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Resumo: A depressao refrataria pode ocorrer em pacientes com transtorno
depressivo maior que nao respondem bem ao tratamento medicamentoso
convencional e a psicoterapia. Para driblar a refratariedade da depressao, existe a
possibilidade de se substituir o antidepressivo atual por um de outro grupo, associa-lo
a estabilizadores de humor, antipsicoticos atipicos e outros, ou ainda, tentar
eletroconvulsoterapia. Outra opcdo para a depressao resistente € a estimulagao
magnética transcraniana que regula a estimulagao cortical, remodelando as redes
corticais, alterando o desempenho cognitivo. O objetivo desse trabalho é realizar uma
revisdo de literatura atualizada pontuando os beneficios da estimulacdo magnética
transcraniana para tratamento da depresséo resistente. O presente estudo utilizou o
Pubmed como base de dados. As palavras-chave utilizadas foram “Transcranial
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magnetic stimulation”, “refractory depression”, “resistant depression”. Foram utilizados
os filtros “and”, “or”, “not”. Critérios de incluséo e exclusédo foram aplicados. Os titulos
e resumos dos trabalhos foram lidos e avaliados quanto a tematica para inclusdo no
presente estudo. Foram encontrados um total de 105 artigos sobre a tematica. Para a
producao dessa revisdo de literatura foram selecionados 8 artigos, apds a leitura
criteriosa de titulos e resumos. 63% dos 38 pacientes com depressao resistente
responderam ao tratamento da estimulagdo magnética transcraniana, 15%
responderam parcialmente e 42% alcangaram remissdo. Houve melhora significativa
na depressado refrataria em pacientes que realizaram a estimulagdo magnética
transcraniana por até 26 semanas, sugerindo que pacientes que n&o respondem bem
as terapias convencionais podem ser candidatas a essa terapia inovadora. Apesar
disso, a estimulagdo magnética transcraniana carece de padronizagao, gerando uma
heterogeneidade nos resultados em diferentes estudos. Isso porque o numero de
pulsos realizados, o limiar do motor, a frequéncia e duragdo da técnica ndo foram
padronizados. Assim, a estimulagcdo magnética transcraniana € um método de
tratamento descrito como eficiente por apresentar baixo custo, ser bem tolerado e
apresentar poucos efeitos colaterais. No entanto, mais estudos sdo necessarios
apresentando ensaios com maior numero de pacientes, metodologia adequadas e
padronizagao.

Palavras-chave: Estimulagdo magnética transcraniana. Depressao refrataria.
Depressao persistente.
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INTRODUGAO

A depressao refrataria ou resistente (DR) pode ocorrer em pacientes com transtorno
depressivo maior (TDM) que ndo respondem a pelo menos dois tratamentos
antidepressivos distintos e apropriados com doses e duragcdo adequadas ou a
psicoterapia (Akpinar; Oguzhanoglu; Ugurlu, 2022; Croarkin et al., 2021). Apesar das
diferentes opg¢des de tratamento, um em cada trés pacientes com TDM né&o
respondera as estratégias de tratamento mais comuns, gerando a DR (Van
Eijndhoven et al., 2020). Para driblar a refratariedade do TDM, existe a possibilidade
de se substituir o antidepressivo atual por um de outro grupo, associa-lo a
estabilizadores de humor, antipsicéticos atipicos e outros, ou ainda, tentar
eletroconvulsoterapia (ECT) (Akpinar; Oguzhanoglu; Ugurlu, 2022). Outra opgao para
o DR é a estimulagdo magnética transcraniana (EMT) que regula a estimulagéo
cortical, remodelando as redes corticais, alterando o desempenho cognitivo (Yildiz;
Oguzhanoglu; Topak, 2023).

O TDM afeta mais de 264 milhdes de pessoas em diferentes grupos etarios em todo
o mundo (Li et al., 2021). Nos EUA, 10,4% dos adultos sofreram de TDM nos ultimos
12 meses e 20,6% apresentam TDM ao longo da vida (Sonmez et al., 2019). Por essa
alta prevaléncia e desafios quanto a refratariedade do TDM, a ECT e a EMT sé&o
opgdes eficazes de tratamento (Sonmez et al., 2019). A ECT é considerada o
tratamento padrdo ouro para DR devido ao seu efeito antidepressivo rapido e
substancial (Terao et al., 2025). Contudo, a ECT possui uma série de desvantagens,
sendo invasivo e gerando efeitos colaterais cognitivos (Van Eijndhoven et al., 2020).
De acordo com diversas meta-analises, a EMT é um tratamento eficaz e adjuvante no

tratamento do DR por ser menos invasiva que a ECT (Van Eijndhoven et al., 2020).

O mecanismo de acédo da ETM se da pelo emprego de pulsos magnéticos fortes que
possuem a capacidade de alterar os circuitos neurais cerebrais que se relacionam
com a DR (Morriss et al., 2024). A técnica baseia-se em neuromodulagéo, pela criagéo
de um campo magnético que estimula neurbnios na regido alvo (Akpinar;
Oguzhanoglu; Ugurlu, 2022). Essa técnica é atualmente usada para diversas doengas
psiquiatricas e neuroldgicas com fim de tratamento e diagnostico (Akpinar;
Oguzhanoglu; Ugurlu, 2022). A EMT é uma técnica de estimulagdo cerebral
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direcionada ao sistema glutamatérgico, melhorando a concentragcédo, funcgdes
executivas, memoéria de trabalho e memoria verbal de longo prazo (Yildiz;
Oguzhanoglu; Topak, 2023). Também foi relatado que a EMT pode gerar mudancgas
no potencial de membrana, na liberagdo de neuromoduladores e fatores neurotréficos,
na neuroplasticidade, na neurogénese, na excitabilidade cortical e na neuromodulagao
(Akpinar; Oguzhanoglu; Ugurlu, 2022). Assim, o objetivo desse trabalho é realizar uma
revisao de literatura atualizada pontuando os beneficios da EMT para tratamento da
DR.

METODOS

O presente estudo foi uma revisdo de literatura narrativa descritiva que utilizou o
Pubmed como base de dados. As palavras-chave utilizadas foram “Transcranial

” ”

magnetic stimulation”, “refractory depression”, “resistant depression” em inglés. Foram
utilizados os filtros “and”, “or”, “not”. Os critérios de inclusdo foram: artigos em inglés,
publicados nos ultimos 6 anos (2019-2025), revis&o sistematica com meta analise e
ensaio clinico randomizado. Ja os critérios de exclusao foram: artigos duplicados,
cartas ao editor, revisdes de literatura e artigos nao pertinentes a tematica proposta
pelo objetivo. Os titulos e resumos dos trabalhos foram lidos e avaliados quanto a

tematica para inclusdo no presente estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram encontrados um total de 105 artigos sobre a tematica. Para a produgao dessa
revisao de literatura foram selecionados 8 artigos, apds a leitura criteriosa de titulos e
resumos. Os artigos selecionados podem ser visualizados na Tabela 1.

Tabela 1 — Artigos selecionados

Autor Ano Titulo

Akpinar et al. 2022 Efficacy of transcranial magnetic stimulation in treatment-
resistant depression

Croarkin et al. 2021 Left prefrontal transcranial magnetic stimulation for treatment-

resistant depression in adolescents: a double-blind,
randomized, sham-controlled trial

Li et at. 2021 Comparative efficacy and acceptability of neuromodulation
procedures in the treatment of treatment-resistant depression:
a network meta-analysis of randomized controlled trials
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Morriss et al. 2024 Connectivity-guided intermittent theta burst versus repetitive
transcranial magnetic stimulation for treatment-resistant
depression: a randomized controlled trial
Accelerated TMS for Depression: A systematic review and
meta-analysis
Comparative efficacy and safety of intravenous racemic
ketamine, repetitive transcranial magnetic stimulation and
electroconvulsive therapy for Stage 2 or higher treatment-
resistant depression: A systematic review and network meta-
analysis
A randomized controlled trial of a standard 4-week protocol of
repetitive transcranial magnetic stimulation in severe treatment
resistant depression
Cognitive outcomes of transcranial magnetic stimulation in
treatment-resistant depression: a randomized controlled study

Fonte: Autoria propria

Sonmez et al. 2019

Terao et al. 2025

Van Eijndhoven et al. 2020

Yildiz et al. 2023

Segundo o estudo de Akpinar (2022), 63% dos 38 pacientes com DR responderam ao
tratamento com EMT, 15% responderam parcialmente e 42% alcangaram remissao
(Akpinar; Oguzhanoglu; Ugurlu, 2022). Somado a isso, Morriss (2024) encontrou que
houve melhora significativa na DR em pacientes que realizaram a EMT por até 26
semanas, sugerindo que pacientes que nao respondem bem as terapias

convencionais podem ser candidatas de EMT (Morriss et al., 2024).

Além das opgbes de ECT e EMT existe ainda opgdes de tratamento como a
estimulacédo cerebral profunda (ECP) e a estimulagdo do nervo vago (ENV). Séo
opg¢des mais invasivas pois ambas as técnicas envolvem a implantagao cirurgica de
eletrodos, no cérebro na ECP e no nervo vago na ENV, com intuito de fornecer pulsos
de energia elétrica. Alguns estudos relataram que o tratamento com ECP e ENV trouxe
beneficios para os pacientes. Contudo, em outros estudos os resultados foram

inconsistentes (Li et al., 2021).

Dessa forma, a EMT torna-se uma opgao mais promissora dentre as diversas opc¢des
de tratamento para DR. Um estudo apontou que a monoterapia com EMT pré-frontal
esquerda de 10 Hz em adolescentes com DR foi viavel, toleravel e segura (Croarkin
et al., 2021). Existem diferentes técnicas de EMT, sendo elas EMT repetitiva, EMT
acelerada, EMT priming, EMT profunda e EMT por theta-explosdo. Todas foram
eficazes no tratamento da DR, porém os resultados obtidos s&o foram uniformes (Li
et al., 2021). Segundo Li 2021, a EMT por theta-explosao bilateral foi a medida de

neuromodulagao mais eficaz no tratamento de DR (Li et al., 2021). Nao obstante, em
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outro estudo, o tratamento de EMT por 4 semanas sobre o cortex pré-frontal
dorsolateral esquerdo nao foi eficaz em pacientes com DR (Van Eijndhoven et al.,
2020). Assim, os resultados dos estudos sdo bastante heterogéneos quanto a
aplicacdo da EMT em pacientes com DR. Isso porque aplicam diferentes metodologias
de aplicagéo, com diferentes tempos de duracédo e numero de pulsos (Akpinar;
Oguzhanoglu; Udurlu, 2022). Fatores que podem ser razdo das discordancias na
literatura s&o o numero de pulsos realizados, o limiar do motor, a frequéncia e duragao
da EMT e a falta de padronizagdo quanto a zona a ser estimulada (Akpinar;
Oguzhanoglu; Ugurlu, 2022). Devido a heterogeneidade dos estudos, ensaios
maiores, sistematicos e com cegamento aprimorado sao necessarios (Sonmez et al.,
2019).

CONCLUSOES

De acordo com os resultados obtidos nesse estudo, a EMT mostrou-se um método de
tratamento mais eficiente por apresentar baixo custo, ser bem tolerado e apresentar
poucos efeitos colaterais, em sua maioria. No entanto, mais estudos sdo necessarios
apresentando ensaios com maior numero de pacientes, metodologia adequadas e

padronizagao.
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