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Resumo

0 binge eating (BE) caracteriza-se por episddios de ingestao excessiva acompanhados de perda
de controlo, estando associado a défices de controlo inibitdrio e enviesamento atencional a estimulos
alimentares. Estes mecanismos potenciam o craving e aumentam a probabilidade de episddios
compulsivos. Embora a inibicdo motora tenha sido amplamente estudada, a inibicao de memdrias (IM)
permanece pouco explorada.

Este protocolo visa investigar os correlatos comportamentais e neurofisioldgicos da IM em
jovens universitdrios com BE ligeiro a moderado. Pretende ainda avaliar a eficacia de um treino de IM
especifico para alimentos altamente palatdveis, combinado com estimulagao transcraniana por corrente
continua de alta-definicao (ETCC-AD) sobre o cdrtex pré-frontal dorsolateral direito. Para tal, 45
participantes com BE e 45 controlos serao avaliados por EEG durante a tarefa Think/No-Think Food,
desenvolvida para explorar mecanismos de IM em contexto alimentar.

Os participantes com BE serao aleatoriamente distribuidos em trés grupos: intervencao
combinada (ETCC-AD + treino), apenas treino ou sham. Serao avaliados desempenho, craving, habitos
alimentares e sintomatologia em trés momentos (baseline, 10 dias e 3 meses). Adicionalmente, sera
analisada a microbiota intestinal.

Espera-se que o treino de IM, sobretudo quando associado a ETCC-AD, promova supressao de
memodrias intrusivas, reducao do craving e menor ocorréncia de episddios compulsivos, contribuindo

para estratégias terapéuticas mais eficazes.

Palavras-chave: Inibicao de memodrias; Binge eating; Estimulacao cerebral ndo invasiva; Microbiota

intestinal, Eletroencefalograma



Abstract

Binge eating (BE) is characterized by episodes of excessive food intake accompanied by loss of
control, and is associated with deficits in inhibitory control and attentional bias toward food-related
stimuli. These mechanisms intensify craving and increase the likelihood of compulsive episodes.
Although motor inhibition has been widely studied, memory inhibition (MI) remains underexplored.

This protocol aims to investigate the behavioral and neurophysiological correlates of Ml in
university students with mild to moderate BE. It also seeks to assess the efficacy of a Ml training protocol
targeting highly palatable foods, combined with high-definition transcranial direct current stimulation
(HD-tDCS) applied over the right dorsolateral prefrontal cortex. To this end, 45 participants with BE and
45 age-matched controls will be assessed via EEG during the Think/No-Think Food task, designed to
examine MI mechanisms in food-related contexts.Participants with BE will be randomly assigned to one
of three groups: combined intervention (HD-tDCS + training), training only, or sham. Performance,
craving, eating habits, and eating disorder symptoms will be evaluated at baseline, 10 days, and 3 months.
Additionally, gut microbiota composition will be analyzed.

It is expected that MI training, particularly when combined with HD-tDCS, will enhance
suppression of intrusive memories, reduce craving, and decrease binge episodes, contributing to more

effective therapeutic strategies.

Keywords: Memory inhibition; Binge eating; Non-invasive brain stimulation; Gut microbiota;

Electroencephalography



indice

1.

2.
2.1.
2.2
2.3.
24.
2.5.
2.6.
2.r.
2.7.1.

2.7.2.
2.7.3.
2.7.4.
2.7.5.

2.8.
2.8.1

2.8.2.
2.8.3.
2.8.4.

3.
4.

Referéncias Bibliograficas

Introducao

Métodos

Discussao

Conclusao

P.PORTO

ESCOLA
SUPERIOR
DE SAUDE

—

Procedimentos éticos

Desenho de Estudo e Contexto

POPUIRGCA0 @IV0.. ettt ne e e s s s e e e s s e e e
CritErioS de INCIUSA0 € EXCIUSA0.. .. ueuveure e e ee s neeare e e s e sesons e s st ons e st s s
Garantia de QUalidade @ RANAOMIZACA0. ... e e v e e e s s s s s s s s s s
TarEfaS EXPEIIMIENETAIS ..o et e e s s e s s s s s
P rOCEAIMEBNTO.. et e e e ettt e e e e e 1 1 1 1 1 8 8 e 1 e e
Entrevista clinica e AvaliaCao ANtrOPOMETIICA.. ... v e wevesces e e see e s e e ne e e s s s
AVAlTACA0 PrE-INTEIVENGA0. . oo e e e et e e e s s s e e s s s s s
SESSOLS UE LrRINO U Il oottt e e e et s e e e e s s
AVAlIACA0 POS—INTEIVENGA0. ettt et e e s s e e e s s s s s s s
AVAlIACA0 FOIOW-UP.. ettt e ettt e e e e 1 0 1 1 e e
RECOINA € ANAlISE A8 DAUOS....c e eeoee v e e e seeens e e s e rs e s e e v e e v s
RECOINA A AAUOS...... et e e e e e et 1 0 1 1 e s s s e 1
AATTIOSETS FRCAIS e et et e e e e e e e e s s s s s s
Processamento e Andlise de DAd0s de EEG......... s s

AN 1S E S Al STICA . e e e et et e e et e oo s see s et e e s e e s st s ot e e s et e e e e s st et e

0o N N oo 1~ D

10

n
13
14
14
16
16
16
16
A7
18

20

22

VI



- EscoLa
sosnn
1. Introducao

Comer é um comportamento basico dos seres humanos, essencial para manter o equilibrio do corpo.
Porém, alimentos ricos em gorduras e aclcares, que estao cada vez mais acessiveis, estimulam uma
resposta de recompensa muito intensa (Lenoir et al., 2007;Saruco & Pleger, 2021). Isto pode levar a
comportamentos viciantes, como o desejo intenso por comida, semelhante ao causado por drogas. Este
desejo, conhecido como craving, esta ligado a uma elevada sensibilidade do sistema de recompensa do
cérebro (DiFeliceantonio & Small, 2018 Volkow et al., 2010).

A alimentacao emocional refere-se a tendéncia para comer em excesso como resposta a emocoes
negativas, como ansiedade ou irritabilidade (Frayn et al.,, 2018). Recentemente, os investigadores tém
explorado as funcoes executivas, particularmente o controlo inibitério, como mecanismo subjacente a
alimentacao emocional (Byrne et al., 2020). Défices no controlo inibitdrio sobre alimentos ou estimulos
relacionados com comida sao um fator de risco significativo para a ingestao emocional ou o comer em
excesso, especialmente entre mulheres jovens, assim como dificuldades em controlar impulsos
relacionados com comida estao ligadas ao habito de comer em excesso quando se estd emocionalmente
perturbado (Yu et al,, 2024).

A alimentacao emocional é definida como um comportamento alimentar nao patoldgico, enquanto a
Perturbacao de Compulsao Alimentar (PCA) é definida como um comportamento alimentar patoldgico, e
embora diferentes, ambos partilham semelhancas marcantes, como défices na regulacao emocional e
inibicao (Arexis et al., 2023).Estudos tém demonstrado que um baixo nivel de controlo inibitério em
relacao a alimentos ou estimulos relacionados é um dos principais fatores de risco para comer em
excesso, especialmente em jovens do sexo feminino (Stevenson et al., 2024). Apesar da investigacao se
ter debrucado sobre o estudo do controlo inibitério na PCA, apenas se focaram na componente motora
da inibicao, nao existindo estudos que tenham explorado a componente cognitiva, ou seja, a inibicao de
memdrias (IM) (Parent et al., 2022a)

A inibicao de memdrias (IM) é um processo cognitivo que envolve o evitamento consciente de que
determinadas recordac¢des alcancem a consciéncia, através da inibicao intencional da sua recuperacao,
com o objetivo de impedir que pensamentos indesejados se tornem conscientes (Anderson & Green,
2001; Anderson & Hanslmayr, 2014). Memdrias relacionadas a alimentos, especialmente aquelas
associadas a comidas altamente caldricas, podem desencadear desejos e alimentacao impulsiva,
tornando a IM um fator critico, porém pouco investigado, no comportamento alimentar compulsivo ou

binge eating (BE). Apesar das evidéncias robustas que relacionam memdria a comportamentos
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alimentares (Zhang & Coppin, 2018) nenhum estudo examinou especificamente a supressao memdrias
de alimentos altamente caldricos na PCA.

A IM tem sido frequentemente avaliada através da tarefa Think/No-Think (TNT), uma adaptacao da
tarefa Go/No-Go, originalmente concehida para avaliar ainibicao motora (Anderson & Green, 2001; Levy
& Anderson, 2008). Em termos gerais, na tarefa TNT, os participantes sao instruidos a recordar e manter
(Think) ou a impedir de chegar a consciéncia (No-Think) um item alvo a partir de pares pista—alvo
previamente aprendidos (por exemplo, no par pista—alvo ‘cao-hola, ao ver a pista ‘cao’ recordar o alvo
‘bola’, ou, na condicao No-Think, inibir a recordacao de ‘hola’) (Nardo & Anderson, 2024). Evidéncias
mostram que a supressao da recuperacao frequentemente reduz a memdria de itens No-Think abaixo
nao apenas dos itens Think, mas também dos itens de linha de base (Baseline; itens aprendidos que nao
passam pela fase TNT), caracterizando a ocorréncia de IM (Anderson & Hulbert, 2021).

Este mecanismo nao sé interfere na recuperacao de memdrias episddicas, como também reduz a
carga emocional associada a essas recordacdes (Depue et al., 2007). Assim, o treino de supressao de
memorias, semelhante a outros treinos de controlo inibitdrio, pode ser utilizado para diminuir a resposta
emocional a estimulos recompensadores, como a tentacdo por alimentos apetitosos (Yu et al., 2024)

O esforco cientifico para compreender como o cérebro controla a alimentacao tem-se focado
principalmente em dreas cerebrais relacionadas com fome, saciedade e prazer (Berthoud, 2011).
Evidéncias sugerem que a memdria episddica, dependente do hipocampo, relativa a refeicées recentes
(memdrias autobiogréficas de experiéncias pessoais que incluem os componentes de “o qué”, “quando”
e "onde”) pode exercer um efeito inibitério sobre comportamentos alimentares subsequentes (Kanoski
& Grill, 2015). As memodrias pessoais podem durar desde horas a anos, enquanto os sinais fisiolégicos da
ingestao tém duracao limitada, geralmente algumas horas, assim a memdria de uma refeicao recente
pode controlar o comportamento alimentar futuro, registando o que foi consumido e persistindo mais que
os sinais fisioldgicos, da mesma forma que, comparativamente aos mesmos, as memarias episodicas
oferecem detalhes mais ricos sobre o qué, onde e quanto foi consumido (Parent et al., 2022).

A memdria a longo prazo armazena os valores associados a estimulos, orientando a tomada de
decisdes ao recupera-los, especialmente na escolha alimentar: por exemplo, interromper imagens
mentais vividas relacionadas ao sabor, cheiro ou textura dos alimentos pode reduzir o desejo de comer
e, potencialmente, levar a uma menor ingestao alimentar (Love et al., 2020).Numerosas evidéncias
sugerem que os sistemas neurais envolvidos na supressao de memdarias sao semelhantes aos da
inibicao motora, recrutando regides cerebrais comuns, como o CPFdI, o cértex parietal e os ganglios da

base (Zhang et al., 2020; Wessel & Anderson, 2024).
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Estudos mostram que a capacidade de suprimir memodrias pode estar afetada em diferentes
condicoes psicopatoldgicas, como a ansiedade e o stress pds-traumatico, que sao marcadas por
pensamentos persistentes e intrusivos (para uma revisao ver Almeida-Antunes et al., 2024).Concluiu-
se que défices na memdria episédica podem contribuir para o descontrolo alimentar em humanos,
possivelmente ao comprometer a lembranca de refeicdes recentes (Higgs & Spetter, 2018). Além
disso,tanto a memdria de trabalho quanto a episddica constituem processos cognitivos centrais para a
tomada de decisoes relacionadas com a alimentacao, sendo que disfunc6es nesses processos podem
favorecer dificuldades no controlo do apetite e ganho de peso. No entanto, até onde sabemos, nao
existem estudos que investiguem diretamente a supressao de memoarias relacionadas com alimentacao,
em casos de PCA ou individuos com padrao de BE nao clinicos (Zhang et al., 2020).

Deste modo, em primeiro lugar, o presente projeto de investigacao tem como objetivo investigar
os correlatos comportamentais e de EEG da IM em jovens universitdrios com padrao de BE nao clinico,
particularmente aqueles subjacentes a supressao de memdrias relacionadas a alimentos com alto teor
caldrico. Para além disso, pretende avaliar a composicao do microbiota intestinal nesta populacao e
compreender de que forma podera predizer a capacidade de IM. Adicionalmente, o estudo tem como
propdsito avaliar a eficacia de um protocolo de intervencao voltado para a IM relacionada a alimentos
altamente caldricos, utilizando treino cognitivo combinado com ETCC-AD. Os efeitos dessa intervencao
na IM serdo analisados tanto a nivel comportamental quanto neurofuncional (i.e., EEG). Por fim, este
projeto tambhém pretende examinar o impacto da intervengao no padrao alimentar (e.g., padrao BE) e nos
niveis de craving por comida, por meio de medidas de acompanhamento (follow-up) realizadas 10 dias e
3 meses apos a intervencao, assim como na composicao do microbiota intestinal 3 meses apds a
intervencao.

O presente protocolo podera ter implicac6es praticas relevantes nao apenas nas perturbacoes
alimentares, mas também noutras condicdes marcadas por compulsao, como o abuso de substancias.
Ao explorar ainibicao de memdrias, torna-se possivel compreender melhor os défices cognitivos comuns
que dificultam o controle de pensamentos intrusivos e que favorecem o craving. Este conhecimento
podera contribuir para o desenvolvimento de intervencées transdiagndsticas, capazes de reforcar o
autocontrolo e reduzir a vulnerabilidade a recaidas, tanto em individuos com comportamentos
alimentares compulsivos como em populacées com dependéncias quimicas ou comportamentais.
Assim, este estudo podera constituir um contributo relevante para o avanco do conhecimento cientifico
sobre 0s mecanismos subjacentes aregulacao damemdria e do comportamento alimentar, permitindo o

desenvolvimento de interven¢oes mais eficazes e sustentadas na promocao da satde publica.



2. Métodos
2.1. Procedimentos éticos

O presente estudo cumpre integralmente os principios éticos estabelecidos pela Declaracao de
Helsinquia (World Medical Association, 2013), bem como as orientacdes da American Psychological
Association (APA) e as normas definidas pela Comissao de Etica da Escola Superior de Satide do
Politécnico do Porto, entidade responsdvel pela revisao e aprovacao do protocolo de investigacao
(Nimero de Registo da Comissao de Etica: CEO031F). Todos os participantes serdo devidamente
informads acerca dos objetivos, procedimentos, potenciais riscos e beneficios do estudo, através de um
Termo de Consentimento Informado elaborado em linguagem clara e acessivel. A participacao é
voluntdria, podendo os participantes desistir a qualquer momento sem necessidade de justificacao e sem
que isso implique qualquer consequéncia académica ou pessoal.

Serd assegurada a confidencialidade dos dados recolhidos. A identificacao pessoal dos participantes
nao sera em nenhum momento associada aos resultados obtidos. Cada participante serad identificado
exclusivamente através de um cddigo alfanumérico, garantindo a anonimizacao dos dados. Ainformacao
recolhida sera armazenada em dispositivos encriptados, protegidos por palavra-passe, com acesso
restrito apenas a equipa de investigacao. Findo o estudo e concluidas as analises estatisticas, os dados
pessoais serao eliminados em conformidade com o Regulamento Geral de Protecdo de Dados (RGPD -
Regulamento (UE) 2016/679).

No que respeita a seguranca dos participantes, o protocolo experimental contempla a monitorizacao
continua de possiveis efeitos adversos associados a ETCC-AD. Antes e ap4s cada sessao, 0s
participantes responderao a uma Escala Visual Analdgica (EVA) para identificacao precoce de sintomas
de desconforto. Caso surja algum efeito indesejado, os investigadores suspenderao de imediato a
intervencao e disponibilizarao acompanhamento adequado.

Os riscos associados ao estudo sao considerados minimos, nao ultrapassando aqueles
habitualmente encontrados em investigacdes experimentais com técnicas de estimulacao cerebral nao
invasiva. Por outro lado, os participantes poderao beneficiar de uma maior consciencializacao acercados
seus comportamentos alimentares, bem como contribuir para o desenvolvimento de intervencoes
inovadoras com potencial impacto positivo na area da saide mental e da regulacao alimentar.

A divulgacao dos resultados sera realizada de forma transparente e responsavel, respeitando os
principios da ciéncia aberta e garantindo que os dados anonimizados sejam partilhados em repositdrios
cientificos de acordo com os principios FAIR (Findable, Accessible, Interoperable, Reusable), sem

comprometer a privacidade ou integridade dos participantes.



2.2. Desenho de estudo e contexto

O presente estudo caracteriza-se por um delineamento longitudinal, prospetivo e experimental. A
componente experimental é evidenciada pela aplicacao de umaintervencao — treino cognitivo associado
ou nao a ETCC-AD - em dois grupos experimentais (i.e., grupo de intervencao combinada e grupo de
intervencao cognitiva), sendo comparados com um grupo controlo (i.e., grupo de intervencao sham) que
nao recebe qualquer intervencao. Esta estrutura permite inferéncias causais entre a intervencao e os
seus efeitos nas varidveis analisadas.

Adicionalmente, trata-se de um estudo longitudinal, dado que os participantes sao avaliados em
varios momentos temporais: pré-intervencao (linha de base), imediatamente apds a intervencao, e em
dois momentos de seguimento (follow-up), decorridos 10 dias e trés meses. A natureza prospetiva do
estudo decorre da recolha de dados iniciada no ponto de recrutamento, permitindo o acompanhamento
da evolucao das variaveis ao longo do tempo. Tendo em conta o descrito, este protocolo tem como
objetivo responder as seguintes questoes de investigacao, assim como testar hipéteses especificas:

1. De que forma a BE influencia os mecanismos comportamentais e neurofisioldgicos de
supressao de memdrias relacionadas com alimentos? A nivel comportamental, prevé-se que
jovens com BE nao clinico apresentam défices na tarefa Think/No-Think Food (TNT-Food),
nomeadamente na recordacao de imagens da condicao No-Think — sobretudo alimentos
altamente caldricos — em comparagao com o grupo controlo. A nivel neurofuncional, espera-se
identificar alteracdes nos potenciais relacionados com eventos (ERPs, como N2, positividade
parietal tardia [LPP] e onda lenta frontal [FSW]) e em padrdes de conectividade funcional,
particularmente entre o CPFdl e regides hipocampais/parahipocampais, sugerindo dificuldades
na supressao de memoarias alimentares.

2. Existe uma alteracao na composicao do microbiota intestinal em individuos com BE
quando comparados com controlos? Comparados com controlos da mesma faixa etaria, os
individuos com padrao de BE deverao apresentar alterac6es na composicao da microbiota
intestinal. Especificamente, espera-se que revelem uma reducao da diversidade microbiana
e/ou perturbacoes na riqueza bacteriana.

3. Os perfis do microbiota intestinal predizem a capacidade de IM nesta populacao?
Hipotetiza-se que as alteractes observadas no microbiota intestinal estejam associados a
diferencas individuais na capacidade de IM.

4. Qual oimpacto de um protocolo de treino de inibicao de memdrias, isolado ou combinado

com neuromodulacao, no desempenho comportamental da tarefa TNT-Food? Hipotetiza-se
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que, apos o treino, os participantes com BE evidenciarao menor recordacao de imagens No-
Think de alimentos altamente caldricos, refletindo maior capacidade de inibicao. O protocolo
deve demonstrar eficdcia tanto no treino cognitivo isolado como na sua combinagao com ETCC-
AD, com efeitos superiores nesta ultima condicao.

5. De que forma os correlatos de EEG e padroes de conectividade funcional associados a
supressao de memdria sao modificados pelo treino de IM? Espera-se que o treino induza
alteracoes significativas nos ERPs e conectividade funcional, traduzindo um fortalecimento dos
mecanismos cognitivos e neurofuncionais de inibicao da memdria em participantes com BE nao
clinico, sobretudo quando associado a ETCC-AD.

6. Quais os efeitos do treino de supressao de memaria nos padroes alimentares, niveis de
craving a curto e médio prazo? Hipotetiza-se que os participantes com BE submetidos ao
treino apresentem uma reducao significativa no craving e no consumo alimentar compulsivo
nos follow-ups de 10 dias e 3 meses.

7. Quais os efeitos da intervencao na composicao da microbiota intestinal? Espera-se que o
treino induza de forma indireta alteracdes na diversidade e na composicao da microbiata
intestinal, sugerindo potenciais efeitos requladores do eixo intestino-cérebro sobre os

comportamentos alimentares.

2.3. Populacao alvo

A amostra do presente estudo serd composta por 90 estudantes universitarios (50% do sexo
feminino) e com idade igual ou superior a 18 anos: 45 individuos com comportamentos de compulsao
alimentar ligeiros a moderados (Binge Eaters [BEs]) e 45 participantes sem esses comportamentos
(grupo controlo - Cs), emparelhados por idade e género. O processo de recrutamento dos participantes
sera realizado em contexto académico, nomeadamente nas turmas da Escola Superior de Saude do
Politécnico do Porto, bem como através de contacto por correio eletrdnico institucional. A triagem inicial
serd efetuada por meio de um questionario online, que inclui a Binge Eating Scale (BES; Duarte et al.,
2015),0s instrumentos Food Cravings Questionnaire — State (FCQ-S) e Trait-reduced (FCQ-Tr) (Duarte
et al., 2016a), assim como questdes sociodemograficas. Os questiondrios de craving serao aplicados no

screening geral com o intuito de validar estas medidas para a populacao portuguesa.



2.4. Critérios de Inclusao e Exclusao

Para participar no estudo, os participantes devem ser incluidos se forem destros, tiverem idade
igual ou superior a 18 anos e forem estudantes universitdrios. Serao considerados critérios de inclusao
especificos para cada um dos grupos.

No grupo experimental (BEs), serao considerados elegiveis os participantes que apresentavam
pontuacao entre 15 e 26 na BES indicando a presenca de comportamentos de ingestao alimentar
compulsiva de intensidade ligeira a moderada, sem caracterizacao clinica diagndstica formal.
Adicionalmente, serd exigido um indice de massa corporal (IMC) superior a18,5, garantindo a exclusao de
individuos em situacao de baixo peso.

O grupo de controlo ira ser constituido por participantes que, cumulativamente, apresentem
pontuacao inferior a 5 na Loss of Control Over Eating Scale — Brief Revised (LOCES,; Latner et al., 2014)
inferior a 3 no Eating Disorder Examination Questionnaire — 7 items (EDE-Q7; Grilo et al., 2013),IMC
situado entre 18,5 e 24,9, e pontuacao total inferior a 63 no Brief Symptom Inventory (BSI; Canavarro et
al., 2007). Serd ainda requisito a auséncia de significancia clinica nos itens 16 e 17 da versao portuguesa
da Yale Food Addiction Scale 2.0 (P-YFAS 2.0; Goncalves et al,, 2022), assegurando a nao presenca de
sintomas de adicao alimentar.

Todos os participantes serao submetidos a uma breve entrevista para averiguar critérios de
exclusao adicionais, que incluem: histdrico pessoal de transtornos alimentares, avaliado pelo EDE-Q7
(pontuacdes > 3); défices sensoriais nao corrigidos; histdrico de traumatismo craniano ou disttirbios
neuroldgicos; histérico pessoal de transtornos psicopatolégicos (de acordo com os critérios do DSM-5);
uso de medicamentos psicoativos (ex.: ansioliticos ou sedativos) na semana anterior a avaliacao;
transtornos relacionados com o consumo de dlcool ou outras substancias (excluindo nicotina),
determinados pelo Alcohol Use Disorder Identification Test (Babor et al, 2001); e pelo Drug Use
Disorders Identification Test-Extended (DUDIT-E; Hildebrand, 2015) respetivamente; dieta nao onivora;
IMC abaixo de 18,5 (subpeso); comportamentos compensatdrios (ex.: vomitos, uso de laxantes ou
atividade fisica intensa); tratamento atual para PAC ou participacao o em programas de perda de peso; e
consumo crénico de suplementos pré ou probidticos, ou a ingestao destes nas 72 horas anteriores a

recolha das amostras fecais, por potenciais interferéncias nos perfis da microbiota intestinal.

2.5. Garantia de Qualidade e Randomizacao
O protocolo serd implementado por trés investigadores experientes, com competéncias em

avaliac6es comportamentais e EEG, bem como em intervencoes de ETCC-AD. Os investigadores nao



terao acesso aos resultados da avaliacao de EEG pré-treino e permanecerao cegos em relagcao ao
procedimento de randomizacao subsequente. A randomizacao dos participantes sera realizada por um
investigador independente, através de um algoritmo computacional gerado de forma aleatdria,
garantindo a distribuicdo equitativa entre os diferentes grupos experimentais e de controlo .Os
participantes receberao uma das seguintes intervencdes: (1) Intervencao combinada (treino cognitivo
ativo + ETCC-AD ativa aplicada sobre o CPFdl direito); (2) Intervencao cognitiva (treino cognitivo + ETCC-
AD sham); ou (3) Intervencao Sham (treino cognitivo sham + ETCC-AD sham).

O processo de blinding serdimplementado em dois niveis distintos, de forma a garantir arobustez
metodoldgica do estudo. Em primeiro lugar, os participantes nao terao conhecimento da condicao de
estimulacao a que estao a ser submetidos, uma vez que o protocolo de ETCC-AD foi cuidadosamente
concebido para tornar as condicoes ativa e sham indistinguiveis em termos de experiéncia subjetiva.
Desta forma, assegura-se que as respostas comportamentais e fisioldgicas nao sao influenciadas por
expectativas individuais. Posteriormente, os investigadores diretamente envolvidos narecolha de dados
permanecerao igualmente cegos relativamente a condicao experimental atribuida a cada participante.
Esta abordagem duplamente cegaimpede a ocorréncia de enviesamentos conscientes ou inconscientes
durante o processo de recolha, assegurando a integridade dos dados obtidos e reforcando a validade

interna do estudo.

2.6. Tarefas Experimentais
Tarefa Think/No-think Food (TNT-Food)

A tarefa TNT-Food (Figura 1) utiliza 18 pares de imagens face neutra-alimento. As imagens de
faces foram obtidas da Radboud Faces Database (Langner et al., 2010)As 18 imagens classificadas como
mais neutras — aquelas com valores mais proximos de 5 para valéncia e ativacao — foram extraidas e
emparelhadas aleatoriamente com 18 imagens de alimentos. As imagens de alimentos foram
selecionadas da base de dados Food-pics (Blechert et al., 2014), com a validacdo portuguesa por (Prada
et al,, 2017).Nove imagens correspondem a alimentos de elevada densidade caldrica (M kcal/100gr =
294.48, DP kcal =167.48) e nove a alimentos de baixa densidade calérica (M kcal /100gr = 64.63, DP kcal
=56.68). As 18 imagens de alimentos foram divididas em trés imagens por categoria, de acordo com seis
tipos de alimento — chocolate, fruta, bolo, peixe, pizza e vegetal —, e cadaimagem é apresentada rodeada
por uma de trés molduras de cor — preta, cinzenta ou branca.

A tarefa TNT-Food integra trés fases: (1) Fase de Aprendizagem:; (2) Fase Think/No-Think; e (3)

Fase de Teste de Memoria.
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Fase de Aprendizagem (Figura 1a): composta pelos 18 pares de imagens — 18 faces neutras
e 18 imagens de alimentos —, apresentadas em trés blocos de seis pares, cada um repetido
trés vezes consecutivas. Os pares face-alimento sao apresentados aleatoriamente no centro
do ecra, com um intervalo entre estimulos de 1000-1400 ms. Os participantes devem
aprender as associacoes face-alimento e, apds a apresentacao, realizar um periodo de
recordacao para as imagens de alimentos. Para cada face previamente emparelhada, devem
responder a duas questoes: (1) “Qual era o tipo de alimento?” e (2) “De que cor era a moldura
daimagem?”. A recordacao sé sera considerada correta se ambas as respostas estivessem
certas.

Fase Think/No-Think (Figura 1b): 12 das faces neutras sao apresentadas 15 vezes, em
ordem pseudo-aleatdria, durante trés sequndos (ISI offset-onset = 1100-1300 ms). Seis
imagens nao sao apresentadas nesta fase, servindo de linha de base comportamental. Das
12 apresentadas, seis aparecem com moldura verde, sinalizando a instrucdo “Think” (recordar
aimagem de alimento associada), e seis com moldura vermelha, sinalizando a instrucao “No-
Think” (inibir a recordacdo daimagem de alimento associada).

Fase de Teste de Memodria (Figura 1c): consiste na apresentacao das 18 faces neutras,
seguidas novamente das duas questdes da fase de aprendizagem. Mais uma vez, as

respostas serao consideradas corretas apenas quando ambas estavam certas.
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Figura 1. Representacao da tarefa Think/No-Think Food. Durante a Fase de Aprendizagem, os participantes sao
instruidos a memorizar 18 pares de faces neutras e alimentos associados. Em seguida, apenas a face neutra é
apresentada, e os participantes devem relembrar o alimento associado correspondente. Na Fase Think/No-Think,
na condicao Think (faces neutras com moldura verde), os participantes recebem ainstrucao de “pensar no alimento
previamente aprendido e manté-lo em mente durante toda a apresentacao”, enquanto na condicao No-Think
(faces neutras com moldura vermelha), sao instruidos a “nao deixar que o alimento previamente associado entre
na sua consciéncia”. Durante a Fase de Teste de Memodria, as 18 faces neutras sao apresentadas novamente,
incluindo as seis faces da condicao baseline (que nao foram apresentadas na fase TNT). Os participantes devem
recordar o alimento associado que foi inicialmente emparelhado com aface neutra, respondendo as mesmas duas

perguntas da Fase de Aprendizagem.

Variacoes da Tarefa Think/No-Think do Treino Cognitivo Ativo e Falso

Duas versodes da tarefa TNT-Food serdo desenvolvidas para o Treino Cognitivo ativo e para o falso.
Os estimulos utilizados nessas variacoes da tarefa TNT-Food foram obtidos dos bancos de imagens
Radboud Faces Database e Food-pics; no entanto, esses estimulos serao diferentes daqueles utilizados
na tarefa TNT-Food original.

A estrutura da tarefa para o treino cognitivo ativo serd a mesma da tarefa TNT-Food original.
Contudo, nesta versao, a Fase de Aprendizagem serd composta por apenas dois blocos de seis pares de
imagens, e na fase TNT, todos os estimulos a serem inibidos serao imagens relacionadas a alimentos
com alto teor caldrico.

Naversao do treino cognitivo falso, a Fase de Aprendizagem também serd composta por dois blocos
de seis pares de imagens. No entanto, a fase TNT sera substituida por uma tarefa de Tempo de Reacao
com Escolha Forcada, durante a qual os participantes apenas categorizam imagens, respondendo a

nou nou

pergunta: "Que tipo de alimento estava presente na imagem?" (resposta: "Peixe”, “Vegetal’, “Fruta”,

nou

“Pizza", “Chocolate”, “bolo”). Em ambas as versdes, a fase de teste de memdria serd omitida.

2.7. Procedimento
2.7.1. Entrevista Clinica e Avaliacao Antropométrica

Durante a entrevista clinica inicial (Figura 2B), serd realizada uma avaliacdo para assegurar o
cumprimento dos critérios de inclusao e exclusao previamente definidos, bem como para medir algumas
medidas de baseline. Inicialmente, proceder-se-a a recolha de dados sociodemograficos (idade, sexo,

estado civil, nivel de escolaridade, drea de estudo, residéncia e situacao socioecondmica), sequida da
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avaliacao de varidveis antropométricas — nomeadamente peso, altura, IMC e presenca de restricoes
alimentares ou regimes dietéticos especificos. Consequentemente, serao utilizados os seguintes
instrumentos: o AUDIT para examinar os padroes de consumo de dlcool, e o DUDIT-E para avaliar o uso
de outras drogas. A Barratt Impulsivity Scale-11 (BIS-11; Antdnia & Fernandes, 2014) serd aplicada para
medir a impulsividade, enquanto o BS/ (Derogatis & Melisaratos, 1983; validacdo portuguesa por
(Canavarroetal., 2017)permitird avaliar a presenca de tracos psicopatoldgicos. Além disso, serdrealizada
uma entrevista de histdria clinica para explorar antecedentes pessoais e familiares de perturbacoes
psicopatoldgicas e neuroldgicas, bem como a histdéria médica geral dos participantes. Também serd
inquirida a participacao em programas estruturados de tratamento para perturbacoes alimentares ou de
perda de peso.

Considerar-se-& ainda o consumo crénico ou recente (<72h) de suplementos probiéticos ou
prebidticos. A dominancia manual serd avaliada através do Edinburgh Handedness Inventory (EHI;
Espirito-santo et al., 2017). A percecao de perda de controlo sobre a ingestao alimentar nos ultimos 28
dias serd medida pelo LOCES, e os comportamentos alimentares de tipo aditivo nos ultimos 12 meses
serao examinados com o P-YFAS 2.0 (Gearhardt et al., 2016; versao portuguesa por Goncalves et al.,
2022). A presenca de perturbacdes alimentares sera avaliada pelo EDE-Q7. Por fim, o comportamento

de compulsao alimentar serd analisado através do BES.

2.7.2. Avaliacao Pré-Intervencao

A avaliacao de EEG pré-treino (Figura 2C) serd conduzida no Neuro-Lab do TBIO, em condicdes
laboratoriais altamente controladas, com o objetivo de caracterizar os mecanismos neurofisioldgicos da
supressao de memdrias em resposta a tarefa TNT-Food.

No inicio da sessao, os participantes preencherao um conjunto de questiondrios padronizados. Sera
administrado o Questionario de Frequéncia Alimentar (QFA) (Moreira et al., 2003),instrumento validado
para avaliar os habitos alimentares, incluindo a frequéncia, a quantidade e a diversidade dos alimentos
consumidos nos trés meses anteriores. Este questionario fornece uma caracterizacao detalhada do
padrao alimentar, permitindo posteriormente correlacionar varidveis dietéticas com desempenho
cognitivo, craving e composicao da microbiota intestinal. Adicionalmente, para garantir a atualizacao dos
dados, caso tenham decorrido mais de 28 dias desde a entrevista clinica, serao reaplicados o LOCES
(para avaliar a percecao de perda de controlo sobre a alimentacao) e o EDE-Q7 (para avaliar sintomas

associados a perturbacdes alimentares).
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Os participantes responderao ainda a BES para avaliar o padrao de compulsao alimentar, a
Emotional Eating Scale (EES) (Duarte et al., 2016a), que mede a tendéncia para ingestao alimentar em
resposta a estados emocionais, e aos FCQ-S (Nijs et al. 2007)e FCQ-Tr (Meule et al., 2014) que permitem
avaliar o craving momentaneo (estado) e padrdes crénicos de desejo por alimentos (traco),
respetivamente. O Cognitive Fusion Questionnaire — Food Craving (CFQ-FC) (Duarte et al., 2016b) sera
também administrado para avaliar o grau de fusao cognitiva com pensamentos relacionados com
comida, isto é, a dificuldade em adotar uma postura de distanciamento face a estes pensamentos
intrusivos. Adicionalmente, serd aplicado o Positive and Negative Affect Schedule (PANAS), instrumento
que permite medir de forma diferenciada os niveis de afeto positivo e negativo experienciados na ultima
semana, uma vez que estados emocionais influenciam diretamente a reatividade a estimulos
alimentares.

Apds o preenchimento dos questiondrios, serd registada a atividade cerebral em repouso durante 3
minutos com os olhos fechados e 3 minutos com os olhos abertos, procedimento que permitird analisar
a conectividade funcional basal e eventuais diferencas em redes de repouso (default mode network)
associadas ao BE. De seguida, serd realizada a tarefa TNT-Food, com duracao aproximada de 70
minutos. Durante esta tarefa, a atividade elétrica cerebral serd registada de modo continuo, permitindo,
posteriormente, extrair ERPs, tais como o N2 (associado a detecao de conflito e controlo inibitério), LPP
(associada a manutencao do esforco cognitivo e supressao ativa de memdrias) e FSW (associada aos
processos de controlo executivo e IM) bem como explorar padrées de conectividade funcional. Antes e
apds a TNT-Food, os participantes responderao a uma Escala Visual Analdgica (EVA) de 5 pontos: 1=
nada a 5 = muitissimo para monitorizar os niveis de fome e desejo (craving) de comer, possibilitando
relacionar varidveis subjetivas de craving com a atividade neural registada e o desempenho
comportamental na tarefa.

As gravacdes de EEG serao obtidas utilizando o sistema Geodesic EEG System (GES) 400 (Magstim
Electrical Geodesics, EGI, EUA), equipado com 128 elétrodos Ag/AqgCl dispostos de acordo com o sistema
Internacional 10-20 estendido, assegurando elevada resolucao espacial. Os offsets dos elétrodos serao
rigorosamente controlados, sendo mantidos abaixo de 30 mV antes do inicio da aquisi¢ao para garantir
a qualidade do sinal. Os elétrodos serdo referenciados a média comum (average reference) ou
alternativamente aos mastoides ligados, de acordo com protocolos recomendados para estudos de
supressao de memoria.

Os dados serao adquiridos a uma taxa de amostragem de 512 Hz, posteriormente submetidos aum

filtro passa-banda de 0,1-100 Hz para eliminar ruidos de baixa e alta frequéncia, preservando os sinais
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neurais de interesse. Artefactos fisioldgicos, como movimentos oculares e musculares, serao
controlados através de instrucdes especificas aos participantes e posteriormente removidos por
técnicas de correcao automatica e inspecao visual. Todas as gravacdes ocorrerao numa sala eletro e
acusticamente isolada, minimizando interferéncias externas e maximizando a fidelidade do sinal.
Durante o registo, os participantes serao instruidos a manter-se relaxados, imdveis e focados nas
instrucoes da tarefa, reduzindo a probabilidade de artefactos de movimento ou distracdes. A duracao

total desta sessao de EEG pré-treino sera de aproximadamente duas horas e meia.

2.7.3.Sessoes de treino de IM

Apds a sessao de avaliagao pré-intervencao, os BEsiniciarao o protocolo de treino de IM, composto
por trés sessdes consecutivas (terca, quarta e quinta-feira, Figura 2D). O protocolo sera idéntico em
todas as sessdes. Durante cada sessao, os participantes realizarao uma variacao da tarefa TNT-Food
correspondente ao grupo ao qual foram aleatoriamente designados.

Apds a primeira fase da tarefa (i.e., fase de aprendizagem), tera inicio a neuromodulacao por ETCC-
AD. No presente protocolo, o dnodo serd posicionado sobre o CPFdl direito (posicao F4 de acordo com o
sistema 10-20), uma regido especialmente envolvida nos mecanismos de IM. Para otimizar o foco da
estimulacao, serao utilizados elétrodos de retorno em anel posicionados em AF4, F6, FC4 e F2, de acordo
com montagens validadas (Kuo et al., 2013).A corrente aplicada tera intensidade de 2 mA, considerada
segura e eficaz, com duracgao total de 20 minutos.

O procedimento de estimulacao ativa seguird um protocolo gradual: a intensidade sera aumentada
ao longo de 15 segundos, mantida constante em 2 mA por 20 minutos e posteriormente reduzida em
mais 15 segundos. Na condicao sham, sera replicado o mesmo padrao inicial de aumento da corrente
durante 15 segundos, mantida a2 mA apenas por 15 segundos, seguida dareducao em 15 segundos. Este
procedimento torna a estimulacao ativa e a simulagao (sham) indistinguiveis para os participantes, dado
gue as sensacoes iniciais (formigueiro, calor) sdo semelhantes entre condicdes.

Como medida adicional de seguranca e monitorizacao subjetiva, antes e apds cada sessao de
estimulacao, os participantes responderao a EVA que avalia potenciais efeitos colaterais como

desconforto local, cefaleia, tontura, fadiga, alteracdes de humor ou concentracao.
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2.7.4. Avaliacao Pds-Intervencao
No dia sequinte a dltima sessao de intervencao (i.e., sexta-feira), os participantes realizarao a

avaliacao pds-intervencao (Figura 2E), cujo procedimento sera semelhante ao da sessao da avaliagao

pré-intervencao.

2.7.5. Avaliacao Follow-up

Dez dias apds a avaliacdo pds-intervencao, sera conduzida a primeira fase de follow-up (Figura
2F), com o objetivo de analisar os efeitos a curto-prazo daintervencao. Nesta etapa, os participantesirao
completar o FCQ-S, FCQ-Tr e CFQ-FC para reavaliar os niveis de craving, o BES para avaliar o padrao de
BE e o EES para medir a alimentacao emocional. Esta andlise permitira identificar se as alteracoes
observadas logo apds o treino de IM se mantém a curto prazo.

Decorridos 3 meses apds a intervencao, serd realizada a segunda fase de follow-up (Figura 2G),
que visa explorar os efeitos a médio prazo do treino. Nesta etapa, serao novamente avaliados os niveis
de craving (i.e., FCQ-S, FCQ-Tr e CFQ-FC), o padrao alimentar (i.e., BES) e a ingestao emocional (EES).
Adicionalmente, serao avaliados os habitos alimentares nos ultimos 3 meses, através do FFQ,
complementados por medidas adicionais relacionadas com a percecao de controlo sobre a alimentacao
(i.e., LOCES) e presenca de sintomatologia associada a perturbacdes alimentares (EDE-Q7).

Para além das medidas de autorrelato, aos 3 meses pds-intervencao sera também realizadauma
nova recolha de amostras de microbioma fecal. O objetivo serd avaliar potenciais modificacées na
composicao da microbiota intestinal associadas a intervencao. A andlise permitira investigar se a
intervencao, ao modular os comportamentos alimentares e o craving, induz alteracoes indiretas na
ecologia microbiana, sugerindo potenciais efeitos requladores do eixo intestino-cérebro.

Em conjunto, estas duas etapas de follow-up possibilitam uma avaliacao abrangente da eficacia da
intervencao em diferentes horizontes temporais, desde o curto prazo (10 dias) até ao médio prazo (3

meses), combinando medidas comportamentais, psicoldgicas e microbioldgicas.
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Figura 2. Representacao esquematica da timeline do protocolo. (A) Inicialmente sera realizado o
screening através da aplicacao de questiondrios. De seguida serd realizada uma Entrevista de Selecao
(B), que incluird uma entrevista clinica e aplicacao de instrumentos complementares, a partir da qual sao
identificados os participantes elegiveis. Estes sao distribuidos em dois grupos: grupo BE (n=45) e grupo
controlo (n=45). Na fase de avaliacao pré-intervencao (C), todos os participantes realizam a tarefa TNT-
Food acompanhada do EEG, bem como a recolha fecal e a aplicacao de questionarios adicionais. Os
participantes do grupo BE sao depois distribuidos aleatoriamente em trés condicdes experimentais:

Grupo 1 - intervencao combinada (ETCC-AD + treino cognitivo de IM); Grupo 2 — intervencao cognitiva
(ETCC-AD sham + treino cognitivo de IM); e Grupo 3 - intervencdao sham (ETCC-AD sham + treino
cognitivo falso), cada um com 15 participantes e com trés sessdes em 3 dias consecutivos (D). Apés a
intervencao, realiza-se nova avaliacdo (E) com a tarefa TNT-Food e EEG. Posteriormente, sao
conduzidos dois momentos de follow-up: aos 10 dias (F), avaliando o craving alimentar, padrao de BE e
alimentacao emocional; e aos 3 meses (G), avaliando craving alimentar, padrao de BE, alimentacao

emocional, consumo alimentar.

Nota: AUDIT: Alcohol Use Disorders Identification Test; BE: Binge Eaters; BES: Binge Eating Scale; BIS-11: Barratt
Impulsivity Scale-11; DUDIT-E: Drug Use Disorders Identification Test — Extended; EDE-Q: Eating Disorder Examination
Questionnaire — 7 items; EEG: Eletroencefalograma; EHI: Edingburgh Handedness Inventory; FCQ-S: Food Craving
Questionnaire — State; FCQ-Tr: Food Craving Questionnaire — Trait-reduced; LOCES: Loss of Control Over Eating Scale
— Brief Revised: P-YFAS 2.0: Yale Food Addiction Scale 2.0; TNT-Food: Think/No-Think Food.
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2.8.Recolha e Andlise de Dados
2.8.1. Recolha de Dados

A recolha de dados serd realizada, numa primeira fase, nas salas de aula da Escola Superior de
Saude do Instituto Politécnico do Porto durante o processo de triagem e, posteriormente, nas instalagoes
do NeuroLab do TBIO. Os participantes responderao aos questiondrios, sendo posteriormente
introduzidos no SPSS (versao 29.0.2.0). Os dados comportamentais obtidos nas tarefas experimentais

serdo recolhidos com o PsychoPy (v1.84.0).

2.8.2. Amostras fecais

As amostras fecais serao recolhidas no grupo de controlo (pré-intervencao) e nos participantes
com padrao de BE (pré e 3 meses pés-intervencao), utilizando o kit EasySampler Stool Collection, que
assegura condicoes anaerdbias e de refrigeracao até a entrega no TBIO. Apds a recolha, as amostras
serao aliquotadas e armazenadas a -80 °C para anadlises futuras. Os participantes serao instruidos a
recolher aamostra o mais préximo possivel da visita de avaliacao (pré ou 3 meses pds-intervencao), com
uma janela maxima de 24 horas antes. Cada amostra serd posteriormente subdividida em aliquotas de
aproximadamente 1g, suspensas em tampao fosfato salino estéril (0,1 M) a10% e armazenadas a-20 °C
até a extracao do DNA.

Para a andlise da microbiota intestinal, sera realizada sequenciacao de nova geracao direcionada
ao gene 16S rRNA (regido V3-V4), recorrendo a plataforma lllumina. Esta abordagem permitird
caracterizar os perfis microbianos, calcular indices de diversidade alfa e beta e explorar associagcdes com
varidveis comportamentais e neurofisioldgicas, de modo a investigar a interacao entre os perfis

microbianos e 0s processos psicoldgicos e cerebrais relacionados com o bhinge eating.

2.8.3. Processamento e Andlise de Dados de EEG

O processamento dos dados de EEG, bem como as andlises de ERPs e de Conectividade Funcional,
serao conduzidos através dos softwares BESA Research 7.0 e BESA Connectivity. O sinal sera
previamente inspecionado e corrigido para artefactos fisioldgicos (por exemplo, movimentos oculares e
musculares), recorrendo a técnicas de correcao integradas no software. Apds a rejeicao automatica e
visual de ensaios contaminados por artefactos, os dados serao segmentados em épocas temporais
adequadas e apenas 0Ss ensaios correspondentes a estimulos corretamente aprendidos serao

considerados para andlise. Para quantificar os dados de ERP, serao calculadas as amplitudes médias

16



para cada elétrodo em vdrias janelas temporais, selecionadas com base em estudos anteriores (por
exemplo, Almeida-Antunes et al., 2024) e na inspecao visual das formas de onda de ERP (prevendo-se,
200-400 ms e 600-1.000 ms para localizacdes fronto-centrais e 400-700 ms para localizacoes
parietais). Esta selecao sera utilizada para quantificar os componentes N2, FSW e LPP: para explorar as
amplitudes de N2 e FSW, os dados de ERP serao extraidos de seis elétrodos localizados nas regioes
frontais esquerda (F3, FC3), medial (Fz, FCz) e direita (F4, FC4). Para analisar o componente LPP, os
dados de ERP serdo extraidos dos seguintes elétrodos parietais: esquerdo (P3, P03), medial (Pz, POz) e
direito (P4, PO4). Para a andlise de conectividade funcional, os dados serdo transformados em espaco
fonte e as medidas de conectividade entre regides corticais de interesse serao calculadas com o BESA
Connectivity, utilizando métricas robustas de sincronizacao de fase entre diferentes bandas de

frequéncia (theta, alfa, beta e gama).

2.8.4. Analise Estatistica

O primeiro passo das analises estatisticas consistira em examinar os correlatos comportamentais e
eletrofisioldgicos da IM entre estudantes universitarios com e sem BE. Para esse fim, os resultados da
tarefa TNT-Food recolhidos na avaliacao pré-treino em ambos os grupos serdao comparados e
correlacionados com medidas de autorrelato (BES, FCQ-S, FCQ-T, CFQ-FC, EES, LOCES, EDE-Q7, FFQ,
PANAS e P-YFAS 2.0), bem como com os ERPs e padrdes de conectividade funcional. Em seguida, com
0 objetivo de verificar o impacto da intervencao combinada sobre medidas psicoldgicas,
comportamentais e neurofuncionais nos participantes com BE, os dados de pré-treino serao
comparados com 0s momentos pds-treino e de follow-up. Além disso, 0s grupos de intervencao serao
comparados entre si para identificar potenciais diferencas no impacto da intervencao nos momentos
p6s-treino e follow-up.

Relativamente aos dados comportamentais, os itens aprendidos durante a fase de aprendizagem e
corretamente recordados na fase de teste de memdria serao considerados respostas corretas. A
percentagem de respostas corretas (paraitens Think, No-Think e Baseline) sera calculada de acordo com
a férmula: nimero de itens corretamente recordados/nimero de itens previamente aprendidos x 100

Serd realizada uma ANOVA mista de medidas repetidas com um fator entre-sujeitos: Grupo (Cs vs.
BEs), e dois fatores intra-sujeitos: Condicao ( Think, No-Think, Baseline) e Contetido (alimentos altamente
caldricos vs. alimentos pouco caldricos), aplicada a taxa de recordagao correta para avaliar a capacidade
de IM na pré-avaliacao. Posteriormente, sera conduzida uma ANOVA de medidas repetidas com trés

fatores intra-sujeitos — Momento (pré e pds-intervencao), Condicdo (Think, No-Think, Baseline) e
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Contetido (alimentos altamente caldricos vs. alimentos pouco caldricos) — para explorar os efeitos do
treino sobre a IM.

Na TNT, os ERPs serao analisados, nomeadamente as amplitudes médias dos componentes N2,
LPP e FSW. Sera conduzida uma ANOVA de medidas mistas com Grupo como fator entre-sujeitos e
guatro fatores intra-sujeitos: Condicao (Think, No-Think), Conteddo (alimentos altamente caldricos vs.
alimentos pouco caldricos), Regiao (esquerda, medial, direita) e Eletrodo (2 eletrodos). Para examinar os
efeitos do treino, sera realizada uma ANOVA de medidas repetidas com cinco fatores intra-sujeitos:
Momento (T2 e T4), Condicao (Think, No-Think), Contetdo (alimentos altamente caldricos vs. alimentos
pouco caldricos), Regido (esquerda, medial, direita) e Eletrodo (2 eletrodos).

Por fim, quanto a avaliagao da conectividade funcional, afor¢anodal —isto é, o nivel de conectividade
de cada nd com o restante da rede — sera extraida como um valor por fonte e comparada entre grupos
utilizando o software BESA e testes de permutacao baseados em clusters. Para a andlise baseada em
seeds, e de acordo com a literatura sobre IM, regides pré-frontais (por exemplo, DLPFC) e temporais
mediais (por exemplo, parahipocampo e hipocampo) serao usadas como sementes. Adicionalmente, as
regioes identificadas como significativas na andlise de forca nodal também serao incluidas como seeds

para analises complementares.

3. Discussao

A literatura tem demonstrado que défices no controlo inibitdrio estao intimamente associados auma
maior vulnerabilidade ao craving alimentare ao consumo compulsivo (Byrne et al., 2020; Yu et al., 2024).
Nesse sentido, a utilizacao da tarefa TNT adaptada a estimulos alimentares surge como uma ferramenta
promissora para explorar os mecanismos cognitivos subjacentes a estes comportamentos, permitindo
analisar nao s6 a capacidade de supressao de memdrias relacionadas com comida com elevado teor
caldrico, mas também os seus efeitos no craving e nos padrdes de ingestao alimentar (Yu et al., 2024b).

A integracao da ETCC-AD com o treino cognitivo representa uma inovacao relevante. Estudos
anteriores evidenciaram que a estimulacdao do CPFdl pode potenciar mecanismos de autocontrolo e
reduzir tanto a impulsividade como os episddios de compulsao alimentar (Giel et al., 2023; Chmiel et al.,
2024). A presente investigacao contribuird para a evidéncia existente ao explorar se a combinacao entre
neuromodulacao e treino de IM pode potenciar os efeitos desejados, promovendo uma maior reducao do
craving alimentar e refor¢ando a capacidade de IM em jovens com vulnerabilidade para o hinge eating
(BE). Outro aspeto inovador do estudo prende-se com a avaliagao do microbioma intestinal. O eixo

intestino-cérebro tem sido identificado como um mediador importante na modulacao da saciedade, do
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humor e do controlo de impulsos (Schneider et al, 2024; Guo & Xiong, 2024). A possibilidade de
determinadas composi¢des microbianas influenciarem a eficdcia do treino de IM constitui uma linha de
investigacao emergente, com implicacdes significativas para o desenvolvimento de intervencdes mais
personalizadas e integradas.

O protocolo proposto possui relevancia cientifica ao integrar mecanismos cognitivos,
neurofisioldgicos e microbioldgicos subjacentes ao BE. Ao centrar-se na IM, este protocolo permite
investigar como défices nas funcdes executivas, particularmente na supressao de representacoes
intrusivas, contribuem para o craving alimentar e episédios de ingestao descontrolada. A combinacgao de
medidas comportamentais e neurofisioldgicas via EEG possibilita caracterizar os correlatos temporais e
topograficos da IM, incluindo ERPs como o N2, LPP e FSW, bem como padroes de conectividade
funcional entre o CPFdl e estruturas hipocampais/parahipocampais. A integracao da andlise do
microbioma intestinal constitui um avanco metodoldgico ao explorar como fatores bioldgicos modulam
mecanismos cognitivos. Esta abordagem multidimensional abre espaco para a identificacao de
biomarcadores que atuem como preditores ou moderadores da resposta a intervencdes cognitivas e
neuromodulatdrias, contribuindo para um modelo mais abrangente da patofisiologia do BE.

A utilizacao da tarefa TNT adaptada a estimulos alimentares representa uma inovacao
metodoldgica com implicacées prdticas: além de caracterizar o perfil cognitivo, viabiliza o treino
direcionado a supressao de memdrias intrusivas ligadas a comida. Associada a neuromodulagao por
ETCC-AD, esta abordagem pode potencializar resultados clinicos, favorecendo ganhos sustentados na
regulacao emocional e na reducao da vulnerabilidade a episddios de compulsao.

No ambito das intervencades, o protocolo avaliard a eficacia do treino de IM combinado com ETCC-
AD direcionada ao CPFdl, em comparacao com treino isolado e condicoes controlo. Espera-se que a
intervencao combinada melhore a supressao de memdrias alimentares intrusivas, modulando respostas
emocionais e comportamentais associadas ao consumo compulsivo. A monitorizacao longitudinal de
craving alimentar, habitos e sintomatologia permitird avaliar a durabilidade e generalizacao dos efeitos
obtidos.

Os resultados desta investigacao contribuirao para o avanco do conhecimento sobre os
mecanismos cognitivos e neurofisioldgicos do BE e abrirao caminho para intervencdes mais especificas
e baseadas em evidéncia. A replicacao em populagoes clinicas com diagndstico de PCA permitira testar
aaplicabilidade em quadros mais graves, enquanto a extensao para condi¢oes transdiagndsticas — como
dependéncias quimicas (alcool, nicotina) e comportamentais (jogo patoldgico, uso problematico da

internet) — possibilitara avaliar o caracter transversal da IM como mecanismo de autorregulacdo. Além
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disso, a integracao do treino de IM com terapias consolidadas e a exploracao do microbioma como

biomarcador preditivo poderao apoiar o desenvolvimento de intervencdes personalizadas, que articulem

fatores bioldgicos, cognitivos e emocionais.

Do ponto de vista pratico e translacional, este estudo oferecera conhecimento para o
desenvolvimento de programas preventivos dirigidos a populagdes jovens emrisco, com foco nareducao
do consumo descontrolado e na promocao de hdbitos mais requlados. Ao mesmo tempo, pode informar
praticas clinicas individualizadas, contribuindo para uma abordagem inovadora, integrativa e sustentada,
capaz de gerar conhecimento cientifico robusto e estratégias terapéuticas mais eficazes e adaptadas as
necessidades dos individuos.

A relevancia deste protocolo para a Terapia Ocupacional reside na sua capacidade de articular o
conhecimento sobre processos neurocognitivos com a pratica em contextos de sadde mental e
comportamento alimentar. A compulsao alimentar compromete de forma significativa a participacao
ocupacional, afetando rotinas didrias, desempenho académico e laboral, além da qualidade de vida global.
Défices no controlo inibitdrio e na supressao de memdrias intensificam o craving alimentar e os episddios
de ingestao compulsiva, criando barreiras a autorregulacao e a gestao equilibrada das atividades
relacionadas com a alimentagdo. Assim, a identificacao e o treino destes mecanismos oferecem a
Terapia Ocupacional novas ferramentas para promover o autocontrolo e favorecer escolhas alimentares
mais adaptativas. Na pratica, este modelo pode ser incorporado em programas preventivos dirigidos a
populacdes jovens em risco, com foco no treino de funcdes executivas. Em contextos clinicos, também
pode sustentar planos de intervencao individualizados, que integrem dimensaes bioldgicas, cognitivas e

emocionais do comportamento alimentar.

4. Conclusao

O presente estudo tem como objetivo investigar os mecanismos da inibicao de memdrias em jovens
com comportamentos de BE nao clinico, explorando também os efeitos de um protocolo de treino
cognitivo, isolado e em combinacao com ETCC-AD, bem como a composicao da microbiota intestinal
nesta populacao.

Espera-se que os resultados do presente estudo permitam evidenciar que défices na IM estao
associados a um aumento da vulnerabilidade ao craving alimentar e a ocorréncia de episddios de
ingestao compulsiva, reforcando o papel desta funcao cognitiva como um determinante central na
regulacao e no controlo dos comportamentos alimentares. Especificamente, prevé-se que individuos

com menor capacidade de inibicao apresentem maior dificuldade em suprimir impulsos relacionados
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com o consumo alimentar, o que se podera traduzir em padroes de ingestao desregulados e em niveis de

craving mais elevado. Esta combinacao tem o potencial de fortalecer os mecanismos de autocontrolo e

de regulacao emocional, promovendo mudancas comportamentais mais consistentes, duradouras e

generalizaveis a contextos naturais, enquanto favorece a plasticidade neural associada a adaptacao

cognitiva frente a estimulos alimentares.

Prevé-se ainda que os resultados permitam explorar a influéncia de fatores bioldgicos, como o
perfil da microbiota intestinal, enquanto potenciais preditores ou moderadores da resposta as
intervencdes cognitivas e neuromodulatdrias. Tal abordagem integrativa reforca a necessidade de
considerar interacées complexas entre dimensoes bioldgicas, cognitivas e emocionais na compreensao
do BE, promovendo uma perspetiva multidimensional e personalizada do tratamento. Nesse contexto,
espera-se que os resultados fornecam conhecimento para o desenvolvimento de abordagens
terapéuticas verdadeiramente integrativas, articulando contributos da neurociéncia, da terapia
ocupacional e das ciéncias da saude mental, com potencial para otimizar estratégias preventivas e
interventivas. Em termos aplicados, tal evidéncia podera orientar a criacao de programas de prevenc¢ao
dirigidos a populacdes jovens em risco, assim como informar o desenvolvimento de intervencoes
terapéticas para populagdes clinicas com transtornos alimentares, adaptadas as necessidades
individuais. Dessa forma, serd possivel promover intervencées mais sustentdveis, robustas e
fundamentadas em evidéncia cientifica.

Em suma, esta investigacao refor¢ara aimportancia de compreender os processos de regulacao
da memdria na alimentacdo e abrird caminho para novas linhas de estudo que integrem fatores

cognitivos, neurofuncionais e bioldgicos no combate ao BE e na promocao da saiide mental.
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