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1. INTRODUGAO

A depressao é uma doenga extremamente prevalente no mundo, com uma
prevaléncia de 2% em adultos (FU et al, 2023). Mesmo com avangos da industria
farmacéutica, cerca de ' dos pacientes tratados sao considerados nao
responsivos a medicagao, sendo entdo chamada de depressao maior resistente a
tratamento (DMRT) (WAARDE et al, 2015).

Diante desse cenario, a Eletroconvulsoterapia (ECT) surge como uma
alternativa eficaz para casos refratarios. A ECT é atualmente a terapia mais
rapida e mais efetiva para a reducdo de sintomas depressivos associados a
depressao resistente a tratamento (ZENG et al, 2015). Ela consiste na
estimulagcado elétrica no encéfalo, através de eletrodos, a fim de causar uma
convulsdo ténico-clénica. Dados indicam que aproximadamente 70% dos
pacientes diagnosticados com DMRT apresentam resposta clinica favoravel.
Outra vantagem da ECT em relagdo ao tratamento farmacoldgico padréo é a
velocidade em que resultados s&o obtidos, podendo haver uma remisséao total dos
sintomas entre 2 a 4 semanas (PIRNIA et al, 2016).

A ECT pode ser executada em duas modalidades: eletrodos unilaterais RUL
(right unilateral) e BT bitemporais. Em geral, pacientes iniciam o tratamento com a
modalidade RUL, que pode ser alterada para BT frente a resultados ineficazes. A
medida de desfecho clinico normalmente é realizada através da escala Hamilton
(HAMD-17) ou escala Montgomery-Asberg (MADRS), sendo considerado um
paciente como responsivo aquele que apresenta uma redugdo de pelo menos
50% dos pontos. Mesmo com excelentes resultados, o mecanismo de acao
completo da ECT permanece obscuro ainda nos dias de hoje. Uma das facetas de
estudo sobre os efeitos da ECT € a neuroplasticidade, a capacidade do cérebro
de se adaptar a estimulos através da formacdo de novas redes neurais.
Atualmente, as maneiras de mensurar a neuroplasticidade incluem medicdes
volumétricas do encéfalo, medicdo da espessura cortical e do campo elétrico
(E-field) do encéfalo (DENG et al, 2022)

Esta revisdo de literatura tem como objetivo sintetizar as informacoes
presentes em relagio a mudangas estruturais do encéfalo associadas a
neuroplasticidade obtidas pelo uso de ECT no tratamento da DMRT, a fim de
identificar redes neurais comuns que sao alteradas com o tratamento e como elas
afetam o desfecho clinico.

2. METODOLOGIA
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Trata-se de uma revisdo sobre os mecanismos de ECT em relagcdo a
mudancas volumétricas e /ou estruturais do encéfalo. Para tanto, artigos originais
foram selecionados no PUBMED utilizando a busca ("Electroconvulsive
Therapy"[Mesh] OR "electroconvulsive therapy"[tiab] OR ECT]Jtiab]) AND
(morphology[tiab] OR "brain volume"[tiab]) NOT (schizophrenia[Mesh] OR
"schizophrenia"[tiab] OR "bipolar disorder'[Mesh] OR "bipolar disorder"[tiab] OR
Parkinson[tiab] OR mania[tiab] OR cancerftiab]) NOT (review OR "case report")
NOT (rat OR mice OR rodent).

Cronologicamente, foram aceitos artigos de no maximo 10 anos atras
(2015). Foram excluidos estudos em que os pacientes apresentavam transtorno
afetivo bipolar, que fossem realizados post mortem e testes pré-clinicos em
roedores ou outros mamiferos. Também foram excluidos 2 artigos indisponiveis
através do Portal de Periédicos da CAPES. Apds estes critérios excludentes,
restaram 12 artigos cientificos. A partir deles, foram analisados os principais sitios
sujeitos a alteragdes volumétricas e sua relagdo com o desfecho clinico
observado.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Nos estudos incluidos nesta revisdo os desfechos morfométricos foram
obtidos via ressonancia magnética, de forma longitudinal uma antes do inicio da
terapia e outra apos a ultima sessdo, em geral entre 24h a 48h apds o
procedimento. Em conjunto os dados indicam uma melhora significativa (86,36%)
nos sintomas depressivos, sendo que 45% dos pacientes apresentaram remissao
total (score menor que 7) apos a série de ECT (ZENG et al, 2015).

A ECT esta associada a muitas alteracdes volumétricas, mas nem todas
estao correlacionadas diretamente com a melhora dos sintomas depressivos. Por
exemplo, a mudanga na espessura cortical total n&o se relaciona diretamente com
melhora clinica, contudo ha uma correlacdo de efeito positivo especificamente na
regido das insulas direta e esquerda (VAN EIUNDHOVEN et al, 2016). Da mesma
forma, o conjunto de evidéncias destes estudos indica, através da Ressonéncia
Magnética (RM), que a ECT aumenta o volume do hipocampo - e sua atrofia esta
relacionada com frequéncia e duragcdo de episédios depressivos em pacientes
com DMRT (LAROQY, 2019). Todavia, a alteragao de volume do hipocampo como
um todo n&o esta correlacionada a melhora clinica. (SARTORIUS et al, 2019). De
fato, as areas que apresentam uma forte relagdo positiva entre aumento do
volume e melhora nos sintomas s&o a cabeca esquerda do subiculum e o
parasubiculum direito, especificamente (GRYGLEWSKI, et al, 2018).

Ha também uma correlacdo entre a ECT e aumento de volume da amigdala
(VAN EIUNDHOVEN et al, 2016), mas somente alteragdes na regido basolateral
estdo associadas a neuroplasticidade.

Além das mudancgas volumétricas, a ECT também reorganiza as conexdes
entre 8 diferentes areas do encéfalo: amigdala, giro parahipocampal, polo médio
temporal, giro orbital inferior frontal, cortex cingulado anterior, precuneus e giro
occipital superior. Destas, as novas conexdes envolvendo a amigdala e o
para-hipocampo estdo relacionadas com uma diminuicdo da sintomatologia
depressiva (ZENG et al, 2015).

Outra medida associada a neuroplasticidade e adquirida através de imagens
da RM é a forma e intensidade do campo elétrico (E-field) associado a ECT. Ha
uma relagdo direta entre o E-field do hipocampo e a sua propria mudanga
volumétrica e neuroplasticidade. Contudo, essas duas variaveis nédo estido
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associadas diretamente com a porcentagem de redugdo do score na escala
Hamilton (DENG et al, 2022) e ao desfecho clinico, consequentemente.

4. CONCLUSOES

Considerando estes achados podemos observar que, de fato, um dos
mecanismos de acdo da ECT consiste em estimular a neuroplasticidade através
da proliferacdo de células neuronais, culminando em alteragbes volumétricas.
Ademais, na depressido resistente, ha hipoatividade do cortex pré-frontal e
hiperatividade da amigdala, e as alteragcbes morfométricas induzidas pela ECT
parecem restaurar o equilibrio nestas regides.

Tais alteragdes ocorrem principalmente no hipocampo e a amigdala (zonas
ja associadas a fisiopatogenia da depress&do), mas ndo se limitam a essas
regides. Contudo, a neurogénese explica somente parte das mudangas de volume
positivas, outros processos de neuroplasticidade com sinaptogénese e
angiogénese, remodelamento dendritico, alteragdes glia e incremento da perfusao
local também parecem estar envolvidos em diferentes proporgdes (NUNINGA et
al, 2021). Verifica-se entdo a necessidade de mais estudos para desvendar
exatamente como a ECT induz mudangas volumétricas.

Finalmente, alguns estudos mostraram que modificagdes volumétricas
especificas estavam relacionadas ao desfecho clinico do paciente. No futuro, tais
marcadores estruturais adquiridos por ressonancia magnética podem ser uma
ferramenta util para predizer o desfecho clinico da ECT. Desse modo, os clinicos
terao mais informacgdes para auxilia-los a decidir qual o melhor tratamento a seus
pacientes.
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