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RESUMO

Nesta monografia relata-se um Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC) em que foi
realizado uma revisao bibliografica sobre os beneficios que campos eletromagnéticos,
através do procedimento de Estimulagdo Magnética Transcraniana (EMT), pode trazer ao
tratamento de doencgas psicolégicas como o Transtorno de Ansiedade Generalizada
(TAG), doenga crbnica que possui morbidade relativamente alta. O objetivo deste trabalho
foi analisar por meio de pesquisa bibliografica a estimulagdo magnética transcraniana
repetitiva, como ela pode agir na regiao cerebral proporcionando um aumento na taxa de
remissao da TAG, bem como levantar possiveis efeitos adversos que a técnica possa a
vir ocasionar devido a agao de campo magnéticos em niveis microscopico e
macroscopico, além de a compreensao dos processos fisicos ocorrentes no cérebro que
caracteriza a patologia, uma vez que a disfungdo do acido gama-aminobutirico esta
associada a transtornos de ansiedade e compreender como a estimulagdo magnética
transcraniana repetitiva pode inibir o surgimento de tais processos. Para a reunido da
literatura foi realizada uma pesquisa em sites confiaveis como a SciELO (Scientific
Electronic Library Online) com um recorte temporal de 20 anos para serem utilizados
dados recentes sobre o procedimento com conclusdes a curto e a longo prazo. Apesar de
apresentar reagdes positivas nos estudos experimentais de comprovacao da eficacia da
técnica para o transtorno de ansiedade generalizada, deve ser considerado que a longo
prazo, efeitos adversos devido aos campos magnéticos podem causar danos a saude dos
pacientes que se submeterem a estimulagdo magnética transcraniana repetitiva. Contudo,
a literatura é limitada, fazendo-se necessario um estudo mais especifico e aprofundado

sobre o assunto.

Palavras chave: Estimulacdo Magnética Transcraniana. Transtorno de Ansiedade

Generalizada. Campos Eletromagnéticos.



ABSTRACT

In this monograph is reported a Work of Conclusion of Course (in portuguese, TCC) in
which a bibliographic review was carried out on the benefits that electromagnetic fields,
through the procedure of Transcranial Magnetic Stimulation (TMS), can bring to the
treatment of psychological diseases as the Disorder of Generalized Anxiety (GAD), a
chronic disease that has relatively high morbidity. The objective of this study was to
analyze the repetitive transcranial magnetic stimulation by bibliographic research, how it
can act in the cerebral region, providing an increase in the remission rate of GAD, as well
as to raise possible adverse effects that the technique may cause due to the action of
magnetic fields at a microscopic and macroscopic levels, in addition to understanding the
physical processes occurring in the brain that characterize the disorder, since gamma-
aminobutyric acid dysfunction is associated with anxiety disorders and to understand how
repetitive transcranial magnetic stimulation can inhibit the emergence of such processes.
For the literature gather, this research was done on reliable sites such as SciELO
(Scientific Electronic Library Online) with a 20-year temporal cut-off to use recent data on
the procedure with short and long-term conclusions. Despite presenting positive reactions
in experimental studies proving the efficacy of the technique for generalized anxiety
disorder, it should be considered that in the long term, adverse effects due to magnetic
fields may cause health damage to patients who undergo repetitive transcranial magnetic
stimulation . However, the literature is limited, requiring a more specific and in-depth study

on the subject.

Key-words: Magnetic Transcranianal Stimulation. Generalized Anxiety Disorder.

Eletromagnetic Fields.



LISTA DE ILUSTRAGCOES

Figura 1 — Mecanismo de ag¢do do neurotransmissor natural GABA nos neurdnios ...... 16
Figura 2 — Geracao de forga eletromotriz induzida através de um ima, que varia a
densidade de linhas de campo magnético, indicada pelo amperimetro ..................... 26
Figura 3 — Bobina dupla com duas espiras circulares produzindo campo magnético
atraves dos pulSOS de COMMENTE ..o e e e 27
Figura 4 — Espira de raio R conduzindo uma corrente i ...........c.oooiiiiiiiii i, 29
Figura 5 — Intensidade do campo magnético de uma bobina produzida por uma unica
espira circular, N0 Plano da ESPIra ......oouiiiiii 31
Figura 6 — Intensidade do campo magnético produzido por uma bobina formada por

AUAS ESPIras CIFCUIAIES ...t ettt e e e 32



DSM
TAG
TEPT
TOC
BDZ
AD
ADT
IMAO
ISRS
ISRSN
ISRN
ISRSA
ERS
EMT
EMTr
SNC
GABA
CPF
CPFDL
EAB
EDB
FDA
IRMf
HAM-A

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais
Transtorno de Ansiedade Generalizada

Transtorno do Estresse Pds-Traumatico

Transtorno Obsessivo Compulsivo

Benzodiazepinico

Antidepressivo

Antidepressivo Triciclico

Inibidores de Monoaminoxidase

Inibidores Seletivos de Recaptacao de Serotonina
Inibidores Seletivos de Recaptagao de Serotonina e Noradrenalina
Inibidores Seletivos da Recaptacao de Noradrenalina
Inibidores Seletivos da Recaptacao de 5-TH e Antagonista de ALFA-2
Estimulante da Recapturagao de 5-TH

Estimulacdo Magnética Transcraniana

Estimulacdo Magnética Transcraniana Repetitiva
Sistema Nervoso Central

Acido Gama-Aminobutirico

Cortex Preé-Frontal

Coértex Pré-Frontal Dorsolateral

Escala de Ansiedade de Beck

Escala de Depressao de Beck

U.S. Food and Drugs Administration

Imagem por Ressonéncia Magnética Funcional

Escala de Avaliagdo de Ansiedade Hamilton



LISTA DE SIMBOLOS

Hz Hertz
T Tesla



SUMARIO

TINTRODUGAO ...ttt ettt e e e e et eee e, 14
2 HISTORICO E AVANGOS DE FARMACOS UTILIZADOS NO TRATAMENTO DE

TRANSTORNOS DE ANSIEDADE ............c.ooeeiieieeiee e e e eraeea e 20
2.1 ANSIOLITICOS ..ottt ettt et sesesenns 20
2.1.1 BenzodiazepPiniCOS ..........ccccooiiiiiiiiiiiiiie et e e aaaaaaaaas 21
2.1.1.1 Relagdo com o acido gama-aminobutirico (GABA) .......cciiiiiiiiiiiiiiiii, 21
P2 I = TV L] o 1 o o T- TP 22
2.2 ANTIDEPRESSIVOS (AD) ...ttt ettt a e e e e e e e e e e 23
2.2.1 TriciCliCOS (ADT) ...cooiiiiieieeeeee ettt e e e et e e e e e e e e ennnnes 23
2.2.2 Inibidores Seletivos de Recaptacao de Serotonina (ISRS) ........................... 24
2.3 FITOTERAPICOS ... ettt e 24
3 CAMPOS ELETROMAGNETICOS ...t 25
3.1 ESTIMULACAO MAGNETICA TRANSCRANIANA REPETITIVA (EMTY) ............... 25
3.1.1 Andlise do tratamento do TAG através de EMTr ..............ccooiiiiiiiiiiii i 32
4 PROCESSO PARA COMPROVAGAO DA EFICIENCIA DA EMTr NO TAG ........... 34
4.1 AVALIACAO E DISCUSSAO DOS ESTUDOS REALIZADOS .........ccecvvveeinnnn, 34
4.1.1 Possiveis efeitos adversos ... 36
I od 0]\ [of WU -7 Yo PP 39

REFERENCIAS .......coooiiiiiiieeeeeeeececeee ettt aesens e 40



1. INTRODUGAO

Transtornos de ansiedade s&o caracterizados pelo medo, ansiedade excessiva e
perturbagdes comportamentais no dia-a-dia do ser humano. Segundo o Manual
Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-V) (2014) ansiedade advém em
resposta emocional antecipada de uma ameaca futura, traz o pensamento de fuga e de
perigo imediato, associada a tensao muscular, vigilancia ao perigo, comportamentos de
cautela e esquiva. Estes transtornos se diferenciam das ansiedades comuns, pois sao
excessivos e persistem por longos periodos; e seu diagndstico é realizado quando os
sintomas de ansiedade ndo sdo consequéncia de efeitos fisiolégicos do uso de alguma
substancia/medicamento ou de outra condicdo médica ou quando ndao ha nenhuma
caracterizagao de outros transtornos mentais. Os principais transtornos de ansiedade sao:
fobia social, fobia especifica, sindrome do panico, transtorno de ansiedade generalizada
(TAG), estresse pos-traumatico (TEPT), transtorno obsessivo-compulsivo (TOC), entre
outros (DSM-V, 2014).

O que caracteriza o individuo com o transtorno de ansiedade generalizada (TAG) &
a ansiedade excessiva e preocupagao desproporcional a probabilidade real com
dificuldade de controle e de evitar pensamentos preocupantes. Os sintomas incluem os
“nervos a flor da pele”, fatigabilidade, dificuldade de concentracéo, irritabilidade, tensao
muscular e perturbacdo do sono, ocorrendo na maioria dos dias e por pelo menos seis
meses, independente da atividade diaria a qual ela esteja associada (DSM-V, 2014). Além
disso, também ha sintomas somaticos como nausea, sudorese e diarreia e sintomas de
excitabilidade autonémica como taquicardia, falta de ar, tonturas, etc. Estas
preocupagdes, ansiedades e/ou sintomas fisicos causam prejuizo em atividades diarias,
como situagdes sociais e profissionais e frequentemente ocorrem sem precipitantes.

A preocupacao excessiva prejudica a capacidade do individuo de fazer as coisas
de forma rapida e eficiente, seja em casa, seja no trabalho. A preocupagéo toma
tempo e energia; os sintomas associados de tensdo muscular e sensacao de estar
com os nervos a flor da pele, cansago, dificuldade em concentrar-se e perturbacao
do sono contribuem para o prejuizo. A preocupacgéo excessiva pode prejudicar de

forma importante a capacidade desses individuos de incentivar o sentimento de
confianga em seus filhos. (DSM-V, 2014, p. 225)

A ansiedade é um estado natural que o corpo sente com pensamento de fuga e de
perigo imediato (DSM-V, 2014). O DSM-V (2014) determina a ansiedade como resposta
emocional antecipada de uma ameaca futura, associada a tensdo muscular com

comportamentos de cautela e esquiva. Nuss (2015) afirma que a ansiedade €& um
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mecanismo de defesa devido ao aumento de sensibilidade e capacidade de resposta a
diversas situagdes.

Varias regides cerebrais parecem estar envolvidas no reconhecimento e
regularizagdo de estimulos emocionais negativos e aos comportamentos e respostas
somaticas destes (NUSS, 2015). A amigdala, nucleo situado nos lobos temporais medial,
se associada com lesbes bilaterais em humanos, podera ocasionar déficit de
reconhecimento de expressdes faciais de medo e de outras emogdes negativas. Em
contraste, estimulagcao elétrica nesta estrutura leva a sentimentos de medo e ansiedade
(NUSS, 2015).

“‘Pacientes com transtornos de ansiedade aparentam ativar a amigdala em
resposta a um determinado estimulo mais do que n&o-ansiosos” (NUSS, 2015, p. 166). O
papel da amigdala na regularizagdo da ansiedade, na parte anterior do cérebro como o
cortex pré-frontal (CPF) medial e o cortex cingulado anterior também possui importantes
papeis. E sugerido que o CPF regula a ansiedade através da modulacdo do complexo
basolateral da amigdala — este que recebe as informagdes emocionais negativas do
talamo e do cértex de associagdo sensorial — ativando o nucleo central da amigdala
responsavel por retransmitir interneurénios GABAérgicos. (NUSS, 2015).

“Estudos de neuroimagem tém mostrado que o CPF medial é hipoativo em certos
transtornos de ansiedade, notavelmente em transtorno pds-traumatico e transtorno de
ansiedade generalizada”. Ou seja, individuos ansiosos precisam atingir um nivel maior de
ativagcdo do CPF do que os nao-ansiosos para conseguir reduzir emogdes negativas
(NUSS, 2015).

Neurotransmissao inibidora rapida no sistema nervoso de humanos € mediada
pelos neurotransmissores acido gama-aminobutirico (GABA) e a glicina (TEIXEIRA,
2003). A abertura dos canais anidnicos intrinsecos dar-se-a pela ligagdo aos receptores
destes canais, sendo no sistema nervoso central (SNC) de adultos, a maioria conduz o
fluxo de CI, hiperpolarizando o neurénio e inibindo a atividade neuronal (JENTSCH, 2001
apud TEIXEIRA, 2003, p. 28). Mihic & Harris (1997) apud Teixeira (2003) diz em um artigo
de revisado que o fluxo de moléculas negativamente carregadas, como o ion de CI°, diminui

a excitabilidade da célula.
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Figura 1. Mecanismo de agao do neurotransmissor natural GABA nos neurénios

{1} Impulso nervoso

(2) Sitio de
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de GABA
(6) Benzodiazepinicos (3) GABA liberado pelo
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\ \ or @ e
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MEURGNIO 2
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o ———

FONTE: Imagem retirada e adaptada do site do Instituto de Neurociéncia da Universidade de Newcastle'

Considerando que o fluxo de CI- no neurbnio para reducdo da excitabilidade da
célula esta diretamente ligada ao neurotransmissor GABA, a disfungéo do acido gama-
aminobutirico esta associada a transtornos de ansiedade (NUTT & MALIZA, 2001;
LYDIARD, 2003; NEMEROFF, 2003 apud KALUEFF & NUTT, 2007, p. 496).

De acordo com Andreatini, Boerngen-Lacerda e Zorzetto Filho (2001), avalia-se
que TAG é uma doenga cronica com morbidade relativamente alta (cerca de 24% dos
pacientes que sao grandes usuarios de servigos meédicos ambulatoriais sao
diagnosticados com o transtorno de ansiedade generalizada) e com altos custos

individuais e sociais. Até poucos anos, a Unica alternativa de tratamento eram os

1 Disponivel em: <https://www.benzo.org.uk/manual/index.htm>. Acesso em 25 de
junho de 2018.
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benzodiazepinicos (BDZ), porém desde a introdugdo da buspirona houve um grande
avango na ciéncia em busca de novos medicamentos que sejam eficazes para a TAG.
Entretanto, os BDZ tém sido resistidos, ou seja, possuem menor eficacia no tratamento de
transtornos de ansiedade, o que mostra grande relevancia de pesquisa de novos agentes
ao tratamento, como os antidepressivos triciclicos (ADT), os inibidores seletivos de
recaptacdo de serotonina (ISRS), inibidores seletivos de recaptagao de serotonina e
noradrenalina (ISRSN), anti-histaminicos, antipsicéticos, B-bloqueadores e até mesmo
fitoterapicos (farmacos obtido de plantas para fins terapéuticos); além disso, os BDZ
também apresentam grande risco de abuso e dependéncia e mesmo assim sao as drogas
mais utilizadas no TAG, por sua rapida acao, aceitabilidade e familiaridade de médicos e
pacientes.

A inumera variedade de farmacos para o tratamento de doengas psicologicas tém
sido um grande desafio para os académicos que buscam aperfeicoar esses
medicamentos com vistas a minimizar os efeitos colaterais que estes causam nos
usuarios, assim também como aumentar a eficacia dos mesmos pois cada patologia
possui um local de disfuncdo cerebral especifica e os medicamentos acabam sendo
generalizados atingindo até mesmo areas nao afetadas pelo disturbio do paciente.

Por conseguinte, metodologias alternativas surgem em busca de minimizar os
efeitos colaterais causados pelos medicamentos utilizados nos tratamentos de disturbios
psicolégicos, atuando em conjunto ou em substituicdo ao farmaco. Segundo Rosa et al.
(2004), ainda assim ha tratamentos que sao invasivos, dolorosos e que requerem
anestesias, além de ndo serem isentos de efeitos colaterais.

O objetivo principal deste trabalho é analisar por meio de pesquisa bibliografica a
estimulacdo magnética transcraniana repetitiva, como ela pode agir na regidao cerebral
proporcionando um aumento na taxa de remissao da TAG, bem como levantar possiveis
efeitos adversos que a técnica possa a vir ocasionar devido a acao de campo magnéticos.

O presente trabalho tem como objetivos especificos: a compreensdo dos
processos fisicos ocorrentes no cérebro que caracteriza a patologia, analisar como a
estimulagdo magnética transcraniana repetitiva pode inibir o surgimento de tais processos
e fazer um levantamento de possiveis reagdes adversas do tratamento quando o
individuo em nivel microscépico e macroscopico.

Para alcangar os objetivos supracitados, este trabalho sera realizado por meio de
pesquisa bibliografica pois “¢ um apanhado geral sobre os principais trabalhos ja

realizados, revestidos de importancia, por serem capazes de fornecer dados atuais e
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relevantes relacionados com o tema” (LAKATOS; MARCONI, 2003, p. 158).

A pesquisa bibliografica é relevante para este estudo, pois, apesar de existirem
varios estudos sobre a estimulagdo magnética transcraniana repetitiva em tratamentos de
doencgas psicoldgicas, ha pouca atencéo para transtornos de ansiedade como a TAG.

Serao realizadas buscas de periddicos no site da SciELO (Scientific Electronic
Library Online) através da opgao ‘lista por assunto”, selecionando algumas revistas e
jornais, como Revista Brasileira de Psiquiatria, Revista de Psiquiatria Clinica, Revista
Brasileira de Farmacologia e o Jornal Brasileiro de Psiquiatria pois estes sdo confiaveis,
especializados e renomados ao se tratar de assuntos como a TAG e EMTr. Para refinar a
pesquisa, serao inseridas palavras-chaves como “estimulagdo magnética transcraniana”,
“transcranial magnetic stimulation”, “transtorno de ansiedade generalizada”, “tag’,
“antidepressivos”, entre outros. Além disso, também serdo selecionados artigos de
revistas especializadas de neurociéncia e medicina pois estas sao referéncias confiaveis
nos tratamentos da TAG.

Para a selecdo dos artigos, foi determinado o recorte temporal dos ultimos 20
(vinte) anos, assim a coleta de dados utilizados nesta pesquisa serdo recentes e
relevantes para a analise que este trabalho ira realizar. Para a selegédo dos textos
pesquisados, os artigos serdo analisados de acordo com a apresentacdo de dados sobre
os principios fisicos da estimulagdo magnética transcraniana repetitiva, acdo de
mecanismos de farmacos utilizados para tratamentos psicolégicos com énfase em
transtorno de ansiedade generalizada e comparativos de metodologias alternativas
relevantes para este estudo.

Métodos alternativos vém mostrando bons resultados na reabilitagdo de
transtornos psiquiatricos como a TAG, a exemplo disto estimulagdes cerebrais ndo
invasivas como a estimulagdo magnética transcraniana repetitiva. Este tratamento
acontece com realizacbes de aplicagdbes de estimulos magnéticos repetitivos em
intervalos regulares que apresentam poucos efeitos colaterais em comparagdo a outras
metodologias alternativas (eletroconvulsoterapia, por exemplo). Suas vantagens em
comparagao a outras metodologias € que a EMTr é “uma estimulagdo cerebral nao
invasiva, indolor e com perfil benigno a efeitos colaterais.” (FREGNI; MARCOLIN, 2004, p.
221)

A relevancia desse estudo € contribuir com as pesquisas cientificas buscando
compreender como a estimulacdo magnética transcraniana repetitiva atua no cérebro e

sua eficacia se torna uma melhor op¢do mediante a utilizacdo de farmacos no tratamento
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de transtornos psicoldgicos. Além disso, € uma motivagao pessoal em busca de melhorias
nas qualidades de vida daqueles que foram diagnosticados com estes disturbios e que

convivem com a autora deste projeto.

2. HISTORICO E AVANGOS DE FARMACOS UTILIZADOS NO TRATAMENTO DE
TRANSTORNOS DE ANSIEDADE

Nesta secdo, sera apresentado um recorte histérico dos ansioliticos usados no
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tratamento de disturbios psicologicos. Além disso, explicar-se-hdao os mecanismos de
acao nas regides cerebrais em que atuam.

Foi selecionado o artigo “Benzodiazepinicos” dos autores Bernik, Soares e Soares
de 1990 que nao estao dentro do limite determinado no recorte temporal para este artigo,
pois dentro da literatura que apresentam dados historicos e interagdes quimicas dos

efeitos dos ansioliticos foi 0 mais completo e mais recente estudo.

2.1 ANSIOLITICOS

Desde a Antiguidade ha relatos de que algumas substéncias eram capazes de
produzir um efeito com certos graus de inconsciéncia e estupor utilizados em rituais
“magicos”. Com o tempo e o0 avanco da ciéncia, os estudos mostravam cada vez mais que
essas sensacdes poderiam ser sintetizadas e novos compostos quimicos formados
(BERNIK; SOARES; SOARES, 1990), surgindo os ansioliticos.

No final do século XIX, além do etanol, do paraldeido e do hidrato de cloral, na
época utilizados como depressores do sistema nervoso central (SNC), os sais de
brometo foram introduzidos especificamente como "ansioliticos". O &cido
barbitirico foi sintetizado em 1862, porém s6 no inicio do século XX seus
primeiros derivados foram introduzidos na pratica médica: o barbital, introduzido
em 1903; o fenobarbital, introduzido em 1912. Na década de 1930, tornou-se claro
que os brometos possuiam efeito cumulativo e poderiam levar a quadros de
intoxicagéo (pela liberagdo de ions bromo). Verificou-se entdo um decréscimo no

consumo destas substancias, apesar de ainda disponiveis em grande escala.
(BERNIK; SOARES; SOARES, 1990, p. 131)

Varias das drogas introduzidas no século XX foram aceitas pela comunidade
médica, apesar do conhecimento de seus efeitos de tolerancia, e grande dependéncia
com apari¢ao de crises de abstinéncia quando interrompida a ingestdo. Porém, em 1957 o
farmaco diazepam foi sintetizado o clordiazepoxido (C1H14CINsO) e lancado
comercialmente em 1963, tornando-se uma alternativa ndo por eficacia, mas sim pelos
usuarios que preferiam o gosto “amargo” (BERNIK; SOARES; SOARES, 1990).

Segundo Bernik, Soares e Soares (1990), nos anos 60, os benzodiazepinicos
introduzidos no mercado foram sendo reconhecidos gradativamente pelos membros da
classe médica devido a eficacia dos efeitos psicoativos que as drogas causavam, além da
margem de seguranga por eles oferecido. Logo, a popularidade dos BDZ foi crescendo e
tornando-se as drogas mais consumidas de todo o mundo, provavelmente devido a
aceitabilidade e familiaridade de médicos e pacientes, além do rapido inicio de acao
(UHLENHUTH et al., 1999 apud ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA; ZORZETTO
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FILHO, 2001, p. 235).

2.1.1 Benzodiazepinicos

Com o conhecimento de que os disturbios psicologicos sdo disfungdes no sistema
nervoso central (SNC) e os efeitos que os farmacos sintetizados tinham sobre os
pacientes com esses transtornos, provou-se que a relagdo dos benzodiazepinicos (BDZ)
com os sitios de ligacao de alta afinidade que estdo presentes no SNC se da pela
presenca de um receptor especifico para essas drogas. Além disso, a concentragdo dos
receptores especificos se encontra no sistema limbico — regido do cérebro responsavel
pelas emogdes e comportamentos sociais —, especialmente no hipocampo (meméaria) e na
zona encarregada das impressdes do olfato humano, o bulbo olfatério (BERNIK;
SOARES; SOARES, 1990).

Outro fator que reforga a existéncia de receptores para os BDZ é capacidade de
se modular seus efeitos bioldgicos com a utilizagdo de determinadas substancias,
como RO 15-1788, antagonista que compete pelos mesmos sitios de ligagao, ndo

apresentando porém atividade intrinseca ou mesmo pelo uso das B-carbolinas,
agonistas inversos dos BDZ (BERNIK; SOARES; SOARES, 1990, p. 133).

2.1.1.1 Relagdo com o acido gama-aminobutirico (GABA)

Os efeitos dos BDZ também estdo associados a potencializacdo do efeito do
neuro-inibidor do acido gama-aminobutirico (conhecido pela sigla em inglés, GABA). Essa
afirmacgao foi feita a partir do estudo fisiolégico em que os efeitos desses ansioliticos
foram reduzidos com a acdo de um inibidor do GABA (BERNIK; SOARES; SOARES,
1990).

Os BDZ provocam maior frequéncia de abertura dos canais lentos de cloro
("bursts") induzidos pelo GABA, sem aumentar o tempo total em que ficam
abertos. Deste modo provocam a hiperpolarizagdo dos neurdnios pds-sinapticos.
O GABA, portanto, deve estar presente para que os BDZ possam ser realmente
eficazes; o GABA ¢é capaz de incrementar a interagdo dos BDZ com seus
receptores especificos. Por fim, os BDZ parecem aumentar a afinidade do GABA
por seus receptores, deslocando as GABA-modulinas, proteinas que podem
ocupar os mesmos sitios de ligagdo. Esta interacdo alostérica pressupde a
existéncia de um complexo macromolecular, formado pelo receptor especifico do
GABA, receptor de BDZ e o complexo ionéforo de cloro (GALLAGHER, 1983 apud
BERNIK; SOARES; SOARES, 1990, p. 133).

Bernik, Soares e Soares (1990) afirmam que a existéncia desses receptores no

SNC sugere a presenga de substancias endogenas que tenham afinidade com esses
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receptores e que, consequentemente, tenham agdes agbdnicas ou antagdnicas as drogas.

Entre as caracteristicas dos benzodiazepinicos esta a sua lipossolubilidade, o que
controla bem a entrada da droga nos tecidos periféricos, e o fato de serem
biotransformados por oxidagao; logo, seu metabolismo compromete as vias metabdlicas
de oxidagdo como cirrose hepatica, etanol, uso de contraceptivos orais, etc. Ja outros
BDZ sao metabolizados por conjugagado como é o caso do bromazepam e lorazepam. De
acordo com Bernik, Soares e Soares (1990), o uso de BDZ de meia-vida ultracurta esta
relacionado a um efeito “rebote” que é usado como hipndtico, a noite, pode provocar
ansiedade durante o dia seguinte bem como o “acordar precoce”, antes do horario
habitual.

2.1.2 Buspirona

Os tratamentos farmacoldgicos utilizados nos transtornos de ansiedade
generalizada (TAG) ampliaram-se com o advento da buspirona, pois até poucos anos a
Unica alternativa eram os farmacos benzodiazepinicos (BDZ) (ANDREATINI;
BOERNGEN-LACERDA; ZORZETTO FILHO, 2001).

Segundo Andreatini, Boerngen-Lacerda e Zorzetto Filho (2001), os estudos de
comparagao de eficacia tém mostrado que a resposta terapéutica a buspirona é
comparavel a do alprazolam, lorazepan, oxazepam e clorazepato. Esta, diferentemente
dos BDZ, ndo apresenta historico de abuso ou dependéncia e sua maior eficacia foi em
pacientes com transtorno de ansiedade generalizada (TAG) que também eram

depressivos.
Aparentemente, a buspirona € menos eficaz que os BDZ no tratamento dos
sintomas somaticos e autondmicos do TAG, sendo mais indicada quando
predominam os sintomas psiquicos, como preocupacgdes, tensdo e irritabilidade.
[...]1 O uso clinico da buspirona ndo conseguiu superar os BDZ, havendo uma
série de questionamentos sobre sua eficacia ou poténcia ansiolitica. Mais ainda,

parece haver uma menor resposta a buspirona em pacientes com uso prévio de
BDZ (ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA; ZORZETTO FILHO, 2001, p. 235).

2.2 ANTIDEPRESSIVOS (AD)

Os antidepressivos sao classificados de acordo com a estrutura quimica ou as
propriedades farmacoldgicas que possuem. De acordo com Moreno, Moreno e Soares
(1999), os antidepressivos sao preferencialmente classificados pela agao farmacolégica,

pois a nova geracao desses farmacos nao possui uma estrutura comum. Logo, o
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mecanismo de acado € um dos fatores importantes para a classificacdo dessas drogas seja
produzindo aumento na concentracao de neurotransmissores na fenda sinaptica através
da inibicdo do metabolismo, bloqueio de recaptura neuronal ou atuacido em
autoreceptores pré-sinapticos.

Estes receptores podem ser inibidores da monoaminoxidase (IMAO), inibidores n&o
seletivos de recaptura de monoaminas (ADTs), inibidores seletivos de recaptura de
serotonina (ISRS), inibidores seletivos de recaptura de 5-TH/NE (ISRSN), inibidores de
recaptura de 5-TH e antagonistas ALFA-2 (IRSA), estimulante da recaptura de 5-TH
(ERS), inibidores seletivos de recaptura de NE (ISRN), entre outros.

Nesta secdo foram selecionados os AD mais receitados pelos psiquiatras no
tratamento do transtorno de ansiedade generalizada, além das ligacbes diretas que
possuem com os hormdnios da serotonina e o efeito ansiolitico em seu mecanismo de

acao.

2.2.1 Triciclicos (ADT)

Diferentemente dos farmacos benzodiazepinicos, os antidepressivos triciclicos
possuem acao ansiolitica “decorrente de uma subsensibilizacdo dos receptores 5-HT2 no
cortex frontal apés a administracdo repetida” (ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA,;
ZORZETTO FILHO, 2001 apud GRAEFF, F. G., 1999, p. 235).

Visto o efeito que causam aos pacientes com TAG, os estudos mostram que o
farmaco possui eficacia em comparagao aos BDZ, embora ainda existam duvidas quanto
a acao do antidepressivo como ansiolitico, pois ndo se sabe se ele atua reduzindo a
ansiedade ou se diminui os sintomas depressivos que estdo geralmente associados ao
transtorno de ansiedade generalizada.

Os sintomas associados ao uso do ADT sao psiquicos, como a tensao, apreensao
e preocupacao. Seu efeito ansiolitico € gradual, possuindo eficacia apenas entre duas ou
quatro semanas de tratamento. Pacientes diagnosticados com TAG sao sensiveis aos
efeitos colaterais dos ADT (ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA; ZORZETTO FILHO,
2001).

2.2.2 Inibidores Seletivos da Recaptacao de Serotonina (ISRS)

Os inibidores seletivos da recaptagcao de serotonina inibem de forma potente e

seletiva o neurotransmissor resultando em uma potencializacdo da neurotransmissao
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serotonérgica. Sao estruturalmente diferentes com caracteristicas no seu perfil

farmacodinamico e famarcocinético.

Os ISRSs também possuem perfis farmacocinéticos variados, que incluem meia
vida, farmacocinética linear versus néo linear, efeito da idade na sua depuracao e
no seu potencial de inibir isoenzimas metabolizadoras de medicamentos do
citocromo P450 (CYP). (MORENO; MORENO; SOARES, 1999, p. 30)

Os ISRSs apresentam alta ligacao protéica e sdo rapidamente absorvidos,
sofrendo menos efeito do metabolismo, porém sua fungdo seletiva apresentam perfil de
efeitos colaterais mais toleraveis que podem incluir nauseas, vomitos, dor abdominal,
ansiedade, insénia, tremores, etc. (MORENO; MORENO; SOARES, 1999)

2.3 FITOTERAPICOS

O unico fitoterapico com estudos clinicos associados a tratamento de ansiedade de

maneira eficaz é o kava-kava (Piper methysticum). Seu efeito ansiolitico € devido a

[...] acéo facilitadora da inibicdo GABAérgica, inibidora da atividade excitatéria
glutamatérgica, inibidora da atividade dopaminérgica, redutora da concentracdo de
serotonina ou bloqueadora nos canais de sodio-voltagem dependentes.
(ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA; ZORZETTO FILHO, 2001, p. 237)

Dos efeitos colaterais apenas queixas estomacais, inquietagcao, tontura, tremor,
cefaléia e cansago. Alguns relatos também associavam o kava ao “aparecimento ou
agravamento de sintomas extrapiramidais (parkinsonianos)” (ANDREATINI; BOERNGEN-
LACERDA; ZORZETTO FILHO, 2001, p. 237).

3. CAMPOS ELETROMAGNETICOS

Considerando as diversas formas de tratamento que anteriormente foram citadas, a
utilizacdo de campos magnéticos para tratamento alternativo da TAG, em 1985, através
da estimulagdo magnética transcraniana, foi um instrumento importante para estudos
mais aprofundados da fisiologia do sistema motor humano (NETO, 2004, p. 217), pois
diferente das outras terapias elétricas, o tratamento oferece uma estimulagao cerebral

nao-invasiva e indolor, com perfil benigno de efeitos colaterais e o principal: demonstra
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agao no cortex cerebral (FREGNI; MARCOLIN, 2004) .
As equacdes de Maxwell previram a existéncia de ondas eletromagnéticas que
estavam diretamente relacionadas aos campos eletromagnéticos. Estas se diferenciam de

ondas mecanicas ou sonoras pois ndo necessitam de um meio de propagagao de suporte.

3.1 ESTIMULAGAO MAGNETICA TRANSCRANIANA REPETITIVA (EMTr)

O experimento de Faraday realizando a geracdo de uma forga eletromotriz sobre
um enrolamento quando ele é atravessado por um campo magnético variavel
convencionada como indugdo magnética € o principio basico da EMTr (MARTINS, 2004).

A Figura 2 mostra de maneira esquematica a geragdao de uma forga eletromotriz
induzida. Nela podemos ver que, ao aproximar um ima ocorre uma variagao da densidade
de linhas de campo magnético, caracterizando entdo uma variagdo temporal do mesmo
através da espira circular. Tal variagao ira induzir uma forga eletromotriz na espira que

sera observada na forma de corrente elétrica indicada no amperimetro.

Figura 2. Geragao de forga eletromotriz induzida através de um ima, que varia a densidade de

linhas de campo magnético, indicada pelo amperimetro
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FONTE: HALLIDAY; RESNICK; WALKER, 2012,, p. 248

Como o processo € indutivo, ndo ha necessidade de procedimentos invasivos
como a utilizagao de eletrodos ou anestesias. Para a realizacdo deste é necessario um
gerador de pulso de corrente e uma bobina, que sera responsavel por transformar o pulso
de corrente em pulso de campo magnético (Figura 3) com intensidade tipica de 1T
(MARTINS, 2004) que sera dependente do tempo, sendo entdo primordial para o

funcionamento da técnica.

Figura 3. Bobina dupla com duas espiras circulares produzindo campo magnético através dos

pulsos de corrente
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FONTE: Imagem retirada e adaptada do site Psych Scene?

A aplicagdo médica deste método de tratamento é a criagdo de um pulso de campo
magnético intenso na regido a ser tratada (MARTINS, 2004, p. 213).

De forma pratica, o que se busca € produzir um campo magnético mais intenso e
localizado para que ele possa atuar em uma regido cerebral mais especifica. Desta forma,
0 uso da bobina circular para produgdo de campo magnético através da corrente elétrica
que por ela passa é légico pois apesar de o campo apresentar variagao espacial, ele é
mais intenso em regides préximas ao eixo da bobina.

Os neurdnios podem ser excitados por campos eletromagnéticos de variagao de
tempo aplicados externamente. Na EMT, a excitagdo € conseguida impulsionando pulsos
intensos de corrente i(t) através de uma bobina localizada acima da cabega. A fonte de

ativagdo é o campo elétrico E induzido no tecido, obtido da lei de Faraday:

2 Disponivel em: <https://psychscenehub.com/psychinsights/transcranial-magnetic-

stimulation-for-depression/>. Acesso em 22 de junho de 2018.

27



\vj >, YP
X E + t_O
(1)

onde B é o campo magnético produzido pela bobina definido pela lei de Biot-Savart:

dv

3 _ b0 [ JF) % (7~ )
B=_ = _ 2113
ar [, |7 — 7|

(2)

=

onde J(7') ¢ a densidade de corrente, T é a posigdo onde desejamos medir (Figura 4) o

campo e 7'¢a posicado da densidade de corrente (Figura 4).
Considerando que o campo magnético esta sujeito a lei de Maxwell,

V.-B=0 3)
Na equacéo (3) podemos ver que o campo magnético ndo apresenta divergéncia, o que
afirma que o fluxo de campo magnético através de uma superficie fechada é nulo, ou
seja, ndo existe de maneira isolada uma fonte monopolar de campo magnético. Uma
outra caracteristica é o fato de o divergente de um campo vetorial nulo pode ser reescrito
como o rotacional de um determinado potencial vetorial, ou seja,

V.- VxA=0

(4)

e assim podemos definir o campo magnético com base em um campo vetorial A da

seguinte maneira:

B=VxA
(5)

O campo vetorial A é o potencial vetor magnético, sendo possivel extrair o campo
magnético realizando a operagao diferencial acima. Segundo Machado (2002), podemos
obter uma expressao implicita para o potencial vetor magnético a partir da lei de Biot-
Savart (equagao (2)), descrita anteriormente.

Considerando que a técnica de EMTr envolve uma bobina circular que conduz
corrente elétrica, é relevante fazer uma descricdo de como é o campo magnético
produzido por tal estrutura. A Figura 4 representa a espira circular de corrente i com de

raio R e desejamos determinar o campo magnético num ponto qualquer, representado
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pelo vetor T .

Figura 4. Espira de raio R conduzindo uma corrente i

Fonte: MACHADO, 2002, p. 368.

Usando artificios de calculo vetorial pode-se reescrever o campo magnético como

sendo:

-

B-Vx @f == b
4z [y, |7 =7

(6)
e mediante a comparacgdo com a equagdo 5, temos que, o potencial vetor magnético A é
dado por:

—

A= ﬂf LI J_’ dv
(7)

De acordo com Machado (2002), para a expressao para uma espira de corrente o

potencial vetor magnético € dado por

26+1

~ o0
7 Mo 1 rs
A o 4 E_ZO (zg + 1) (f + 1)P23+1,1(COS 6)P2£+1,1(0)@

(8)
Assim, para achar o campo magnético da espira a partir do potencial vetor

magnético € necessario utilizar da equacao 5, sendo necessario calcular o rotacional de

A . Em coordenadas esféricas e observando que o potencial vetor magnético possui
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apenas componente azimutal e que 'r == 0 resta

rsen @

B=VxA= : [g(senQAqg)jl - g[i(TA(p)]
9)

Calculando as componentes, o campo total sera

_ poicosOF poisend @
= 2R 2R

k
= ;—g{l’(cosélf—senﬁé)‘

A expressao B =B, + By significa que, em coordenadas esféricas, o campo
possui apenas componente radial e polar.

O campo em uma unica espira circular demonstrada através da expressao acima
pode ser visualizada graficamente na figura abaixo, que demonstra a intensidade do

campo magnético em uma bobina que possui apenas uma espira circular.

Figura 5. Intensidade do campo magnético de uma bobina produzida

por uma Unica espira circular, no plano da espira
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Fonte: MARTINS, 2004, p. 214.

Para a geragdo de pulso se faz necessario um gerador de pulso de corrente
(alguns milhares de amperes) e uma bobina e esta pode produzir num determinado ponto
do espago um pulso de campo magnético.

A rapidez deste pulso € relevante pois o0 campo elétrico induzido € proporcional a
taxa de variacdo do campo magnético, entdo uma alteragdo rapida deste aumenta a
indugdo daquele. Expressando a geragdo de um campo elétrico induzido em uma regiao

do espagco em que ha um campo magnético variavel, temos Lei de Faraday, descrito na

equacao (1), onde o campo magnético B varia no tempo.

Além disso, por causa da grande intensidade das correntes elétricas, a
preservagdo da integridade da bobina também é levada em consideragdo visto a
dissipacao da energia pela passagem de correntes muito elevada.

Por ndo ser de grande dimensdes, com proposito de manter restrita a regidao que
sera estimulada, o calibre dos fios utilizados nela ndo pode ser grande, logo as perdas
Ohmicas sdo elevadas, o que gera aquecimento da bobina. Assim, os pulsos de curta
duragédo evitam o superaquecimento e o rompimento da fiagdo da bobina. (MARTINS,
2004)

A forma com que a bobina é projetada possui 0 objetivo principal de confinar com o
campo intenso, permitindo o controle do responsavel a regido estimulada. Contudo,

existem outras geometrias de bobinas que sdo mais complexas que a circular buscando
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aperfeicoar a intensidade ideal do campo produzido para o tratamento de transtornos
psicolégicos como a TAG.

A Figura 6 mostra a intensidade do campo de duas bobinas coplanares com
enrolamentos tangentes. Esta configuragdo elimina o minimo de intensidade de campo
presente na configuracdo de apenas uma bobina (Figura 5); desta forma, o confinamento
produzido pelo campo magnético na regido é mais especifico do que a configuracao
anterior (MARTINS, 2004).

Figura 6. Intensidade do campo magnético produzido por

uma bobina formada por duas espiras circulares

Intensidade |
do campo
magnético |

Fonte: MARTINS, 2004, p. 215

3.1.1. Analise do tratamento do TAG através de EMTr

Esta secdo consiste na realizagdo de uma analise, por meio de estudo
bibliografico, da eficacia que a estimulagdo magnética transcraniana (EMT) pode trazer ao
tratamento do transtorno de ansiedade generalizada (TAG), considerando que este
método possui resultados positivos na melhoria dos quadros de outros transtornos
psicolégicos como autorizado pelo Conselho Federal de Medicina (CFM) através da

resolugao CFM 1.986/2012, que resolve

Art. 1° Reconhecer a Estimulagdo Magnética Transcraniana (EMT) superficial

como ato médico valido para utilizagdo na pratica médica nacional, com indicagao
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para depressdes uni e bipolar, alucinagbes auditivas nas esquizofrenias e

planejamento de neurocirurgia. (Conselho Federal de Medicina, 2012, p. 89)

Desta forma, a pesquisa bibliografica podera mostrar a relevancia da expanséao
desse método para o tratamento de outros transtornos como a TAG que € uma doenca
crénica com morbidade relativamente alta, onde cerca de 24% dos pacientes que séo
grandes usuarios de servigos meédicos ambulatoriais sdo diagnosticados com o transtorno

de ansiedade generalizada e esta possui altos custos individuais e sociais.

4. PROCESSO PARA COMPROVAGAO DA EFICIENCIA DA EMTr NO TAG

Vistos resultados da EMT para alguns transtornos psicoldgicos supracitados foram
realizadas buscas de periddicos no site da SciELO (Scientific Electronic Library Online),

selecionando algumas revistas especializadas, livros, jornais e artigos como primeira
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etapa.

Os materiais selecionados consistiram em publicagdes dos ultimos 20 (vinte) anos.
Na segunda etapa, foram selecionados artigos que explicassem os principios fisicos da
viabilidade da estimulagdo magnética transcraniana, da agcdo dos farmacos comumente
utilizados no tratamento da TAG, entre outros.

Como terceira e ultima etapa foram avaliados e discutidos artigos que evidenciam a
eficacia do tratamento, assim como para o tratamento do transtorno de ansiedade

generalizada que mostraram resultados positivos da EMT.

4.1 AVALIACAO E DISCUSSAO DE ESTUDOS REALIZADOS

Vinte pacientes diagnosticados com o transtorno de ansiedade generalizada foram
tratados com a estimulagdo magnética transcraniana de baixa frequéncia no cértex pré-
frontal dorsolateral (CPFDL) direito entre 2011 e 2015. Analisados por Cress et al (2016)
estes estavam dentro dos critérios do DSM-IV e DSM-V para transtorno de ansiedade
generalizada. O método utilizado foi utilizando o protocolo de 1 Hz por segundo para
1.600 a 2.400 pulsos (CRESS et al, 2016).

Todos os 20 (vinte) pacientes foram avaliados na escala de ansiedade de Beck
(EAD) de leve a grave e 11 (onze) destes foram avaliados na escala de depressao de
Beck (EDB) de moderada a grave. Para avaliacdo da eficacia do método da estimulacao
magnética transcraniana, os sintomas avaliados nestas escalas deveriam diminuir em, no
minimo, 50%.

A populagdo de estudo era de 13 (treze) pacientes do sexo feminino (65%) e 7
(sete) do sexo masculino (35%) com uma média de 39.9 anos de idade (pessoas entre 22
a 56 anos). Foram realizadas, em média, 37.4 sessdes de tratamento com intervalo de
1.600 a 2.400 pulsos administrados diariamente. (CRESS et al, 2016). Quatorze dos vinte
pacientes, ou seja, 70% demonstraram melhoria de 50% nos sintomas analisados através
da escala de ansiedade de Beck. Para a escala de depressao de Beck houve uma taxa
significativa de remissao de 80% no inicio do tratamento para 70% no fim do tratamento,
significando cada vez a redugao dos sintomas (CRESS et al, 2016).

O U.S. Food and Drugs Administration (FDA) aprovou em 2011 o método de
estimulacdo magnética transcraniana repetitiva para tratamento de depressdo (FDA,
2011), assim como o Conselho Federal de Medicina (CFM), no art® 1. da resolugdo CFM
1.986/2012 para depressdes uni e bipolar, alucinagdes auditivas nas esquizofrenias e

planejamento de neurocirurgia. Contudo o estudo realizado por Cress et al (2016) mostra
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que assim como o tratamento para depressao, com a diminuigao da escala de depressao
de Beck, os pacientes diagnosticados com TAG através da escala de ansiedade de Beck,
tratados com a estimulagdo magnética transcraniana de baixa frequéncia também tiveram
uma melhoria significativa em seus quadros, demonstrando que a longo prazo (12 meses)
a taxa de remissdo de EAB e EDB seriam de 68.8% e 87.5%, respectivamente.

Outro estudo, realizado por Bystritsky et al. (2008), avaliou 10 (dez) pacientes entre
18 e 56 anos diagnosticados com TAG (5 homens e 5 mulheres), recrutados pelo
programa UCLA de transtornos de ansiedade, do Instituto Semel de Neurociéncia e
Comportamento Humano de Los Angeles, Califérnia, Estados Unidos. O estudo durou de
agosto de 2006 a margo de 2007.

Os pacientes deveriam ser inicialmente diagnosticados com TAG pelo DSM-IV e
precisavam obter uma pontuagdo maior ou igual a 18 na Escala de Avaliagdo de
Ansiedade Hamilton (HAM-A) e menos de 17 pontos na Escala de Avaliacdo de
Depressao de Hamilton (HAM-D) de 17 itens (BYSTRITSKY, 2008).

Inicialmente era realizado uma avaliagdo por meio de imagem por ressonancia
magnética funcional (IRMf) para determinar a localizagdo mais ativa no cortex pré-frontal
dos participantes. Todos eles realizaram 6 (seis) sessbes de estimulagcdo magnética
transcraniana repetitiva duas vezes por semana (durante 3 semanas) na area ativa do
CPF dos pacientes avaliada na IRMf (BYSTRITSKY, 2008).

Estudos combinando neuroimagem e EMTr tem investigado os efeitos de
diferentes frequéncias da EMTr. Esses estudos tém consistentemente mostrado
que alta frequéncia da EMTr aumenta a atividade cortical e baixa frequéncia da
EMTr reduz. Baixa frequéncia da EMTr é considerada a técnica mais segura, de
acordo com varios estudos (BESTMANN et al, 2002; BAUDEWIG et al., 2001;
GRISARU; BRUNO; PRIDMORE, 2001 apud BYSTRITSKY, 2008, p. 1093).

Utilizando de uma frequéncia de 1 Hz por 15 minutos (900 pulsos), a resposta ao
experimento de Bystritsky et al. (2008) foi uma redugcéo de 50% ou mais na pontuacéo
avaliada por meio da HAM-A. Seis dos pacientes atingiram uma grande taxa de remissao
(pontuacdo HAM-A menor ou igual a 8).

Todos os pacientes que foram avaliados com Bystritsky et. al (2008) obtiveram
diminuicao dos sintomas da TAG, assim como também sintomas associados (observado
em alguns individuos) como depressao e insOnia, que por muitos anos foram tratados
com inumeras terapias e medicag¢des. Nove dos dez pacientes atingiram taxa de remissao

avaliada por meio da HAM-D com pontuagdo menor ou igual a 7.
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A area de ativacdo do CPF dos pacientes foi avaliada e tratada individualmente,
mostrando importancia de um estudo de caso antes da aplicagdo da EMTr, apesar que “a
EMTr tem um grande efeito de espalhamento do foco que pode influenciar uma area
cortical relativamente extensa” (BYSTRITSKY et. al, 2008, p. 1097).

Ha necessidade de mais estudos experimentais evidenciando a eficacia do
tratamento para o transtorno de ansiedade generalizada com percentuais altos de taxa de
remissao da patologia, se resumindo a poucas literaturas que se repete nas referéncias

de estudos bibliograficos voltados para o tema.

4.1.1 Possiveis efeitos adversos

O constante avango de tecnologias tem aumentado o numero de equipamentos
eletrbnicos e elétricos nas residéncias e até mesmo no ambiente de trabalho. Por
consequéncia disto, a populagédo esta constantemente convivendo com inumeras fontes
de irradiacao eletromagnética, com variadas frequéncias e niveis de poténcia.

A radiacdo através de campo magnético ocorre, hoje em dia, através do uso de
equipamentos como microondas, telefone celular, computadores e € resultante da
proximidade de linhas de forga de alta voltagem e estagbes de forca de transmissdo do
uso destes aparelhos (ANSELMO et al, 2005).

Ha algum tempo, acreditava-se que os campos eletromagnéticos (CEM) de baixa
frequéncia ndo apresentavam efeitos significantes no material biolégico. Anselmo et. al
(2005) afirma que este fato estava fundamentado no fato que o CEM nao provocava
nenhuma quebra de ligagdes moleculares presente no material genético e de gerar
apenas uma quantidade de calor que era incapaz de elevar a temperatura do tecido
corporal.

Tais afirmagdes estavam incorretas “pois ha outras formas de os campos
interagirem com células individuais para gerar tais alteragdes” (LETCHER, 1991 apud
ANSELMO et al., 2005, p. 72). O CEM no meio ambiente € o responsavel por algumas
doencgas, pelo fato de produzir correntes internas no organismo que competem com
aquelas que sao produzidas naturalmente (BECKER, 1972 apud ANSELMO et al., 2005).

Segundo Lai e Singh (1997 apud ANSELMO et al., 2005), apesar de CEM de 60 Hz
serem classificados como ndo-ionizantes (incapaz de romper cadeias de DNA através de
vibragbes), estudos comprovam que o Efeito Joule, que ocorre no organismo que foi
submetido a radiagao, podera provocar uma ruptura semelhante a do campo.

Ha possibilidade que certas frequéncias de campos eletromagnéticos estejam
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diretamente relacionadas a algumas patologias - ndo somente cancer. Estudos mostram
que o CEM é um estressor biolégico e que a populagdo irradiada possui maior
probabilidade de desenvolver doengas (MARINO; MORRIS, 1999 apud ANSELMO et al.,
2005).

Além disso, também ha estudos no sentido de estabelecer correlagdo de campos
eletromagnéticos a diversas formas de cancer como: leucemia infantil, tumores cerebrais,
cancer pulmonar, cancer de mama, etc. (LOOMIS et al., 1994; BALCER; ELIZABETH,
1995 apud ANSELMO, 2005), além de também, segundo Juutilainen (1993 apud
ANSELMO, 2005) pode causar aborto.

Os estudos nao sao conclusivos, logo se nao é comprovada a correlagao,
consequentemente é inconclusivo que as ondas eletromagnéticas sejam inofensivas
quando incididas sobre organismos vivos (GOLDBERG, 2000 apud ANSELMO, 2005).

Diante desta realidade, € questionavel se a estimulagado magnética transcraniana,
apesar de utilizar-se de uma frequéncia muito baixa, poderia ser prejudicial a saude dos
pacientes a longo prazo por tratar-se de uma incidéncia de campo eletromagnético na
regidao cerebral. De acordo com Poole et al. (1993 apud ANSELMO, 2005) e Repacholi
(1998 apud ANSELMO, 2005), a exposicdo a campos eletromagnéticos pode gerar
disfungdes no sistema nervoso central (SNC) e assim provocar estresse, nervosismo,
disturbios do sono e ansiedade.

No final da década de 1970 foi publicado por Reichmanis et al. (1979) um trabalho
indicando que a exposi¢cdo ao CEM havia uma relagdo com suicidio. Wilson (1988 apud
ANSELMO, 2005, p. 75) sugere que “o transtorno causado pela exposicdo ao CEM ao

ritmo circadiano da melatonina poderia estar relacionado com a depressao”.

Massot et al. (2000) em seus experimentos in vitro observaram que o CEM de 50
Hz, 2 uT e 2 mT especificamente interage com os receptores 5-HT1 B, induzindo
mudangas estruturais da proteina e resultando em uma diminuicdo da
sensibilidade funcional dos receptores. Por isso, in vivo, a exposi¢ao ao CEM pode
levar a mudancgas fisioldgicas, particularmente no campo das alteragdes do
humor, no qual o sistema 5-HT é fortemente envolvido. (ANSELMO, 2005, p. 75)

Anselmo et. al (2005) conclui que o CEM extremamente baixo (50/60 Hz) é capaz de
produzir efeitos adversos em seres humanos (e em animais) como cancer, efeitos
psiquiatricos e psicoldgicos, alteracbes no sistema nervoso, etc. Desta forma, € possivel
que a estimulagdo magnética transcraniana a longo prazo possa trazer efeitos negativos

igualitariamente, porém a probabilidade que ocorra € menor uma vez que o tratamento
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necessita de uma frequéncia inferior (1 Hz) a que foi revisada na literatura de Anselmo et.
al (2005).

Em uma tese de doutorado, Oliveira (2016) avaliando o efeito da estimulacdo
magnética transcraniana repetitiva do cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo obteve
como resultado do método apenas cefaléia com fraca intensidade em 27,3% (3 pacientes)

que se submeteram ao estudo.

5. CONCLUSAO

Os objetivos deste trabalho de analisar como a EMTr pode agir na regido cerebral
proporcionando um aumento na taxa de remissao da TAG, levantando possiveis efeitos
adversos que a técnica possa a vir ocasionar devido a agdo de campo magnéticos, a
compreensao dos processos fisicos ocorrentes no cérebro que caracteriza a patologia
para entender como a estimulagdo magnética transcraniana repetitiva pode inibir o
surgimento de tais processos foram alcangados, comprovados pelos estudos analisados
experimentalmente por Cress et. al. (2016) e Bystritsky et. al (2008).

Foi avaliado que apesar de apresentar reagao positiva nos estudos experimentais
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de comprovagao da eficacia da técnica para o transtorno de ansiedade generalizada,
deve ser considerado que a longo prazo, efeitos adversos devido aos campos magnéticos
podem causar danos a saude dos pacientes que se submeterem a estimulagdo magnética
transcraniana repetitiva.

As literaturas para evidéncia do tratamento da TAG através de EMTr ainda é
limitada, assim futuros estudos devem ser considerados para melhoria da técnica, assim
como para tratamento de outras patologias psiquiatricas. Visto a grande morbidade do
TAG e a taxa de remissdo a longo prazo, evidenciada pelos estudos avaliados, a
pesquisa na area com atengdo ao transtorno de ansiedade generalizada deve ser
considerada, uma vez que cerca de 24% dos pacientes que utilizam de servigos médicos
ambulatoriais s&o diagnosticados com a doenga (ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA;
ZORZETTO FILHO, 2001) e considerando o alto indice de dependéncia que os farmacos
comumente utilizados para o tratamento de TAG, a exemplo, benzodiazepinicos -
responsavel por cerca de 50% de toda a prescricao de psicotrdpicos - e que estes, entre
50 pacientes, a metade desejam parar com o uso (NATASY; MARQUES; RIBEIRO,
2002).

Estudos experimentais futuros devem ser realizados tanto para eficacia da técnica
no tratamento do TAG como para avaliar os efeitos adversos que a longo prazo os
campos magnéticos que a técnica utiliza podem ocasionar aos pacientes que se

submeterem a terapia.
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