randomizados em grupos de 

delineamento paralelo de qualquer sexo, idade e seguimento que tenham recebido qualquer 

tratamento de estimulação elétrica para lesão de nervo periférico no grupo intervenção e 

qualquer ou nenhuma intervenção no grupo controle. Foi realizada uma busca por Randomized 

Controlled Trial no PubMed® utilizando a estratégia descrita na Tabela 2. 

 

 

 

 

 

 

                                                 
1 O projeto foi submetido ao Comitê de Ética em Pesquisa da Faculdade de Medicina da Bahia da Universidade 

Federal da Bahia. Os pacientes que concordaram em participar do estudo assinaram o termo de consentimento 

livre e esclarecido na admissão (dados estendidos), conforme Resolução nº 466, de 12 de dezembro de 2012, do 

Conselho Nacional de Saúde. 
2 As informações fornecidas pelos pacientes, bem como todos os dados coletados na pesquisa, serão mantidos em 

sigilo, a fim de preservar sua identidade. Os dados serão mantidos em arquivo com chave do Grupo de Pesquisa, 

sob responsabilidade do Prof. Abrahão Fontes Baptista. 
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Tabela 2 - Estratégia de busca. 

N Estratégia de busca 

 #1 peripheral nerve injury OR Peripheral Nerve Injury OR Nerve Injuries, 

Peripheral OR Nerve Injury, Peripheral OR Peripheral; Nerve Injuries OR 

Nerve Injury, Peripheral OR Nerve Injuries, Peripheral OR peripheral 

nerve regeneration OR peripheral nerve damage OR peripheral nerve crush 

OR peripheral nerve transection  

Filters: Randomized Controlled Trial 

 #2 nerve stimulation OR transcutaneous nerve stimulation OR 

electrostimulation therapy OR electrode OR Therapeutic Electrical 

Stimulation OR Electrical Stimulation, Therapeutic OR Stimulation, 

Therapeutic Electrical OR Therapeutic Electric Stimulation OR Electric 

Stimulation, Therapeutic OR Stimulation, Therapeutic Electric OR 

Electrical Stimulation Therapy OR Stimulation Therapy, Electrical OR 

Stimulation Therapy, Electrical OR Therapy, Electrical Stimulation OR 

Therapy, Electric Stimulation OR Stimulation Therapy, Electric OR 

Electrotherapy OR Interferential Current Electrotherapy OR 

Electrotherapy, Interferential Current OR Magnetic Field Therapy OR 

electrical stimulation OR peripheral electrical stimulation OR PES OR cuff 

stimulation OR magnetic stimulation OR peripheral magnetic stimulation  

Filters: Randomized Controlled Trial 

#3 #1 AND #2 

 

Foram excluídos os artigos que não correspondiam a ECR de intervenção ou artigos duplicados. 

Dois autores independentes selecionaram os artigos por título e resumo utilizando o aplicativo 

web Rayyan© de acordo com os critérios de inclusão, e eventuais divergências foram resolvidas 

por consenso. Os artigos selecionados foram lidos na íntegra e os desfechos primários 

classificados de acordo com os critérios propostos por Heneghan et al.(62) Neste estudo, os 

autores destacam que uma das razões pelas quais os ensaios clínicos randomizados podem não 

refletir benefícios reais para os pacientes está relacionada à escolha confusa ou inadequada dos 

desfechos e categorizam essas escolhas inadequadas em três tipos: desfechos substitutos, 

compostos e subjetivos. Além disso, mencionam o uso de escalas complexas ou desfechos que 

não têm relevância para pacientes e profissionais de saúde na avaliação de intervenções. 
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5 RESULTADOS 

 

Artigo: Effects of transcutaneous electrical stimulation on peripheral nerve regeneration after 

digital nerve neurorrhaphy. 

 

A elegibilidade foi avaliada em um total de 54 pacientes, destes, 21 não atenderam aos critérios 

de inclusão e um se recusou a participar do estudo. Nossa análise final abrangeu 16 pacientes 

no grupo PES e 16 pacientes no grupo sham (Figura 1). No pré-operatório, ambos os grupos 

apresentaram características basais semelhantes (Tabela 3).  

 

Tabela 3 - Características basais dos pacientes 

 Estimulação elétrica (n=16)  Sham (n=16) 

Média de idade (variação em anos) 36.6 (18 to 57) 34.2 (21 to 58) 

Sexo masculino (%) 9 (56) 12 (75) 

Destro (%) 13 (81) 14 (87) 

Lesão na mão dominante (%) 6 (38) 8 (50) 

Lesão do nervo digital radial (%) 9 (56) 7 (44) 

Dedo ferido:  

 Polegar (n=8) 

 Indicador (n=9) 

 Dedo médio (n=2) 

 Dedo anular (n=4) 

Dedo mínimo (n=9) 

  

4 

5 

1 

1 

5 

  

4 

4 

1 

3 

4 

Diabetes  1 0 

Fumante 2 4 

 

Todos os pacientes de ambos os grupos sofreram perda importante da sensibilidade de acordo 

com a avaliação dos MSW e s2PD tanto no pré quanto uma semana após a operação, portanto, 

a análise foi realizada apenas nos dados das avaliações posteriores. Foi realizada uma ANOVA 

com o tempo de avaliação como fator de medida repetida (níveis: 1 e 3 meses de pós-operatório) 

e o grupo como covariante entre o fator sujeito e a idade (fig. 4). A análise indicou efeito 

estatisticamente significante dentro do tempo dos sujeitos (F=7,351, p=0,012) sobre MSW (g) 

e alfa não significativo, porém baixo (F=3,275, p=0,082) entre o efeito da idade dos sujeitos 

(Tabela 3). Os resultados foram semelhantes quando os valores de MSW foram expressos 

utilizando a variável tamanho dos filamentos, mas com a idade atingindo um efeito significativo 

entre os sujeitos (F=6,912, p=0,014). Testes post hoc confirmaram esses resultados, com 



42 

 

diferenças significativas encontradas apenas entre os diferentes tempos de avaliação dentro de 

um mesmo grupo experimental. A análise foi repetida com o s2PD como variável dependente 

e os resultados foram essencialmente equivalentes. Apenas a variável tempo alcançou nível de 

significância (F=12,236, p=0,002) com a covariável idade aproximando a significância 

(F=3,249, p=0,083).  

 

O CSS e o PDI dos dois grupos, medidos na última avaliação, foram comparados usando um 

teste t para amostras independentes e não foram encontradas diferenças significativas. Vale 

ressaltar que essas duas medidas foram altamente correlacionadas (r=0,819, p<0,001). 

 

Avaliando a robustez dos resultados, as análises foram repetidas sem idade como covariante, 

bem como após a exclusão de um sujeito do grupo A, de 57 anos, que apresentava valores 

discrepantes de MSW (g) (escore-z≈5). A remoção da covariante de idade não alterou nenhum 

dos resultados anteriores, mas a remoção do outlier eliminou a significância da idade como 

covariante.  

 

Em resumo, os resultados mostram que os pacientes de ambos os grupos recuperaram 

gradualmente sua sensibilidade medida pelos testes de MSW e s2PD, até um nível quase normal 

na última medição. Entretanto, não houve efeito significativo do tratamento ao final das três 

medidas no pós-operatório. 

 

Artigo: Outcomes evaluation in clinical trials of electrical stimulation influence on peripheral 

nerve injury. 

 

A busca foi realizada no PubMed® em 27/09/2022, sendo encontrados 87 artigos. Após a 

aplicação dos critérios de inclusão, restaram 14 artigos (Tabela 4). Dentre os 14 ECR 

selecionados, os desfechos primários foram classificados como clínicos em três estudos 

(21,5%), como substitutos em oito estudos (57,2%), como compostos em apenas um (7,1%), 

como subjetivos em apenas um (7,1%) e como utilizando escalas complexas em também em 

um (7,1%). (Figura 6)  
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Tabela 4 - Classificação dos desfechos primários 

Study Clinical 

outcome 

Surrogate 

outcome 

Composite 

outcome 

Subjective 

Outcome 

 

Complex 

scales and/or 

lack of 

relevance 

Shoman 

2022  

         X       

Power 2020           X       

Ton 2019       x         

Gall 2016                         x 

Leung 2015           X       

Wong 2015           X       

Zhou 2012        x         

Gordon 2010                   x     

Weintraub 

2009  

      x                     

Ghaffariyeh 

2009  

               X       

Gordon 2007            X       

Xiao 2007              x   

Cheng 2001                 X       

Cheng 2000                 X      

 

 

  

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cheng+AS&cauthor_id=10732177
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Figura 6 - Distribuição dos desfechos primários 

 

Fonte: Elaborado pelo autor (2024). 
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6 ARTIGOS 

 

6.1 Artigo publicado: Influence of surface peripheral electrical stimulation on nerve 

regeneration after digital nerve neurorrhaphy: study protocol for a randomized clinical 

trial  

 

O primeiro artigo da tese (protocolo do ensaio clínico randomizado) foi publicado em revista 

internacional com indexação Pubmed, classificada como A3 pela CAPES. 
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6.2 Artigo em vias de submissão: Effects of transcutaneous electrical stimulation on 

peripheral nerve regeneration after digital nerve neurorrhaphy: A randomized clinical 

trial 
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6.3 Artigo publicado: Influence of electrical stimulation on peripheral nerve 

regeneration: Protocol for a systematic review 

 

O terceiro artigo foi publicado na revista Research, Society and Development, é de um protocolo 

para realização de uma revisão sistemática que havíamos planejado fazer para compor nossa 

tese. Entretanto, logo em seguida a publicação deste protocolo, duas outras revisões (sendo uma 

sistemática e outra narrativa) foram publicadas, o que nos fez optar por aproveitar a estratégia 

de busca e realizar um estudo metacientífico avaliando desfechos em estudos de estimulação 

elétrica.    
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6.4 Artigo submetido: Outcomes evaluation in clinical trials of electrical stimulation 

influence on peripheral nerve injury 
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7 DISCUSSÃO 

 

7.1 Discussão sobre os resultados do ensaio clínico randomizado 

 

O ensaio clínico randomizado intitulado “Effects of transcutaneous electrical stimulation on 

peripheral nerve regeneration after digital nerve neurorrhaphy: a randomized clinical trial” 

explorou a eficácia do PES de superfície na recuperação da função sensorial. Os resultados 

mostraram que os pacientes de ambos os grupos recuperaram gradualmente sua sensibilidade 

medida pelos testes de MSW e s2PD, próximos ao normal na última medição. No entanto, 

nenhum efeito significativo foi encontrado para o PES ao final das três medidas momentos após 

a cirurgia. A idade dos pacientes pode desempenhar algum papel no processo de regeneração, 

mas sua influência foi, na melhor das hipóteses, pequena na amostra estudada. A sensibilidade 

ao frio e a incapacidade para dor foram mensuradas apenas no último estágio e apresentaram 

alta variabilidade, sendo difícil concluir que o tratamento não afetou esse aspecto. 

 

Estudos anteriores avaliaram a influência da estimulação elétrica periférica (PES) por meio de 

eletrodos de superfície na regeneração de tecidos como os tendões(75,76), pele(77-80) e osso(81), 

com resultados variados. Esta modalidade está associada a efeitos como aumento do fluxo 

sanguíneo(82,83) e síntese de colágeno(76). No entanto, correntes elétricas com amplitudes acima 

de 1 mA são necessárias, o que pode estar relacionado à diminuição das concentrações de 

trifosfato de adenosina (ATP)(77) e, conseqüentemente, a inibição da regeneração nervosa 

periférica. 

 

Os campos elétricos podem influenciar a circulação/perfusão sanguínea, promovendo um 

aumento no surgimento axonal e regeneração do nervo(78). Correntes elétricas de baixa 

frequência podem ativar seletivamente as fibras C sensoriais e aumentar a expressão de 

neuropeptídeos, como a substância P, que geram vasodilatação(79-81). Além disso, PES de baixa 

frequência (2-10 Hz) geralmente está associado à contração muscular rítmica, que pode ter 

efeitos circulatórios(82). No entanto, algumas evidências sugerem que PES de alta frequência, 

usado sem produzir contração muscular, também aumenta a circulação, como de Vries et al.(83) 

demonstraram no seu estudo em artérias coronárias. 
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A estimulação elétrica transcutânea é promissora na regeneração nervosa, oferecendo uma 

abordagem não invasiva com potenciais benefícios práticos(84). Pode ser utilizado para 

contornar as complicações do implante cirúrgico ou estimulação percutânea(75,76). Algumas 

pesquisas indicam que os axônios regenerados podem levar até oito semanas para percorrer 

uma distância de 25mm e o uso de PES pode reduzir esse período(52,85). Resultados anteriores 

demonstraram que indivíduos que receberam estimulação apresentaram resultados mais 

precoces e melhores em torno de três meses após a cirurgia (86). Gordon e col. conduziram um 

ensaio clínico randomizado e controlado inovador com 21 pacientes submetidos à cirurgia de 

descompressão do túnel do carpo. Após a cirurgia, o grupo experimental recebeu estimulação 

elétrica com fios implantados por uma hora, regulados em 20 Hz, 4-6 volts e duração de pulso 

entre 0,1 e 0,8 milissegundos. Impressionantemente, melhoras nas medidas eletrofísicas 

ocorreram dentro de seis a oito semanas, enquanto uma recuperação mais lenta foi observada 

no grupo controle(7). Em um ECR duplo-cego, Wong et al. investigaram os efeitos do PES após 

o reparo de 31 nervos digitais transeccionados. O protocolo PES (20 Hz, <30 V, 0,1–0,4 ms) 

levou a uma melhora significativa nos resultados sensoriais, no entanto, a recuperação funcional 

permaneceu inalterada(86). Em 2020, Power e colaboradores(87) realizaram um estudo para 

examinar o impacto da estimulação elétrica após a cirurgia de descompressão do túnel cubital. 

Trinta e um pacientes foram submetidos a uma hora de PES (20 Hz, <30 V, 0,1 ms) após a 

cirurgia. Durante o período de acompanhamento, o grupo PES exibiu melhoras notáveis na 

Estimativa do Número de Unidades Motoras (MUNE) em comparação com o grupo controle(87). 

 

Protocolos de estimulação elétrica de curta duração (especificamente, 10 minutos) poderiam 

melhorar a tradução clínica e simplificar os procedimentos perioperatórios(4). Estudos 

utilizando modelos de camundongos não revelaram diferença significativa nos desfechos entre 

uma hora ou 10 minutos (a 16 Hz, com duração de 100 microssegundos) de estimulação elétrica. 

A PES de curta duração pode produzir efeitos terapêuticos semelhantes a uma sessão de uma 

hora em modelos murinos submetidos à transecção e reparo do nervo(88). No entanto, o 

protocolo mais estudado para administrar a terapia por estimulação elétrica em humanos 

envolve a sua aplicação dentro de uma hora imediatamente após o reparo do nervo. 

 

McGinnis (1992) e Hansom (1994) relataram efeitos negativos da estimulação elétrica na 

regeneração nervosa(44,45). Essa divergência de resultados levanta questões sobre a eficácia dos 

campos aplicados no aumento da regeneração de nervos periféricos in vivo. Em nosso estudo, 
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os testes s2PD e SWM não demonstraram que o PES aumenta significativamente a reinervação 

de receptores responsáveis pela sensação tátil na pele da polpa digital. 

 

A incerteza em relação aos benefícios do PES pode ser atribuída a vários fatores. 

Primeiramente, a heterogeneidade das lesões nervosas e a variabilidade individual podem 

influenciar as respostas à estimulação elétrica. Além disso, a intensidade, duração e frequência 

dos campos elétricos podem desempenhar um papel significativo. Estudos futuros devem 

considerar esses fatores e explorar mecanismos subjacentes para esclarecer a eficácia do PES 

na regeneração nervosa. 

 

Os efeitos mais estudados do PES estão relacionados ao controle da dor. A analgesia causada 

por PES de alta frequência ativa os receptores δ-opioides, enquanto o PES de baixa frequência 

ativa os receptores μ-opioides(89,90). Sinatra e Ford(91) demonstraram que o uso crônico de 

morfina por 14 dias leva a um retardo na regeneração nervosa periférica, refletido por um menor 

número de perfis axonais, diminuição da remoção de resíduos de mielina e hipertrofia e 

proliferação de Células de Schwann. Zeng et al.(92) também demonstraram que a exposição à 

morfina, agindo via receptores μ-opioides, aumenta a regeneração das fibras amielínicas, ao 

mesmo tempo que inibe a regeneração das fibras mielinizadas após lesão por esmagamento do 

nervo ciático. 

 

A diferença fundamental entre os estudos que mostraram efeitos estimulantes ou inibidores da 

regeneração do sistema nervoso periférico por meio da ativação de receptores opioides foi o 

tempo de uso prolongado, o que pode ter levado ao desenvolvimento de tolerância 

farmacológica. Chandran e Sluka(93) demonstraram que PES repetidos de alta e baixa frequência 

por 20 minutos por dia, levaram à tolerância aos opioides no dia 4. Mao et al.(94) demonstrou 

que este efeito é mediado pelo N-Metil-D-aspartato (NMDA) - via da caspase, que leva à 

apoptose de células neuronais na medula espinhal. Portanto, o uso prolongado de PES pode 

levar ao desenvolvimento de tolerância aos opioides e neurotoxicidade das células envolvidas 

na regeneração. Um breve uso de PES, que não leva à tolerância aos opióides, pode, no entanto, 

ser uma estratégia importante para promover a regeneração(95), mas isso  foi pouco investigado 

até agora em humanos.  
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A intolerância ao frio(96) e a dor(69) frequentemente se manifestam como complicações após 

lesão nervosa na mão. Estudos anteriores relacionaram a gravidade dos sintomas à extensão da 

restauração sensorial pós-lesão nervosa, com indivíduos exibindo pior recuperação nervosa 

experimentando sintomas mais graves(69,97). Em nossa amostra, a lesão isolada do nervo digital 

não esteve associada a piores desfechos em termos de dor e intolerância ao frio avaliados pelos 

questionários aplicados (CSS e PDI) entre os grupos analisados. Essas complicações pós-

operatórias parecem ser um problema mais relacionado a casos de traumas mais complexos 

como reimplante digital, comprometimento vascular mais grave e lesões mais proximais dos 

nervos mediano e ulnar. 

 

Um protocolo para reabilitação pós-operatório de neurorrafias ao nível da mão é considerado 

um tratamento adjuvante padrão(98) e foi prescrito para ambos os grupos em nosso estudo. Não 

oferecer tal procedimento com a terapia especializada da mão seria antiético, pois a reabilitação 

é comumente prescrita no pós-operatório em cenários da vida real e omiti-la poderia 

comprometer a validade externa do estudo. No entanto, reconhece-se que pode haver um efeito 

de interação entre as terapias instituídas, tornando difícil mensurar com precisão eventuais 

benefícios do PES. 

 

Uma limitação do PES é que a cirurgia deve ser realizada preferencialmente sob anestesia geral. 

Um estudo recente(99) mostra que o uso de lidocaína no perioperatório reduziu 

significativamente os efeitos positivos da estimulação elétrica na regeneração nervosa. 

Entretanto, a prática atual em cirurgia da mão está caminhando para utilização cada vez mais 

rotineira da anestesia local ou regional, que oferece as vantagens de menor risco perioperatório, 

recuperação mais rápida do paciente no pós-operatório imediato e melhor analgesia. Portanto, 

sugerir esse tratamento sem estudar o método de administração sob anestesia padrão pode não 

ser clinicamente aceitável. Uma vez comprovada sua eficácia, acreditamos que a estimulação 

elétrica poderia estar indicada em casos de maior gravidade em que se utilize a anestesia geral. 

 

Uma segunda limitação deste estudo é que os resultados funcionais levaram em consideração 

algumas informações subjetivas dos pacientes. A avaliação neurofisiológica pode servir como 

um indicador sensível para avaliar a gravidade e a progressão da doença em adultos. No entanto, 

a limitação na utilização de estudos de condução decorre da laceração de um único ramo digital 

observada em todos os sujeitos estudados. A contaminação ocorre pela condução do volume de 
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sinal via potencial de ação do nervo sensitivo gerado pelo ramo intacto no lado oposto do 

dedo(86).  Pesquisas recentes de resultados após lesões nervosas têm se concentrado cada vez 

mais em resultados funcionais e resultados relatados pelos pacientes(62). 

 

Intervenções em saúde podem ter seus efeitos mascarados quando aplicadas a populações com 

menor gravidade da condição-alvo. Ao avaliarmos o impacto de uma intervenção, a eficácia 

pode não ser totalmente aparente se a população estudada não estiver em alto risco para os 

desfechos que a intervenção pretende prevenir ou mitigar(100). Isto pode levar a uma 

subestimação da verdadeira eficácia da intervenção numa população de maior risco. Isto realça 

a importância de selecionar uma população de estudo apropriada que reflita o grupo-alvo com 

maior probabilidade de se beneficiar da intervenção. Em nossa amostra, o fato de termos 

escolhido um modelo de estimulação em nervo digital que tem, habitualmente, uma rápida 

recuperação e bom prognóstico, pode ter contribuído para que potenciais benefícios 

promovidos pelo PES não fossem evidentes. 

 

Um problema inerente a qualquer método de pesquisa de artigos é o viés de publicação. O viés 

de publicação é o fenômeno no qual os estudos publicados em periódicos revisados por pares 

têm maior probabilidade de relatar resultados estatisticamente significativos do que os estudos 

que relatam conclusões não significativas, especialmente para estudos menores. Portanto, os 

estudos publicados podem não ser representativos de todos os estudos realizados sobre uma 

questão clínica específica, podem superestimar os estudos que mostram resultados “positivos” 

e podem explicar algumas das diferenças entre algumas meta-análises e grandes ensaios clínicos 

randomizados(101). 

 

7.2 Discussão sobre os desfechos em ensaios clínicos sobre a influência da estimulação 

elétrica na lesão nervosa periférica 

 

No artigo intitulado “Outcomes evaluation in clinical trials of electrical stimulation influence 

on peripheral nerve injury” sobre os desfechos em ensaios clínicos que utilizaram a estimulação 

elétrica no tratamento das lesões nervosas, observamos que, na maioria dos artigos publicados 

(78,5%), medidas incapazes de demonstrar melhora clínica relevante para os pacientes foram 

utilizadas como desfechos primários, apresentando, portanto, impacto limitado na prática de 

saúde. Do total, 57,2% utilizaram desfechos substitutos, 7,1% utilizaram desfechos compostos, 

7,1% utilizaram desfechos subjetivos e 7,1% utilizaram escalas complexas para avaliar 
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desfechos. Esses tipos de desfechos geralmente não avaliam o estado clínico dos pacientes, 

sugerindo que a maioria dos ECRs intervencionistas usando a estimulação elétrica não traduz 

melhorias em sua saúde. No entanto, não se pode afirmar que esses estudos não tenham 

importância científica, uma vez que o uso de desfechos substitutos ou mesmo compostos pode 

ser útil em estágios iniciais de ECRs, estimando a chamada probabilidade pré-teste da hipótese 

testada (teoria bayesiana da decisão)(102,103). Muitos desfechos clínicos requerem um 

seguimento mais longo do que os desfechos substitutos ou compostos e a escolha por estes torna 

viável a realização de estudos,  uma vez que um menor tempo de seguimento pode proporcionar 

ao pesquisador a capacidade de decidir se deseja prosseguir com a pesquisa(104). 

 

O objetivo da maioria das publicações científicas em saúde é validar práticas que promovam o 

cuidado ao paciente, garantindo assim a melhoria de sua qualidade de vida. Nessa perspectiva, 

os ensaios clínicos randomizados têm a função de testar hipóteses e avaliá-las com base nos 

desfechos escolhidos para fins de pesquisa(104). Os ECR estão no topo da pirâmide de 

evidências(61).  

 

Os desfechos podem ser definidos como indicadores para medir o efeito de uma intervenção. 

No contexto dos ECR, a seleção de desfechos requer muita atenção e é parte importante de um 

plano de pesquisa, pois dependendo dos objetivos do estudo, seja para avaliar a probabilidade 

pré-teste de uma hipótese ou sua validade clínica, alguns parâmetros serão mais importantes do 

que outros(105). Essa ampla gama de artigos que utilizam desfechos que não avaliam 

adequadamente a condição clínica dos pacientes indica que a maioria dos ECR de intervenção 

que aborda a estimulação elétrica para o tratamento da lesão nervosa periférica não é capaz de 

traduzir corretamente uma melhora no estado de saúde dos pacientes(106). 

 

Os desfechos clínicos são aqueles que refletem o ambiente do mundo real e as necessidades que 

realmente impactam a vida do paciente e, portanto, estão relacionados à qualidade de vida após 

uma intervenção. Assim, esses tipos de desfechos devem estar ligados à prática médica(62,105,106). 

Viergever et al.(107) mostraram um aumento na quantidade de ECR, sem necessariamente haver 

um aumento na qualidade dos estudos, subestimando os potenciais benefícios que esse tipo de 

estudo pode promover. Sabe-se que, embora os ECR estejam no topo da pirâmide de evidências 

e sejam importantes para a tomada de decisão, eles podem ter um custo elevado e exigir grande 

esforço da equipe científica.  Assim, para mitigar esses custos e simplificar o trabalho, muitos 
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pesquisadores utilizam medidas de desfecho que podem ser confusas ou que não se traduzem 

em melhora clínica para os pacientes(105,106,108). 

 

Heneghan et al.(62) explicam que uma das razões pelas quais os ECR podem não se converter 

em benefícios para os pacientes é o equívoco na escolha dos desfechos, quando se opta por 

desfechos pouco claros, sem relevância na prática clínica. Os autores dividem os desfechos em 

clínicos e outros considerados mal escolhidos que são: substitutos, compostos e subjetivos, 

além de citarem o uso de escalas complexas na avaliação das intervenções e a falta de relevância 

para pacientes e tomadores de decisão, como potenciais falhas de desenho em ensaios clínicos. 

Os desfechos substitutos são medidas indiretas utilizadas para estimar um resultado clínico e 

apresentam como valor principal o fato de serem definidos por meio de variáveis contínuas, de 

fácil mensuração e de resposta de curto prazo. Esse fato diminui o tempo de seguimento dos 

estudos(105,106,108). Teoricamente, um desfecho substituto torna-se um substituto efetivo para o 

desfecho clínico, quando os efeitos da intervenção sobre o substituto predizem com segurança 

o efeito global sobre o desfecho clínico. Essa relação deve ser principal forma de ação da 

intervenção sobre o desfecho clínico(106). Na prática, essa exigência muitas vezes falha. Apesar 

disso, podemos dizer que a maioria dos desfechos substitutos foi bem escolhida em nossa 

amostra, pois a estimulação elétrica é um tratamento inovador e promissor para lesões nervosas 

e estudos nessa área ainda são considerados como prova de conceito. Nesses casos, estudos 

menores e que utilizem desfechos substitutos bem escolhidos justificam-se por serem um passo 

importante que antecede novos estudos com amostras maiores para comprovar a eficácia desse 

tipo de intervenção em humanos e seu real tamanho de efeito.   

 

A incorporação de novas intervenções na prática clínica, no entanto, poderia gerar problemas, 

especialmente se os estudos relacionados a essas intervenções utilizarem desfechos substitutos, 

como evidenciado por Rupp et al.(109) Em seu estudo, os autores mostraram que, embora os 

desfechos substitutos fossem suficientes para a aprovação de novas drogas antineoplásicas pelo 

FDA, esses medicamentos não foram capazes de aumentar a sobrevida dos pacientes ou 

melhorar a qualidade de vida; portanto, deve-se ter cautela na interpretação de tais desfechos. 

Os desfechos compostos caracterizam-se pela avaliação de fatores combinados na medida do 

desfecho, o que promove redução no tamanho da amostra, além de apresentar potencial de 

interpretação confusa dos resultados devido à combinação de fatores(110). Os desfechos 

subjetivos são marcados pela necessidade de julgamento por parte do pesquisador ou ocorrem 
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quando são relatados pelos pacientes. O uso de escalas complexas está relacionado à 

combinação de sinais e sintomas em escalas criadas pelos autores do estudo, o que se torna 

problemático por não serem medidas validadas e confiáveis como os ECR exigem(62). 

 

Em relação ao relato de eventos adversos na amostra estudada, observou-se que, dos 14 ECR 

analisados, seis não o fizeram. Esse número é considerável, pois é fundamental que as 

complicações decorrentes de uma intervenção sejam relatadas nos ECR, uma vez que essas 

informações são de enorme importância na prática clínica, permitindo ao leitor analisar sua 

relação custo-benefício.  

 

Uma das limitações do nosso estudo foi não avaliar a qualidade dos periódicos em que os 

estudos foram publicados - o fator de impacto é um tipo de métrica que o leitor deve observar 

com muita atenção, pois seu aspecto multifatorial pode, por vezes, influenciar leitores menos 

atentos. Outra limitação diz respeito ao tipo de intervenção avaliada; a amostra foi composta 

por apenas 14 ECR, pois a estimulação elétrica é um novo tipo de intervenção em humanos, 

com poucos artigos publicados. 

 

O Center for Outcome Measures in Efficacy Trials (COMET)(111) é uma iniciativa que propõe 

uma solução para os problemas citados. Recomenda o desenvolvimento e a aplicação de 

desfechos que devem ser medidos e relatados em ensaios clínicos para doenças específicas ou 

populações experimentais. Seu principal papel é desenvolver diretrizes sobre como escolher 

instrumentos de mensuração de resultados para os resultados incluídos em um estudo. As 

recomendações feitas pelo COMET são importantes para propor medidas de desfecho que 

representem a clínica e para ajudar os pesquisadores a fazerem escolhas mais adequadas. Os 

aspectos positivos dessa iniciativa são a padronização desses resultados(112), para facilitar a 

compreensão dos leitores, e a análise combinada dos dados em meta-análises. 
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8 CONCLUSÕES 

 

A seguir, encontram-se as conclusões para os artigos contidos na tese apresentada. 

  

Conclusão do artigo 6.2: “Effects of transcutaneous electrical stimulation on peripheral 

nerve regeneration after digital nerve neurorrhaphy: A randomized clinical trial”. 

 

Em nosso ensaio clínico randomizado, o uso da estimulação elétrica de superfície após 

neurorrafia dos nervos digitais da mão não melhorou a sensibilidade pós-operatória medida 

pelos testes MSW e s2PD e não se associou a melhores resultados em termos de sensibilidade 

ao frio e à dor envolvendo os desfechos estudados. No entanto, estudos adicionais são 

necessários para continuar explorando a eficácia e a segurança do uso da estimulação elétrica 

na regeneração nervosa. 

 

Conclusão do artigo 6.4: “Outcomes evaluation in clinical trials of electrical stimulation 

influence on peripheral nerve injury”. 

 

Na amostra estudada em nosso estudo metacientífico, que incluiu os desfechos primários em 

14 ECR de intervenção utilizando estimulação elétrica para tratar lesões nervosas periféricas, 

21,5% foram considerados desfechos clínicos, 57,2% substitutos, 7,1% compostos, 7,1% 

escalas complexas e 7,1% desfechos subjetivos. 57,1% dos artigos não relataram eventos 

adversos. A apresentação de desfechos com pouca relevância clínica representou mais da 

metade da amostra (78,5%). 

 

Artigos científicos que produzam resultados pouco claros para os leitores ou tenham impacto 

clínico mínimo para os pacientes podem representar uma dificuldade crítica descrita na 

literatura médica. 

 

Desfechos inadequados podem gerar confusão no processo de tomada de decisão em saúde, 

levando à escolha de intervenções que não trazem benefícios reais aos pacientes. 

Propostas como a iniciativa COMET para a seleção de desfechos de pesquisa poderiam ajudar 

os profissionais de saúde a compreenderem e selecionar as intervenções terapêuticas mais 

apropriadas para os pacientes. 
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APÊNDICES 

 

APÊNDICE A – Termo de Consentimento Livre e Esclarecido  

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

HOSPITAL GERAL DO ESTADO 

 

DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTÍFICA 

 

 

I. TÍTULO DO PROJETO DE PESQUISA: “Influência da estimulação elétrica 

transcutânea na regeneração nervosa periférica após neurorrafia de nervos digitais: 

ensaio clínico randomizado”.  

 

II. PESQUISADOR RESPONSÁVEL: Abrahão Fontes Baptista1 

 

III. INSTITUIÇÃO/DEPARTAMENTO:  Hospital Geral do Estado e Serviço de 

Fisioterapia da UFBA. Programa de Pós-Graduação em Medicina e Saúde Humana da 

Escola Bahiana de Medicina e Saúde Pública. 

 

IV.  PESQUISADORES PARTICIPANTES: Enilton de Santana Ribeiro de Mattos2, 

Alex Guedes3, Paulo Itamar Ferraz Lessa4, Cleber Luz Santos2 

 

1 Programa de Pós-graduação em Neurociência e Cognição, Universidade Federal do ABC – 

UFABC, São Paulo, Brasil. 

2 Complexo Hospitalar Universitário Professor Edgar Santos, Bahia, Brasil. 

3 Faculdade de Medicina da Bahia, Universidade Federal da Bahia, Bahia, Brasil. 

4 Clínica Escola de Fisioterapia, Universidade do Estado da Bahia, Bahia, Brasil 
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V. ENDEREÇO: 

 

Largo do Terreiro de Jesus, s/n. Centro Histórico, CEP 40.026-010 Salvador, Bahia, 

Brasil (cepfmb@ufba.br) 

 

HGE- Av. Vasco da Gama, s/n - Brotas, Salvador - BA, 40286-901 

 

VI. TELEFONES PARA CONTATO: (71) 3283-5564 / (71) 98761-2612 

 

 

Prezado, 

 

Você está sendo convidado a participar como voluntário desta pesquisa. Leia 

atentamente o que segue e, caso tenha alguma dúvida, pergunte ao pesquisador responsável 

pelo estudo até que todas as informações sejam totalmente esclarecidas.  

 

Assinando este Termo de Consentimento, estou ciente de que: 

 

OBJETIVO DO ESTUDO: Verificar a influência da estimulação elétrica através de 

eletrodos de superfície na regeneração nervosa periférica de nervos digitais na mão. 

 

1. PROCEDIMENTO DA PESQUISA: Os pacientes que foram submetidos a cirurgia 

para reparo do nervo lesado no HGE, receberão uma estimulação elétrica transcutânea com 

eletrodos de superfície ainda enquanto internados para verificar a influência da mesma na 

regeneração nervosa. Serão posteriormente acompanhados ambulatorialmente após a alta 

hospitalar. 

 

2. PROCEDIMENTO DAS SESSÕES DE REABILITAÇÃO: Associado a este 

tratamento os pacientes se submeterão a um protocolo de reeducação sensorial da mão por três 

meses, num total de 20 sessões, com cerca de 30 minutos de duração, realizadas em média duas 

vezes por semana. Os pacientes também receberão instruções para realização de exercícios 

domiciliares. 

 

mailto:cepfmb@ufba.br
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3. RISCOS E DESCONFORTO: Os procedimentos que iremos usar não geram riscos 

vitais. Os riscos são mínimos (irritação da pele), já que usaremos correntes elétricas bifásicas 

de baixa intensidade, que não geram efeitos eletrolíticos na pele, além de eletrodos de 

superfície.  A estimulação será feita uma única vez, minimizando a possibilidade de irritação. 

Se ocorrerem quaisquer complicações quanto aos procedimentos os pacientes serão 

imediatamente encaminhados para os médicos que os acompanham e fazem parte do projeto. 

 

4. CONFIDENCIALIDADE: A sua identidade será mantida em total sigilo e preservada 

em todas as situações que envolvam discussão, apresentação ou publicação dos resultados da 

pesquisa. 

 

5. CUSTO E PAGAMENTOS: Você não terá nenhuma despesa para participar desta 

pesquisa, a não ser eventuais gastos com locomoção até o local da pesquisa. Também como não 

será efetuado nenhum tipo de pagamento ou compensação por sua participação. 

 

6. DESISTÊNCIA: A sua recusa em participar do procedimento não lhe trará nenhum 

prejuízo, estando livre para abandonar o experimento a qualquer momento e sem justificativa. 

 

BENEFÍCIOS POTENCIAIS: O uso de corrente elétricas com o objetivo de promover 

a regeneração nervosa periférica tem sido estudado em animais de experimentação. Estratégias 

para acelerar a recuperação e devolver, na medida do possível, funcionalidade às pessoas 

lesadas são extremamente importantes tanto para que elas tenham maior chance de voltar ao 

trabalho quanto para minimizar gastos inadequados com as complicações do quadro.  Os 

resultados deste trabalho podem ser pioneiros no sentido de se descobrir estratégias úteis e 

práticas para se tratar pacientes com lesão nervosa periférica. Os pacientes serão beneficiados 

por terem à sua disposição um serviço de reabilitação muito pouco disponível na cidade.  

 

7. COMITÊ DE ÉTICA EM PESQUISA EM SERES HUMANOS - CEP da 

Faculdade de Medicina da Universidade Federal da Bahia é um colegiado interdisciplinar 

e independente, que tem por finalidade analisar as pesquisas desenvolvidas em seres humanos  

realizadas por docentes, alunos e pesquisadores de outras instituições (que tenham sido 

devidamente encaminhadas pela Comissão Nacional de Ética em Pesquisa) sob os aspectos 

ético e legal (enquadrando-se na legislação vigente para a espécie, especialmente a 

RESOLUÇÃO Nº 466, DE 12 DE DEZEMBRO DE 2012, do Conselho Nacional de Saúde. 
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Como voluntário, você tem todo o direito de entrar em contato com este Comitê a qualquer 

momento e sem prévia comunicação com os pesquisadores envolvidos na pesquisa da qual você 

participa como voluntário.  
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CONVITE PARA PARTICIPAR DA PESQUISA 

 

Eu, __________________________________________________________, 

RG/CPF nº______________________, concordo em participar voluntariamente do estudo 

intitulado “Influência da estimulação elétrica transcutânea na regeneração nervosa periférica 

após neurorrafia de nervos digitais: ensaio clínico randomizado”. Reconheço que li ou que me 

foi explicado em linguagem de meu entendimento o documento de consentimento anexado. 

Tive a oportunidade de perguntar sobre o estudo e todas as minhas dúvidas foram respondidas 

de maneira satisfatória. 

Estou ciente de que minha privacidade será respeitada, mantendo a minha identidade 

sobre sigilo, e que autorizo a divulgação dos resultados obtidos. Entendo que tenho a liberdade 

de retirar esta autorização e descontinuar minha participação deste estudo a qualquer momento 

e sem qualquer prejuízo para mim. 

Este Termo de Consentimento é feito em duas (2) vias, sendo que uma permanecerá em 

meu poder e outra com o pesquisador responsável. 

_____, de _______________, de 20____ 

 

 

_____________________________              _____________________________  

      Voluntário       Pesquisador Responsável  
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APÊNDICE B – List of materials study number U1111-1259-1998 
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APÊNDICE C – Available facilities study number U1111-1259-1998 
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APÊNDICE D – Consent term study number U1111-1259-1998 
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ANEXOS 

 

ANEXO A – Questionário do Índice de Incapacidade para Dor (PDI) 
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ANEXO B – Escala de Gravidade de Sensibilidade ao Frio (CSS) 

 

 

 
Fonte: Adaptado de McCabe et al. 
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ANEXO C – Parecer Consubstanciado do CEP 
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ANEXO D – Registro PROSPERO da Revisão Sistemática 
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ANEXO E – Análise estatística detalhada 

 

Testes estatísticos realizados utilizando o software JASP (V0.18.3) do artigo 6.2: “Effects of 

transcutaneous electrical stimulation on peripheral nerve regeneration after digital nerve 

neurorrhaphy: A randomized clinical trial” 

 

 

 

 

https://www.ibm.com/uk-en/analytics/spss-statistics-software


158 

 

 

 

 



159 

 

 

 



160 

 

 



161 

 

 

 



162 

 

 

 



163 

 

 

 

 

 



164 

 

 

 

 

 


