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Electroconvulsivoterapia na depressdo e na esquizofrenia

Sumario

A electroconvulsivoterapia (ECT) é uma técnica terapéutica psiquidtrica que
envolve a indug¢do de uma convulsdo epileptiforme generalizada através da transmissdo
de uma corrente eléctrica ao cérebro do doente. O objectivo desta tese é fazer uma
compilacdo bibliogréfica sobre a aplicacdo actual da ECT no tratamento da depressdo e
da esquizofrenia. O material utilizado foi selecionado tendo por base duas pesquisas na
Medline com as palavras-chave '"electroconvulsive therapy depression” e
"electroconvulsive therapy schizophrenia" e com os limites: Published Date 2003/01/01
to 2008/03/01, Entrez Date to 2008/03/01, Humans, English, Spanish, Portuguese,
Clinical Trial, Meta-Analysis, Practice Guideline, Randomized Controlled Trial,
Review, Comparative Study, Controlled Clinical Trial, Title. Quando pertinente, foram
também consultados artigos referenciados sem qualquer limitagdo. Concluiu-se que no
tratamento da depressdo a ECT apresenta maior eficicia em relacdo ao placebo, a
farmacoterapia e a estimulagdo magnética transcraniana. A ECT pode ser usada como
tratamento de primeira linha em casos de emergéncia, alto risco de suicidio, inibi¢do
psicomotora severa associada a problemas de alimentag@o e hidratacdo ou deterioracio
fisica, resisténcia ao tratamento e gravidez. Na esquizofrenia a ECT revelou-se menos
eficaz em relag@o a terapéutica farmacoldgica. Todavia, doentes que ndo respondem ou
ndo toleram a farmacoterapia, podem ter indica¢do para ECT. Esta técnica encontra-se
associada a vdrios efeitos secunddrios, tais como amnésia, desorientacdo, delirium e
confusdo. Nao existem contra-indicagdes absolutas para a ECT e a sua morbi-

mortalidade € semelhante & morbi-mortalidade da inducao anestésica.

Palavras-chave: depressdo, efeitos secunddrios, eficicia, electroconvulsivoterapia

(ECT), esquizofrenia, farmacoterapia, placebo.
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Abstract

Electroconvulsive therapy is a psychiatric therapeutic technique that involves the
induction of a generalized epileptic seizure through the transmission of an electric
current to the patient’s brain. This thesis objective is to make a bibliographical
compilation on the current application of ECT in the treatment of depression and
schizophrenia. The material used was selected based on two research on Medline with
the key words "electroconvulsive therapy depression" and "electroconvulsive therapy
schizophrenia" and with the limits: Published Date 2003/01/01 to 2008/03/01, Entrez
Date to 2008/03/01, Humans, English, Spanish, Portuguese, Clinical Trial, Meta-
Analysis, Practice Guideline, Randomized Controlled Trial, Review, Comparative
Study, Controlled Clinical Trial, Title. When pertinent, quoted articles were also
consulted without any limitation. It was concluded that in the treatment of depression
the ECT presents greater effectiveness compared with placebo, pharmacotherapy and
transcranial magnetic stimulation. The ECT can be used as first line treatment in
emergency cases, high risk of suicide, severe psychomotor inhibition associate with
feeding and hydration problems or physical deterioration, treatment resistance and
pregnancy. In schizophrenia the ECT showed to be less efficient compared to the
pharmacological therapy. However, patients who do not respond or do not tolerate the
pharmacotherapy may have indication for ECT. This technique is associated to several
side effects, such as amnesia, disorientation, delirium and confusion. There are no
absolute contraindications for ECT and its morbidity-mortality is similar to the

anesthetic induction morbidity-mortality.

Key words: depression, side effects, effectiveness, electroconvulsive therapy (ECT),

schizophrenia, pharmacotherapy, placebo.
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"The human brain is a most unusual instrument

of elegant and as yet unknown capacity."

Stuart Seaton
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Lista de abreviaturas

APA — American Psychiatric Association
BDI-II — Beck Depression Inventory-II

BDNF - brain-derived neurotrophic factor
BPRS — Brief Psychiatric Rating Scale
CAMCOG - Cambridge Cognitive Examination
ECT - electroconvulsivoterapia

ECT-M - electroconvulsivoterapia de manutengio
EMT - estimulacdo magnética transcraniana
GABA - 4cido y-aminobutirico

HRSD - Hamilton Rating Scale for Depression
MMSE — Mini-Mental State Examination

NAA — N-acetilaspartato

VAMS - Visual Analogue Mood Scales
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Prefacio

Tal como a cardioversao eléctrica, também a electroconvulsivoterapia tem o seu
lugar nas boas praticas médicas dos nossos dias.

Tal como a cardioversdo eléctrica, também a electroconvulsivoterapia pode
constituir um tratamento lifesaving.

A electroconvulsivoterapia, quando bem utilizada pode melhorar muito a
qualidade de vida dos nossos doentes.

Mas, e ao contrdrio da cardioversdo eléctrica que € aceite sem reservas em meios
médicos e ndo médicos, a volta da electroconvulsivoterapia t€m-se levantado grandes
reservas, mesmo no nosso meio.

Provavelmente estas reservas tiveram origem em mads priticas e também porque
até meados do século passado, os médicos psiquiatras ndo dispunham de outros
tratamentos que se revelassem eficazes e ajudassem os doentes a minimizar o seu
sofrimento e a melhorar a sua qualidade de vida.

Devido ao estigma associado a electroconvulsivoterapia, esta foi um pouco posta
de lado e esquecida, privilegiando-se outros tratamentos, especialmente farmacoldgicos.

Mas € da nossa evidéncia clinica que uma percentagem significativa de doentes
nio melhora o suficiente e que alguns sdo resistentes aos tratamentos farmacoldgicos,
associados ou ndo com abordagens psicoterapéuticas e psicoeducativas. Alguns destes
doentes acabam por se suicidar. Outros sofrem marcados efeitos secunddrios que
afectam a sua qualidade de vida e mesmo a sua satde fisica.

Na nossa regido, e nomeadamente na drea de intervencdo do Servico de
Psiquiatria do Centro Hospitalar Cova da Beira, a electroconvulsivoterapia foi

abandonada nos anos 80 do século passado.
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Mas continuou a haver doentes que poderiam ter beneficiado desta terapéutica. E
continua a haver doentes resistentes a outros tratamentos. ..

Esta tese académica que o Daniel se propos, além do seu interesse académico,
tem também um relevante interesse clinico porque aparece no momento exacto em que
a nivel do Servico de Psiquiatria do Centro Hospitalar Cova da Beira se ddo os
primeiros passos na organizacdo de uma Unidade de Electroconvulsivoterapia, que
responda adequadamente as necessidades dos nossos doentes.

Assim, esta tese constitui uma feliz conjugacdo do valor académico com o

interesse pratico, pelo que criard raizes no trabalho clinico na nossa regido.

Covilhd, Junho de 2008

Victor Sainhas
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1. Introducio

A electroconvulsivoterapia (ECT), também conhecida como electrochoque, é
uma técnica terapéutica psiquiatrica que envolve a aplicacdo de uma corrente eléctrica
no cridnio de um doente, induzindo uma convulsdo epileptiforme generalizada. O
mecanismo fisiopatoldgico pelo qual a ECT actua permanece ainda hoje mal
esclarecido.

A utilizacdo da produgcdo de convulsdes epileptiformes como forma de
tratamento para doengas psiquidtricas foi introduzida em 1934 pelo psiquiatra hingaro
Ladislas Joseph von Meduna, tendo sido uma das primeiras terapias bioldgicas da
psiquiatria. A teoria proposta por Meduna baseava-se no facto de os doentes
esquizofrénicos com epilepsia aparentarem uma certa protec¢do contra O
desenvolvimento de sintomas psicéticos. O método inicialmente utilizado para provocar
as crises convulsivas era farmacoldgico (insulina, canfora, etc.). Alguns anos mais tarde,
em 1939, foi introduzido o uso da corrente eléctrica, em Roma, por Cerletti e Bini. Nas
décadas que se seguiram, 1940 e 1950, o seu uso foi difundido.

Desde a primeira aplicacdo humana de ECT, por Cerletti e Bini em 1939, a sua
histéria tem estado repleta de exemplos de sucesso e de fracasso. Os fracassos estdo
relacionados ndo s6 com os efeitos secunddrios mas também com o uso de ECT sem
indicag@o clinica apropriada. A ECT ndo modificada, sem anestesia, estd de facto
associada com complicagdes graves, tais como fracturas de extremidades e fracturas
compressivas da coluna. No entanto, hd mais de 50 anos que a ECT € administrada sob
anestesia geral e com relaxantes musculares, eliminando assim a ocorréncia destas
graves complicacdes. Também filmes de Hollywood como The Snakepit (1948), The
Shock Corridor (1963) e One Flew Over the Cuckoo’s Nest (1975) contribuiram para

um pensamento anti-psiquidtrico e anti-ECT que ainda hoje persiste.
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Com o conhecimento que a ECT foi usada incorrectamente no passado, algumas
organizagdes profissionais fizeram um esforgo significativo para desenvolver guidelines
que contribuissem para o seu uso apropriado. No entanto, o estere6tipo da ECT persiste,
e apesar de actualmente ser considerada eficaz e segura, criou medo e desconfianca nos
doentes e nas suas familias e continua a ser alvo de suspeitas pelo publico e por alguns
profissionais médicos, resultando algumas vezes em acesso reduzido a esta terapéutica.
O aparecimento da psicofarmacologia durante os anos 50 e 60 também contribuiu para a
reducdo do uso de ECT como terapia de 1° linha.

O reconhecimento das limitacdes e efeitos secunddrios dos antipsicéticos
durante os anos 70 fez ressurgir o interesse médico pela ECT. A ECT continua assim a
ser procurada em casos farmaco-resistentes € o seu uso tem sido recuperado a medida
que avanca o conhecimento das doencas psiquidtricas e certas atitudes sociais se
alteram. Embora ainda néo se conhecga de forma satisfatoria a fisiopatologia de actuacdo
da ECT, sabe-se no entanto que a transmissdo da corrente eléctrica ao cérebro afecta
multiplas varidveis do sistema nervoso central, incluindo factores neurotrdficos,
hormonas, neuropeptideos e neurotransmissores.

Existem duas modalidades principais de ECT, bilateral e unilateral, que se
diferenciam pela colocagdo dos eléctrodos. Na ECT bilateral o estimulo eléctrico
atravessa ambos os hemisférios cerebrais, enquanto na ECT unilateral apenas o
hemisfério ndo dominante € estimulado.

A colocacio bilateral estd historicamente associada a maior eficcia e beneficios
clinicos que a colocagio unilateral, estando esta associada a menores efeitos secundarios

cognitivos.
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2. Métodos

A recolha de bibliografia para esta tese foi feita através de duas pesquisas na
Medline usando a interface de pesquisa Pubmed, http://www.pubmed.gov. Na primeira
pesquisa foram utilizadas as palavras-chave “electroconvulsive therapy depression” e na
segunda pesquisa “electroconvulsive therapy schizophrenia”. Em ambas foram
colocados os seguintes limites, limits:

= Dates: Published Date 2003/01/01 to 2008/03/01, Entrez Date to 2008/03/01;
= Humans or Animals: Humans;
= Languages: English, Spanish, Portuguese;
= Type of Article: Clinical Trial, Meta-Analysis, Practice Guideline, Randomized
Controlled Trial, Review, Comparative Study, Controlled Clinical Trial;
» Tag Terms, Default Tag: Title.
Nas outras opcdes nao foi feita qualquer seleccgéo.

Foram consultados todos os artigos que resultaram destas pesquisas assim como
vdarios artigos que constavam na bibliografia destes, quando era feita uma referéncia
com interesse para responder ao objectivo desta tese. Assim, os critérios de inclusdo
aplicados foram:

1. Obedecer aos limites de uma das pesquisas ou,
2. Ter uma referéncia directa e com interesse para responder ao objectivo desta tese
num artigo que obedecesse aos limites de uma das pesquisas.

Os critérios de exclusdo aplicados foram:

1. Nao cumprir pelo menos um critério de inclusdo.

Covilha, 2008 3
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3. Objectivos

O objectivo desta tese é fazer uma compilacdo bibliogrifica que ajude a
esclarecer o papel actual da electroconvulsivoterapia (ECT) no tratamento da depressdo
e da esquizofrenia. Para responder a este objectivo sdo colocadas as seguintes questdes:

* Qual a eficicia da ECT no tratamento da depressio e da esquizofrenia?

*  Qual a eficicia da ECT em comparacdo com outras técnicas terapéuticas?
e Quais as suas indicacdes?

* Quais as suas contra-indicagdes?

e Quais os seus efeitos secundarios?

Covilha, 2008 4
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4. Electroconvulsivoterapia (ECT) no tratamento da depressao

A depressdo € uma perturbacdo mental complexa, multifactorial e frequente que
se manifesta por sintomas afectivos, cognitivos e neurovegetativos. A Organizacdo
Mundial de Sadde estima que a depressdo podera ser a segunda causa mais comum de
incapacidade no ano 2020 (Michaud et al. 2001). Esta doenga pode afectar
significativamente a qualidade de vida e estd associada a aumento da mortalidade
relacionada com condi¢des médicas gerais, nomeadamente devido a patologia cardiaca
(Lisanby 2007). Nas pessoas mais velhas, a depressdo estd claramente associada com
mortalidade precoce devido a doenca fisica (Ganguli et al. 2002; Murphy 1983;
Zubenko 1997). A maioria das mortes associadas com a depressdo nos homens é
provocada pelo suicidio e nas mulheres deve-se a doengas médicas (Osby et al. 2001).
Nenhum tratamento somdtico mostrou ter melhor eficicia do que a ECT no tratamento
da depressdo em adultos velhos (Sackheim 2005).

O tratamento com antidepressivos pode em parte ser sub-6ptimo devido a
intolerdncia aos efeitos secunddrios e a resposta clinica ao primeiro agente
farmacolégico administrado pode ser de apenas 50% (Depression Painel Guide 1999).
As alteracdes cerebrais com a idade também podem atenuar a resposta a medicacdo
(Alexopoulos et al. 1997; Krishnan et al. 1997). A ECT surge assim como o tratamento
mais efectivo para a depressdo major grave, sendo também o tratamento de escolha para
a depressdo major farmaco-resistente, com inten¢do suicida e com caracteristicas
psicéticas (APA 2001; Kho et al. 2003; UK ECT Review Group 2003).

Desenvolvimentos recentes na biologia celular e molecular colocaram a hipdtese
que redugdes na sinalizacdo neurotréfica podem ser importantes na etiopatogenia da
depressao clinica (Duman & Vaidya 1998; Jacobs et al. 2000). A maioria dos modelos

fisiopatoldgicos da depressdo implicam uma desregulag@o nos circuitos cortico-limbicos

Covilha, 2008 5



Electroconvulsivoterapia na depressdo e na esquizofrenia

que afectam a estrutura e fung@o cerebral, a fun¢do neurotransmissora e a regulagéo
neuroenddcrina, incluindo anormalidades pré e pds-sindpticas na expressdao do receptor
da serotonina e deficiéncias no acido y-aminobutirico (GABA) (Lisanby 2007). Tem
sido também sugerido que esteréides neuroactivos que interagem com o complexo do
receptor benzodiazepinico GABA estdo envolvidos na fisiopatologia da depressdo
major (Baghai et al. 2005). A electroconvulsivoterapia, ao envolver a aplicagdo de
electricidade no cranio, provoca um aumento das concentragdes corticais de GABA e
potencia a fungdo serotoninérgica, actuando deste modo sobre as alteracGes descritas
(Hayakawa et al. 1994; Nowak & Dulinski 1991; Sanacora et al. 2003).

Num estudo de Michael et al. (2003) foi encontrado um aumento significativo de
N-acetilaspartato (NAA) nos doentes que responderam a ECT ndo tendo sido detectado
esse aumento nos que ndo responderam. Como o NAA estd presente exclusivamente nos
neur6nios e é sugerido que seja um marcador da funcionalidade e viabilidade neuronal,
o ndo aumento de NAA nos doentes que ndo responderam a ECT provavelmente indica
que um efeito neurotréfico pode ser importante na eficicia antidepressiva (Simmons et

al. 1991).

4.1 Eficacia

O principal factor preditivo do tratamento da depressdo € o diagndstico e ndo a
terapéutica utilizada (Small 1991). No entanto, a taxa de eficicia da ECT depende
também muito da técnica utilizada, variando entre 20% e 80% (Lisanby 2007). Estudos
randomizados e duplamente cegos de Sackeim et al. (2000) sugeriram que para além da
eficacia, também os efeitos secundédrios dependem da colocacdo e dosagem utilizadas.
Num estudo em hospitais comunitdrios foram obtidas taxas de sucesso de apenas 30 a

47% possivelmente porque a ECT era descontinuada antes da remissdo ser obtida
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(Prudic et al. 2004). Alguns medicamentos, tais como o litio e o tiopental, podem
interferir com a eficécia da ECT e por isso devem ser descontinuados antes do inicio
desta (Lisanby 2007). No entanto, a experiéncia clinica sugere que alguns farmacos
antidepressivos podem ser usados com seguranca durante e apds o tratamento com ECT,
reduzindo, deste modo, o risco de recaida (Lisanby 2007). Alguns factores, tais como,
episodio prolongado, falta de resposta a medicacdo e coexisténcia de outro diagndstico
psiquiatrico, como perturbagio de personalidade, estdo associados a reducgdo da eficicia
da ECT (Prudic et al. 2004).

A forma mais rigorosa de estabelecer a eficicia de um tratamento é a sua
comparagdo com um placebo, substincia neutra desprovida de qualquer efeito
terapéutico. Em doentes adultos com depressdo, a ECT mostrou-se superior a ECT-
placebo em 6 estudos randomizados controlados (Freeman 1978; Gregory et al. 1985;
Johnstone et al. 1980; Lambourn & Gill 1978; West 1981; Wilson et al. 1963). O UK
ECT Review Group (2003), numa revisdo de 18 estudos, envolvendo 1144 doentes,
concluiu que a ECT é mais eficaz que a farmacoterapia. A ECT é também eficaz em 30
a 72% dos doentes resistentes ao tratamento farmacolégico (Dinan & Barry 1989).

A ECT ¢ considerada como um tratamento agudo extremamente efectivo na
resolucdo de episddios depressivos major. (Abrams 2002; American Psychiatric
Association Committee on Electroconvulsive Therapy 2001). O seu inicio de acgédo
comeca mais cedo do que o tratamento com antidepressivos (Ottosson 1985; Philibert et
al. 1995; Rodger et al. 1994). Numa populagdo de 217 doentes com episédio agudo de
depressdo, Husain et al. (2004) encontraram 65% de remissdes na quarta semana de
tratamento e 75% de remissdes no final da terapia.

Na depressdo em doentes bipolares as taxas de resposta sdo aproximadamente

60-85% (Petrides et al. 2001). Valenti et al. (2007) apresentam-nos uma tabela (tabela
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1) com os factores preditivos de resposta a electroconvulsivoterapia na depressao nestes

doentes.

Boa resposta

Quadro sintomatico de inicio recente
Maior severidade do quadro clinico
Existéncia de sintomas psicéticos
Défice cognitivo associado

Idade avancada

Agitacao

Aparecimento de resposta entre a 3* e a 4* sessdo

Ma4 resposta

Inicio concomitante de quadro depressivo e doenga somadtica
Numero elevado de episédios depressivos anteriores

Longa duracdo de episodios depressivos anteriores

Nao resposta anterior a uma ou mais terapéuticas farmacolédgicas
Presenca de alteragdes no electroencefalograma

Presenca de acontecimentos vitais

Tabela 1: Factores preditivos de resposta a electroconvulsivoterapia na depressdo em

doentes bipolares. Adaptada e traduzida de Valenti et al. 2007.

N

O subtipo psicotico da depressio ndo responde bem a farmacoterapia,
particularmente em doentes mais velhos (Andreescu et al. 2006; Meyers et al. 2001;
Mulsant et al. 2001). Esta lacuna no tratamento podera ser colmatada com a ECT. Uma
meta-andlise de Parker et al. (1992) sugeriu que a ECT é mais eficaz do que a
medicacdo antidepressiva, isolada ou combinada no subtipo psicétipo e O’Connor

(2001) encontrou taxas de resposta a ECT mais altas entre os doentes mais velhos.
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Também Petrides et al. (2001), num estudo com 253 doentes, reportaram que os doentes
com o subtipo psicético tinham taxas mais altas de resposta do que os doentes sem
psicose. Estes resultados sdo semelhantes aos de vérios outros autores que concluem
que os doentes com depressdo psicética respondem particularmente bem a ECT obtendo
resultados equivalentes ou mesmo superiores aos outros subtipos. (Brandon 1984;
Dombrovski et al. 2005 ; Mendels 1965a ; Mendels 1965b ; Mendels 1965c¢ ; Parker et
al. 1992).

Nos estados melancdlicos, a ECT atinge taxas de eficdcia de 80%, superiores
ndo s6 ao placebo mas também aos antidepressivos e a associacdo de antidepressivos
com antipsicéticos (Weiner & Coffey 1988). Na depressdo melancdlica com sintomas
psicéticos os indices de resposta situam-se entre os 80-85% (Scovern & Kilmann 1980).

Na presen¢a de ideagdo suicida, vérios estudos indicam que a ECT apresenta
resultados rapidos (Kellner et al. 2005; Prudic & Sackheim 1999; Rich et al. 1986). No
tratamento da pseudodeméncia (depressiva) a ECT também € geralmente mais eficaz do

que os antidepressivos (Abrams 2002).

4.2 ECT unilateral versus bilateral

Em relacdo a eficécia terapéutica, numa revisdo de 21 estudos, envolvendo 1408
doentes, o UK ECT Review Group (2003) atribuiu eficicia moderadamente mais
elevada na colocag@o bilateral dos eléctrodos em relagdo a colocagdo unilateral. Estudos
anteriores nao tinham encontrado diferengas de eficicia entre a aplicacdo de altas doses
unilateral e a aplicacdo bilateral (McCall et al. 2000; Sackeim et al. 2000).

Os primeiros estudos publicados sobre ECT bifrontal apresentavam
superioridade clinica desta técnica, associada com redug¢des marcadas na Hamilton

Rating Scale for Depression (HRSD), em relacdo a técnica unilateral (Lawson et al.
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1990; Letemendia et al. 1993). Contrariamente a estes achados, Heikman et al. (2002),
num pequeno estudo com 24 doentes, encontrou uma tendéncia para uma melhor
resposta a altas doses unilateral em comparacdo com unilateral em doses moderadas e
com bifrontal. Estudos mais recentes ndo encontraram superioridade clinica na ECT
bifrontal em relagdo a unilateral (Eschweiler et al. 2007).

Quanto aos efeitos secundarios, na revisdo do UK ECT Review Group (2003) foi
observada maior disfung@o cognitiva na colocagio bilateral apenas nas duas primeiras
semanas. Contudo, diversos estudos indicam que a colocag¢@o unilateral direita estd
associada com menor incidéncia de efeitos secundarios cognitivos, especialmente a
longo prazo, do que a colocacdo bilateral (McCall et al. 2000; Sackeim et al. 2000).
Eschweiler et al. (2007) encontraram apenas efeitos secunddrios cognitivos menores e

subtis em ambas colocacdes.

4.3 ECT versus Estimulacio magnética transcraniana (EMT)

Estudos iniciais randomizados comparando EMT com ECT no tratamento da
depressdo sugeriram que a sua eficicia pode aproximar-se, particularmente na depressio
psicética (Grunhaus et al. 2000; Grunhaus et al. 2003; Janicak et al. 2002).

Schulze-Rauschenbach et al. (2005), num estudo que comparou um grupo
sujeito a ECT unilateral com outro sujeito a EMT, ndo encontraram diferencas na taxa
de resposta nem na eficécia clinica. Este estudo encontrou diferengas significativas em
relacdo a funcdes especificas da memdria a favor da EMT. O grupo sujeito a ECT
apresentou desvantagens em relacio a memoria anterdgrada, retrégrada e queixas
subjectivas da memoria. No entanto, Eranti et al. (2007), Grunhaus et al. (2000) e

Grunhaus et al. (2003) ndo encontraram diferencas nos efeitos secundarios cognitivos

Covilha, 2008 10



Electroconvulsivoterapia na depressdo e na esquizofrenia

entre a EMT e a ECT usando o Mini-Mental State Examination (MMSE) e o Cambridge
Cognitive Examination (CAMCOG) como métodos de avaliagao.

Estudos de Grunhaus et al. (2000) reportaram que a ECT ¢ significativamente
mais eficaz que a EMT no tratamento de doentes com depressdo major psicética, no
entanto, em doentes com depressdo major ndo psicotica, ECT e EMT sado igualmente
eficazes.

Num estudo de Eranti et al. (2007) os resultados na Hamilton Rating Scale for
Depression (HRSD) no final do tratamento foram significativamente mais baixos nos
doentes tratados com ECT do que no grupo que recebeu EMT. O grupo da ECT teve
reducdes de 58% na escala HRSD e 59,1% dos doentes apresentavam critérios de
remissdo (HRSD < 8). O grupo da EMT teve reducdes de 22% na escala HRSD e
apenas 16,7% dos doentes apresentavam critérios de remissdo. Nao foram encontradas
evidéncias que o resultado na HRSD fosse influenciado pela idade, psicose,
anticonvulsivantes ou benzodiazepinas. O efeito terapéutico da EMT foi assim
estatisticamente pior que o da ECT ndo suportando a hipdtese da substituicio da ECT
pela EMT.

Um estudo de McLoughlin et al. (2007), que tinha por objectivo investigar se a
EMT era tdo eficaz quanto a ECT para o tratamento de episddios depressivos major e
fazer uma andlise do custo-eficdcia, apresentou resultados inferiores na HRSD no final
do tratamento para a ECT, contudo, ndo havia diferenca nesta escala ao fim de 6 meses.
Apds 6 meses, a ECT apresentava menores resultados nas escalas Beck Depression
Inventory-11 (BDI-II), Visual Analogue Mood Scales (VAMS) e Brief Psychiatric
Rating Scale (BPRS). Cada sessdo de EMT teve um custo inferior ao de uma sessio de
ECT mas o tratamento com EMT requer mais sessdes fazendo com que os custos

globais no final de seis meses ndo sejam significativamente inferiores com esta técnica.
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Assim, os resultados deste estudo permitiram concluir que a ECT é mais eficaz e
potencialmente mais custo-eficaz do que a EMT.

Em relag@o a possiveis efeitos sinérgicos, no estudo de Chistyakov et al. (2005),
que pretendia investigar mudancas na excitabilidade cortical apés ECT em doentes com
depressdo major e comparar a eficicia terapéutica entre ECT e ECT+EMT, observou
86% de melhoria clinica apds 3 semanas de tratamento, ndo tendo observado diferengas
significativas entre o grupo que recebeu ECT+EMT e o grupo que recebeu ECT+EMT-

placebo.

4.4 ECT versus farmacoterapia

Uma meta-andlise de Janicak ef al. (1985) sugeriu maior eficdcia da ECT sobre
antidepressivos triciclicos e inibidores da monoaminoxidase em doentes mais velhos
com depressdo. Também em doentes mais velhos, foi sugerido por Folkerts et al. (1997)
que a ECT ¢é superior aos inibidores selectivos da recaptagdo da serotonina. Dinan &
Barry (1989) ndo observaram superioridade da ECT sobre a combinacdo de
antidepressivos triciclicos e litio em doentes mais velhos com depressao.

Metade dos casos resistentes a terapéutica farmacoldgica responde a ECT
(Devanand et al. 1991; Stoudemire et al. 1993). Baghai et al. (2005) obtiveram uma
taxa de 51,6% de resposta a ECT em doentes considerados farmaco-resistentes, metade
dos quais alcancaram critérios de remissao. Michael et al. (2003) também obtiveram
uma taxa de 50% de resposta a monoterapia com ECT em doentes firmaco-resistentes
com depressdo major. No estudo de Grunhaus et al. (2003), num grupo de doentes com
depressdo major ndo psicédtica resistente, foi obtida uma taxa de 60% de resposta a

ECT. McCall et al. (2000) e Sackeim et al. (2000) obtiveram resultados similares. Um

grande estudo multicéntrico de Dombrovski et al. (2005) mostrou que em doentes
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resistentes a terapéutica farmacologica as taxas de resposta a ECT variam entre 28% e
72%, dependendo da definicdo de resisténcia a medicacdo, do protocolo de tratamento e
da amostra de doentes. Neste estudo apresentou-se uma taxa de resposta tipica a rondar

0s 50%.

4.5 Tratamento combinado de ECT com farmacoterapia

Os resultados de um estudo randomizado de Sackeim ef al. (2001) sugerem que,
ap6s uma série de ECT com sucesso, a combinacdo de ECT e terapéutica farmacoldgica
pode prevenir a recorréncia rdpida dos sintomas. De acordo com um estudo de
Chanpattana (2000a), a combinacdo de baixas doses de clozapina e ECT ¢ eficaz tanto
no tratamento de episédios agudos como no tratamento de manuten¢do da mania
resistente.

Outros estudos ndo encontraram evidéncias que a combinagdo de ECT com
terapéutica farmacolégica melhore a eficdcia clinica ou a disfuncio cognitiva (Baghai et

al. 2006; Eschweiler et al. 2007; Jha et al. 1996)

4.6 Indicacoes

A indicacdo do tratamento deve ser ponderada em relacdo ao quadro clinico de
apresentacdo do doente e atendendo aos possiveis riscos/beneficios. A ECT ¢
considerada a terap€utica mais eficaz no tratamento da depressdo major, especialmente
nos casos farmaco-resistentes (Valenti et al. 2007). Assim, a ECT é recomendada em
qualquer quadro grave de depressdao enddgena que ndo responde a outras terapéuticas,

sendo as suas principais indicacdes a depressdo melancolica em doentes unipolares e

bipolares (Cassey 1994; Seymour & Wattis 1992; Valenti et al. 2007).
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Tendo a ECT um inicio de ac¢do mais rdpido que a terapéutica farmacoldgica
recomenda-se a sua aplicacdo em situagdo criticas que requerem uma resposta rapida,
tais como desidratacdo e/ou desnutricdo e elevado risco de suicidio (Valenti et 2007).
Nesta dltima situacdo a ECT apresenta também a vantagem de ndo existir risco de
sobredosagem voluntéria (Valenti et 2007). A ECT pode ser também a primeira opcao
terapéutica na depressdo acompanhada por sintomas psicéticos (Blazer 1994; Gomez &
Goémez 1992; Kroessler 1985).

Em situagdes de contra-indicag¢@o de antidepressivos a ECT € mais segura e tem
menor taxa de mortalidade, nomeadamente em casos associados com doengas
cardiovasculares, renais, enddcrinas, digestivas e neuroldgicas (Fink 1988).

A American Psychiatric Association (APA) recomenda que se considere a
terapéutica com ECT se ndo houver resposta a farmacoterapia e/ou psicoterapia.

O UK ECT Review Group recomenda a utilizacdo de electroconvulsivoterapia
na depressdo segundo as seguintes guidelines:

¢ Como tratamento de primeira linha:

* Tratamento de emergéncia da depressdo quando é preciso uma resposta
rapida e sustentada;

= Doentes com alto risco de suicidio;

= Doentes com inibi¢do psicomotora grave e associada a problemas de
alimentacdo e hidratacdo ou deterioracéo fisica;

= Doentes com depressdo resistente ao tratamento e que responderam a
ECT numa doenca ou episdédio anterior;

= Doentes gravidas se existirem preocupacdes acerca dos efeitos

teratogénicos dos antidepressivos e antipsicoticos;
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= Doentes para os quais € o tratamento de escolha e para os quais existe

forte indicacdo clinica para o seu uso.

¢ Como tratamento de segunda linha:
= Doentes com depressdo resistente ao tratamento;
= Doentes com efeitos secundarios da medicagdo graves;
= Doentes cuja condicdo médica ou psiquidtrica, apesar de farmacoterapia

adequada, sofreu deterioracdo que gera preocupagdes.

4.7 Tratamento de manutencao

Entre 18% e 84% dos doentes que responderam a ECT podem ter recaida nos
seis meses seguintes se ndo receberem qualquer tipo de tratamento de manutencdo
(Barton et al. 1973; Jarvie 1954; Sackeim et al. 2001; Tillotson & Sulzbach 1945). A
monoterapia com nortriptilina reduz a recaida para 60% e a combinagéo de nortriptilina
com litio para 39% (Sackeim et al. 2001). Karliner (1980) observou apenas 10-12% de
recaidas em doentes que receberam tratamento de manutencdo com
electroconvulsivoterapia (ECT-M). Num estudo conduzido em 21 doentes tratados com
ECT-M associada a farmacoterapia observou-se uma diminuicdo significativa na taxa de
hospitalizac@o e tempo de internamento em relacdo ao grupo controlo, sujeito apenas a
farmacoterapia (Swoboda 2001). Serra et al. (2006), num estudo que comparou a
evolucdo clinica durante 2 anos em dois grupos de idosos com depressdao major
psicdtica, um sujeito a tratamento de manutengdo com nortriptilina e outro com
nortriptilina + ECT, observaram que a terapéutica combinada foi mais eficaz na
prevencdo da recaida. Gagne et al. (2000), num estudo retrospectivo de 5 anos,

documentaram 73% de manutengdo da remiss@o com ECT-M contra apenas 18% no
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grupo com tratamento farmacoldgico. Assim, se receberem qualquer tratamento de
manuteng¢do, seja com ECT, farmacoldgico ou com a combinagdo de ambos, 40% a 90%
dos doentes permanecem em remissdo pelo menos durante seis meses (Karliner 1980;
Kellner et al. 2006; Sackeim et al. 2001).

Nio existe consenso sobre qual devera ser a duracdo da ECT-M (Valenti et al.
2007). Alguns investigadores sugerem um mdaximo de 6 meses enquanto outros
recomendam no minimo 6 meses (Scott & Turnbull 1990; Valenti et al. 2007). Abrams
(2002) sugeriu ECT indefinido para doentes com tentativas graves de suicidio que ndo
sdao controladas com farmacoterapia. O esquema da ECT-M seguido habitualmente
consiste numa sessdo semanal durante um més, seguida de uma sessdo quinzenal
durante dois meses e posteriormente uma sessdo mensal até ser considerado que o
doente se encontra estabilizado (Kellner et al. 1997; Valenti et al. 2007). Qualquer que
seja o esquema seguido, a ECT-M requer avaliagdes periddicas dos doentes, avaliacdo
do estado mental, da funcdo cognitiva e somdtica, incluindo electrocardiograma e outros

exames que sejam necessdrios (Valenti ef al. 2007).
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5. Electroconvulsivoterapia (ECT) no tratamento da esquizofrenia

A esquizofrenia € uma doenca mental que se manifesta por sintomas ao nivel do
pensamento e da percepcdo com alucinacdes, delirios e embotamento afectivo com
perda de ligacdo com a realidade.

A medicagdo antipsicética convencional habitualmente é eficaz em apenas 50%
dos doentes que sofrem de esquizofrenia (Van Putten et al. 1990). Dos outros 50%, um
terco a metade responde a antipsicéticos atipicos, nomeadamente a clozapina (Flynn et
al. 1998; Kane et al. 1988). Deste modo, dependendo da defini¢do de resisténcia ao
tratamento, 20% a 60% de todos os doentes com esquizofrenia sdo resistentes a
qualquer terapéutica farmacoldgica antipsicética, seja com antipsicéticos convencionais
ou atipicos (Essock et al. 1996; Juarez-Reyes et al. 1995; Wahlbeck et al. 1999). Virios
tratamentos, tais como, litio, anticonvulsivantes, benzodiazepinas e terapéutica
comportamental, foram sugeridos para ultrapassar este problema mas sem sucesso na
maioria dos casos (Tang & Ungvari 2003). Neste contexto, em que ja foram esgotados
os recursos farmacoldgicos, a ECT apresenta-se como uma técnica terapéutica a
considerar.

Existem poucos estudos que avaliam a aplicacdo de ECT na esquizofrenia,
baseando-se muitas das conclusdes para esta patologia em resultados da aplicacdo em
doentes com depressdo. Os conhecimentos sobre os efeitos desta técnica na
esquizofrenia sdo por isso escassos.

A ECT tem indicagdes na esquizofrenia cataténica, que apesar de ser pouco
frequente pode representar um problema importante. Sintomas como estupor e recusa
alimentar podem ser debilitantes e ameacadores a vida, principalmente em doentes

idosos (Funayama et al. 2002; Philbrick & Rummans 1994; Shulack 1946).
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A ECT ¢ considerada como o ultimo recurso para doentes com resisténcia

crénica a terapéutica (Kuipers 1996).

5.1 Eficacia

A ECT pode ser eficaz no tratamento da esquizofrenia, especialmente nas
exacerbacdes agudas e na doenca de curta duragdo, e a combinagdo de antipsicéticos
com ECT € mais eficaz que qualquer um destes isolado (Chanpattana et al. 1999; Fink
& Sackeim 1996). Na revisdo de Tharyan & Adams (2005) é sugerido que a ECT
apresenta beneficios clinicos a curto prazo (6 semanas) em relacdo a ECT-placebo.
Também € sugerido que a ECT resulta em menos recaidas a curto prazo e em alta mais
cedo. Nao foram encontradas evidéncias de beneficios a médio ou longo prazo. O UK
ECT Review Group (2003) concluiu que existe evidéncia que suporta a eficicia da ECT
no tratamento a curto prazo da esquizofrenia mas que ndo ha evidéncia que os seus
efeitos sejam mantidos a médio e longo prazo.

Revisdes de Christison et al. (1991) e de Fink & Sackeim (1996) concluiram que
a ECT ¢ mais eficaz no tratamento dos sintomas positivos da esquizofrenia do que no
tratamento dos sintomas negativos. Kendell (1981) sugere que os sintomas negativos
podem nao responder a ECT.

Virios estudos, em doentes jovens e em adultos, sugeriram que a ECT € eficaz e
segura em doentes esquizofrénicos diagnosticados com catatonia (APA 2001; Cottencin
et al. 1999; Petrides et al. 1997; Usok & Usok 1996). Nao existem estudos sistematicos
que avaliem a eficdcia da ECT em doentes idosos com esquizofrenia catatonica (Suzuki
et al. 2005).

Bush er al. (1996) e Fink (2001) sugerem o uso de altas doses de lorazepam para

o tratamento de doentes com sintomas catatonicos. Recomendam o uso de ECT somente
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quando esta opc¢ao falha. Suzuki et al. (2003) e Suzuki et al. (2004) obtiveram
excelentes resultados na eficicia da ECT como tratamento agudo em adultos e em
idosos com esquizofrenia cataténica resistente. No entanto, a taxa de recorréncia apés
um ano foi alta apesar da manutencao dos antipsicdticos.

Um estudo retrospectivo de Bloch et al. (2005) sugere que podera existir alguma
diferenca na eficacia da ECT dependente do género. Neste estudo, as mulheres com
esquizofrenia tiveram melhores resultados e menos taxa de re-hospitalizagdo que os
homens. No entanto, as mulheres tinham sido referenciadas para a ECT mais cedo e
tinham recebido menos terapéutica farmacoldgica. Estas diferencas poderdo ser
explicadas pelo facto de também existirem diferencas na procura de ajuda (Albizu-

Garcia et al. 2001). Outros investigadores nao encontraram diferencas (Godfroid 1999).

5.2 ECT unilateral versus bilateral

Na revisdo de Tharyan & Adams (2005) ndo foram encontradas diferencas entre

a colocacgdo unilateral e bilateral dos eléctrodos.

5.3 ECT versus Estimulacio magnética transcraniana (EMT)

Nos estudos consultados ndo foi encontrada qualquer referéncia a comparacao

destas duas técnicas.

5.4 ECT versus farmacoterapia

A monoterapia com ECT ¢ significativamente menos eficaz que o tratamento
farmacolégico na esquizofrenia (Tharyan & Adams 2005). As recomendagdes do UK

ECT Review Group (2003) indicam que a terapéutica farmacoldgica € o tratamento de

Covilha, 2008 19



Electroconvulsivoterapia na depressdo e na esquizofrenia

escolha para a esquizofrenia. A ECT pode ser considerada como uma opcdo terapéutica

quando o tratamento com clozapina se revela ineficaz ou quando néo € tolerado.

5.5 Tratamento combinado de ECT com farmacoterapia

Virias publicacdes apoiam que a terapé€utica concomitante de antipsicéticos e
ECT € mais eficaz que a monoterapia (Chanpattana ez al. 1999; Fink & Sackeim 1996).

A combinagdo de antipsicéticos, nomeadamente cloropromazina e clozapina,
com ECT resulta em melhoria mais significativa e mais rdpida do estado mental e da
funcdo global dos doentes do que a terapéutica farmacolégica isolada (Kales 1995; Tang
& Ungvari 2003; Tharyan & Adams 2005).

No estudo de Nothdurfter et al. (2006) os doentes que fizeram terapéutica
concomitante com ECT e antipsicéticos atipicos tiveram melhores resultados clinicos
do que aqueles que fizeram ECT em monoterapia ou associada a antipsicéticos de baixa
poténcia. Neste estudo também foi observado que a duracdo das convulsdes foi maior
nos doentes que foram submetidos a associagdo de ECT com antipsicéticos de baixa
poténcia mas este facto ndo interfere com a resposta clinica ao tratamento pois nio
existe correlacdo significativa entre a resposta clinica e a duracdo das convulsdes
(Abrams 2002; Nobler et al. 1993; Sackeim ef al. 1991).

Em alguns casos publicados (Gujavarty et al. 1987; Sajatovic & Meltzer 1993;
Shear 1978) é sugerido que a combinagdo de ECT com antipsicéticos € eficaz em alguns
doentes resistentes ao tratamento. Kho et al. (2004), numa andlise de varios casos
publicados, referem que em 23 doentes resistentes a clozapina, 21 tiveram boa resposta
a combinagdo desta com a ECT. Os mesmos autores, numa analise de 11 doentes

considerados ndo fairmaco-resistentes obtiveram resposta em 8.
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Tang & Ungvari (2003), num estudo prospectivo ndo randomizado, examinaram
a eficicia da ECT combinada com antipsicéticos em doentes esquizofrénicos com
critérios de resisténcia ao tratamento tendo observado uma maior duracdo da doenca e
do tempo de hospitalizacdo no grupo controlo. Existe consenso que a combinagdo de
clozapina com ECT melhora a resposta clinica nos doentes esquizofrénicos (Fink 1988;

Kupchik et al. 2000).

5.6 Indicacoes

O UK ECT Review Group recomenda a terapéutica farmacoldgica antipsicotica
como tratamento de escolha para a esquizofrenia aguda. A electroconvulsivoterapia
pode ser considerada como uma opg¢do terapé€utica para a esquizofrenia resistente ao
tratamento, quando o tratamento com clozapina ndo foi eficaz ou tolerado, e como
tratamento de primeira linha na catatonia maligna. As recomendagdes da APA sdo

semelhantes.

5.7 Tratamento de manutencao

Estudos prospectivos sistematicamente revistos e séries de casos apresentam
resultados a favor da eficidcia da ECT-M na esquizofrenia (Chanpattana 1997, 1998,
1999 & 2000b; Dean 2000; Kramer 1999; Stevens et al. 2001). Chanpattana et al.
(1999) conduziram um estudo randomizado controlado em doentes com esquizofrenia
resistente que responderam ao tratamento agudo com ECT. Neste estudo, apenas 40%
dos doentes que fizeram tratamento de manutencdo com ECT e flupentixol tiveram
recaida contra 93% daqueles que fizeram apenas flupentixol ou ECT-M.

O tratamento de manutengdo com combinacdo de antipsicdticos e ECT ¢é

superior a terapéutica farmacoldgica isolada (Tharyan & Adams 2005).
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Suzuki et al. (2005) sugerem que em doentes catatonicos a combinacdo de
antipsicéticos e ECT-M ¢ eficaz na prevengdo da recaida.

A ECT de manutencdo pode ser aplicada segundo o método Kellner — uma
sessdo semanal durante quatro semanas, seguida de uma sess@o quinzenal durante oito

semanas e por fim uma sessdo mensal durante doze semanas (Kellner ef al. 1997).
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6. Administracao da electroconvulsivoterapia

Existem trés colocagdes standard dos eléctrodos, bifrontotemporal (bitemporal),
referida usualmente por “bilateral”, bifrontal e unilateral direita (Figura 1). Na
colocag@o bilateral (bitemporal) é colocado um eléctrodo em cada lado da cabeca, na
colocagdo unilateral direita é colocado um eléctrodo na posicdo frontotemporal direita e
outro a direita do vertex e na colocagdo bifrontal é colocado um eléctrodo em cada lado
da cabeca mas numa posicdo mais frontal em relacido a colocagdo bitemporal (Lisanby

2007).

Bilateral Unilateral direita Bifrontal

Figura 1: Colocacao standard dos eléctrodos para a electroconvulsivoterapia. Adaptada

e traduzida de Lisanby 2007.

A avaliag@o pré-tratamento inclui uma histéria médica completa, exame fisico,
neuroldgico e pré-anestésico, e exames laboratoriais relevantes (Eitan & Lerer 2006). A
medicacdo habitual dos doentes deve ser tida em conta, uma vez que pode afectar o
limiar da convuls@o ou interagir com outra medicacdo usada durante a ECT (tabela 2)

(Eitan & Lerer 2006).
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Farmaco

Administracdo concomitante com ECT

Litio

Descontinuar antes da ECT. O Litio

diminui a produgdo intracelular de
acetilcolina e pode prolongar a acc¢do da
succinilcolina e a duracdo da convulsdao

(Borden et al. 1974).

Antidepressivos triciclicos, inibidores da
monoaminoxidase, inibidores selectivos

da recaptacao da serotonina

Seguros (Harsh & Haddox 1990; Dursun

et al. 2001).

Bupropiona Controversa. Pode provocar
prolongamento da convulsao (Conway et
al. 2001).

Benzodiazepinas Seguras. Tém actividade anticonvulsiva e
podem aumentar o limiar da convulsao.

Antipsicéticos Seguros (Braga et al. 2005).

Clozapina Controversa, pode induzir convulsdes

tardias (Folk et al. 2000).

Tabela 2: Co-administragio de farmacos e electroconvulsivoterapia. Adaptada e

traduzida de Eitan & Lerer 2006.

A ECT é administrada com o paciente sob anestesia geral, sendo por isso

necessdrio que todos os doentes sejam avaliados por um anestesista antes do inicio da

ECT (Folk et al. 2000). Actualmente, os agentes usados mais frequentemente para

induzir a anestesia sdo o tiopental e o metohexital (Dew 2005; Valenti et al. 2007). Este
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ultimo causa geralmente dor local mas tem inicio de ac¢do rdpido e estd associado a
efeitos anticonvulsivos minimos, recuperacdo rdpida e menos arritmias que o primeiro
(Dew 2005; Valenti et al. 2007). O midazolam também tem sido usado com sucesso e
sem diminui¢do da duracdo da convulsdo (Valenti er al. 2007). O etomidato, farmaco
que afecta a funcao renal se usado frequentemente, ndo aumenta o limiar da convulsdo e
€ adequado para doentes com limiar alto (Valenti et al. 2007). A quetamina
intramuscular pode ser usada mas estd associada com delirium (Valenti et al. 2007). O
propofol aumenta o limiar da convulsido e diminui a taquicardia e a hipertensdo, mas
ndo reduz o aparecimento de arritmias (Valenti et al. 2007). Os doentes ndao sao
tipicamente entubados mas é usada madscara ventilatéria com suplementacdo de
oxigénio (Lisanby 2007).

A administracdo de um relaxante muscular também faz parte do procedimento
de rotina. Este é administrado, 1 a 2 minutos depois do agente anestésico, para prevenir
contraccdo muscular e possiveis lesdes durante a actividade ténico-clénica (Lisanby
2007; Eitan & Lerer 2006). Succinilcolina, um agente despolarizador de curta accio
(0,5 a 1,0 mg/kg), € usado na maioria dos doentes (Eitan & Lerer 2006; Valenti et al.
2007). Antes do relaxante muscular ser administrado, é colocado um torniquete num
tornozelo e € insuflado acima da pressdo sistdlica. Deste modo, a contrac¢do muscular
no pé é mantida, o que permite a observagdo da convulsdo motora (Eitan & Lerer 2006).

A actividade convulsiva é também observada e monitorizada através de
electroencefalograma, o que permite documentar a sua duragao (Lisanby 2007). Durante
este procedimento mantém-se monitorizacdo do ritmo cardiaco e da saturagdo do
oxigénio (Lisanby 2007). Podem ser usados atropina ou glicopirrolato para minimizar a

bradicardia e a salivag@o (Lisanby 2007).

Covilha, 2008 25



Electroconvulsivoterapia na depressdo e na esquizofrenia

A ECT tenta provocar episddios convulsivos ténico-clénicos generalizados
(Valenti et al. 2007). Para obter esta convulsdo, uma descarga de electrdes com uma
certa poténcia € aplicada ao sistema nervoso central (Valenti er al. 2007). Quando o
estimulo eléctrico administrado despolariza um nimero suficiente de neurénios, da-se
uma convulsdo de grande mal, generalizada e paroxistica, cuja duracdo ndo deve ser
inferior a 30 segundos no electroencefalograma para ser eficaz (Valenti et al. 2007). O
nivel de energia necessario para produzir esta crise ¢ chamado limiar da convulsdo e
pode variar com diferentes factores, tais como idade, nimero de tratamentos ou uso de
drogas antiepilépticas (Valenti et al. 2007). E importante administrar um estimulo com
a intensidade ideal porque uma estimulag¢do excessiva aumenta os défices cognitivos e
uma estimulagdo eléctrica insuficiente reduz a eficicia (Eitan & Lerer 2006).

A titulacdo do limiar da convulsdo envolve a administragio crescente da dose na
primeira sessdo até esse limiar ser alcangado (Lisanby 2007). Outra abordagem é um
algoritmo dose-baseada-na-idade apesar desta técnica apresentar limitacdes pois a idade
€ apenas um dos factores que influencia o limiar da convulsdo (Lisanby et al. 1996).
Sackeim et al. 2000 concluiram que a dose eléctrica ideal é 2,5 vezes o limiar da

convulsido na ECT bilateral e 4 a 6 vezes na ECT unilateral.

6.1 Na depressdo

O tratamento deverd ser administrado até ser alcancada a mdxima melhora
clinica, excepto se surgirem efeitos secunddrios significativos (Valenti et al. 2007). Nos
Estados Unidos da América, o tratamento ¢ normalmente administrado trés vezes por
semana ao longo de 6 a 12 semanas dependendo da gravidade dos sintomas e da
resposta do doente sendo importante monitorizar sistematicamente a eficdcia do

tratamento pois a interrup¢do precoce pode predispor a recaida (Lisanby 2007). Os
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métodos usados correntemente para determinar quando parar as sessdes de ECT estdo
limitados a impressdo clinica e a alteracdes dos resultados em escalas de avaliacdo dos
sintomas (Marano et al. 2007). Nenhum biomarcador é usado por rotina porque os
resultados de vérios estudos sdo inconsistentes (Abrams 2002; Bourgon & Kellner
2000). Devido aos seus efeitos abrangentes, varios biomarcadores t€m sido estudados
nomeadamente, cortisol, hormona adrenocorticotréfica, factor hipotalamico de
libertagdo da corticotrofina, hormona libertadora da tirotrofina, tirotrofina, prolactina,
oxitocina, vasopressina, sulfato de dehidroepiandrosterona, factor de necrose tumoral o
(Hestad et al. 2003; Wahlund & von Rosen 2003). Apesar do mecanismo preciso pelo
qual o aumento da expressdo do brain-derived neurotrophic factor (BDNF) pode ser
terapéutico na depressdo ser desconhecido, Duman et al. (1997) e Duman & Vaidya
(1998) colocaram a hipétese que a formacdo neuronal (neurogénese) em regides
cerebrais, incluindo o hipocampo e o cortex cerebral, induzido pelo BDNF, pode
melhorar a conectividade sindptica e a fungdo dos circuitos neuronais envolvidos na
regulacdo do humor. Virios investigadores reportaram que as concentracdes de BDNF
no soro e no plasma estdo reduzidas em individuos com depressdo major e que, em
alguns doentes, os niveis no soro aumentam com o tratamento crénico antidepressivo
(Gonul et al. 2005; Karege et al. 2005; Shimizu et al. 2003). Marano et al. (2007), num
estudo em 15 doentes com depressdo major cujo objectivo era determinar se a
concentracdo plasmética de BDNF tinha potencial para ser usada como um marcador
bioldgico da resposta ao tratamento, encontrou aumentos significativos no plasma de
BDNF p6s-ECT acompanhados por uma descida significativa na escala de Hamilton
(HRSD). Dos 15 doentes, 13 responderam a ECT e desses 13, 12 tiveram aumentos do
BDNF. Foi observada uma alteracdo plasmdtica de BDNF mais significativa nos

doentes com psicose. Nesse estudo ndo foram encontradas associacdes significativas
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entre as alteragdes observadas no BDNF plasmadtico e diversas varidveis, entre as quais,

idade, nivel basal de BDNF, resultado na HRSD pré e p6s-ECT.

6.2 Na esquizofrenia

Para doentes com esquizofrenia sdo administradas normalmente entre 12 a 20
sessdes de ECT (Kendell 1981). Nos resultados de Tharyan & Adams (2005) é
apresentado um estudo que sugeriu vantagens significativas em termos de melhoria
global no grupo que recebeu 20 sessdes.

Na pritica clinica sd@o desejdveis convulsdes com duracdo entre 25 a 30
segundos. Convulsdes com duracdo inferior a 15 segundos sdo consideradas
inadequadas. A convulsdo pode ser observada na zona isolada do relaxante muscular

e/ou através do EEG (APA 2001).
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7. Efeitos secundarios da electroconvulsivoterapia

Os efeitos secunddrios, tal como em qualquer procedimento ou administragio
terapéutica, sdo um importante factor a ter em conta na ponderacdo da relacdo
risco/beneficio. Como ja foi referido, a ECT encontra-se associada a efeitos cognitivos
adversos significativos (Lisanby er al. 2000; Sackeim et al. 2000). Apesar das
preocupacdes acerca das lesdes estruturais cerebrais da ECT, estudos em humanos e em
animais ndo mostraram evidéncias de danos anatomicos (Coffey et al. 1991; Devanand
et al. 1994; Dwork et al. 2004). Segundo Rubin et al. (1993) as perturbacdes cognitivas
geralmente sdo parciais e de curta duragio. Sabe-se também que a ECT pode provocar
amnésia, desorientacio, delirium e queixas subjectivas que normalmente resolvem no
espaco de uma hora apds o procedimento (Lisanby 2007; Lisanby et al. 2000; Squire &
Slater 1983). Doentes com doenga cardiaca, como isquémia e arritmia, doenca
cerebrovascular ou hipertensdo craniana tém maior risco de complica¢des e por isso
devem ter um estudo médico pré-ECT completo (Lisanby 2007). No entanto, apesar de
todos estes efeitos secunddrios, ndo existem contra-indicacdes absolutas para o uso de
ECT (Prudic et al. 2004).

A amnésia, retrégrada e anterégrada, provocada pela ECT é normalmente
reversivel apds algumas semanas e quase sempre no espaco de nove meses (Schreiber
1994). Apesar da amnésia retrograda melhorar muitas vezes durante os primeiros meses
ap6s ECT, para alguns doentes a recuperacio ¢ incompleta surgindo danos permanentes
com amnésia prolongada para eventos que ocorreram préximos da data do tratamento
(Barcia & Pozo 1995; Donahue 2000). A amnésia retrégrada € assim o efeito adverso
persistente mais comum da ECT (Lisanby 2007). Foi também sugerido que a memdria
retrograda autobiografica é menos afectada do que a memdria para eventos de natureza

impessoal e que a sua perda persistente por mais de dois meses pds ECT € mais comum
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na ECT bilateral do que na unilateral direita (Lisanby et al. 2000). Weiner et al. (1986)
ndo encontraram relacdo entre a memdria subjectiva e objectiva e concluiu que as
mudangas nas autoavaliagdes da memoria podem ser mais influenciadas pelos sintomas
do que por alteragdes na fungdo da memoria. A existéncia de disfungdo cognitiva prévia
€ um factor preditivo para amnésia p6s ECT (Mulsant et al. 1991). A amnésia é mais
comum em adultos mais velhos (Mulsant ef al. 1991).

O medo de danos permanentes causados pela ECT foi recentemente colocado
numa perspectiva diferente por relatos que a ECT podia de facto estimular a
neurogénese no hipocampo (Vaidya et al. 1999). Com o objectivo de minimizar os
défices na memoria a curto e a longo prazo associados com a ECT, importantes esfor¢os
na pesquisa tém sido investidos na tentativa de limitar a zona de actuag@o do estimulo e
de adaptar a intensidade do estimulo ao limiar da convulsdo individual do doente
(Rasmussen 2003).

As complicacdes cardiovasculares sdo as complicagdes frequentes (Valenti et al.
2007). A maioria das complicacdes cardiovasculares ocorre no periodo pds-ictal e sdo
reversiveis (Aleoxopoulus 1984; Schreiber 1994). O aparecimento de arritmias é uma
situacdo muito comum, ocorrendo em 30% dos doentes saudaveis e em 70% daqueles
com patologia cardiaca (Valenti et al. 2007). No estudo de Tang & Ungvari (2003),
foram registadas apenas alteracdes assintomdticas no ECG que ndo foram consideradas
importantes pela cardiologia.

Convulsdes prolongadas ocorrem mais frequentemente na primeira sessdo com o
uso concomitante de certos farmacos (teofilina, cafeina, litio), com a auséncia ou
supressdo de outros (sedativos ou hipndticos e antiepilépticos), com certas alteragdes
neuroldgicas (tumores, hematomas subdurais) ou metabdlicas, com hiperventilagdo,

com idade jovem, com o uso de ECT multiplo monitorizado e em doentes com
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perturbagdes convulsivas anteriores ou existéncia de actividade paroxistica prévia no
EEG (Valenti et al. 2007).

Pode ocorrer confusdao em 5-10% dos doentes em 15-30 minutos ap6s a ECT
(Valenti et al. 2007). O seu aparecimento € favorecido pela existéncia de deterioracio
cognitiva prévia, enfarte, idade avancada, uso de certos farmacos (litio, benzodiazepinas
e antidepressivos com ac¢do anticolinérgica), uso de altas doses de energia e aplicacdo
bilateral (Kramer 1987).

O delirium é a causa mais frequente da suspensdo do tratamento com
electroconvulsivoterapia sendo mais frequente na aplicacéo bilateral, com estimulos de
maior energia e com o uso de certos anestésicos (quetamina) (Valenti et al. 2007).

Outros efeitos secundérios podem incluir enxaqueca, mialgia, ndusea e fadiga
(Lisanby 2007). As dores musculares e as enxaquecas podem ser prevenidas e aliviadas
com repouso e analgésicos (Valenti et 2007).

Philibert et al. (1995) encontraram menos morbi-mortalidade nos doentes
depressivos que receberam ECT do que naqueles tratados com psicofirmacos. A
mortalidade por ECT ocorre em 2 a 4 doentes por 100.000 sessdes, correspondendo a 1
por cada 10.000 doentes (Fink 1979). Estes niimeros sdo muito similares a mortalidade
da inducdo anestésica em cirurgias menores (Fink 1979). O risco estd claramente
aumentado quando estamos perante doentes nas classes de risco anestésico 4 ou 5

segundo a American Society of Anesthesiologists (tabela 3).
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P1 Paciente normal e saudavel

P2 | Paciente com doenga sistémica moderada

P3 Paciente com doenga sistémica grave

P4 | Paciente com doenga sistémica grave que € uma constante ameaca a vida

P5 Paciente moribundo que nao se espera que sobreviva sem a cirurgia

P6 | Paciente em morte cerebral cujos 6rgdos vao ser removidos para transplante

Tabela 3: Classificacdo do estado fisico segundo a American Society of

Anesthesiologists. Adaptada e traduzida de ASA Physical Status Classification System.

7.1 Na depressdo

Os efeitos secunddrios referidos anteriormente referem-se sobretudo a estudos
em doentes com depressdo. Foi observado que alguns destes efeitos secundarios sdo
menores nos doentes que apresentam maior melhoria clinica, sugerindo que alguns dos
efeitos secundarios da ECT podem na verdade ser sintomas da depressdo (Brodaty et al.

2001; Eranti et al. 2007; Sackeim et al. 1993).

7.2 Na esquizofrenia

Rami et al. (2004) num estudo que procurava determinar o perfil de
incapacidade cognitiva em doentes esquizofrénicos a receberem ECT de manutencio,
ndo encontrou diferengas cognitivas entre o grupo sujeito a ECT-M e o grupo controlo,
ambos com 10 doentes. Os grupos apresentaram o mesmo perfil cognitivo. Os
resultados para a atengdo, memoria e fungdo dos lobos frontais foram muito similares
entre os grupos ndo permitindo diferencid-los. Estes resultados foram atribuidos ao
facto de ter havido um longo intervalo entre as sessdes que possibilitava a recuperacéo

neurobiolégica dos processos implicados nesta disfun¢do. Um estudo de Wu et al.
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(1989) detectou disfuncdo da memoria na combinagdo de ECT com antipsicéticos. Esta
disfuncdo desapareceu apds 9 semanas. Bagadia et al. (1981) ndo encontraram este

efeito secundario na combinagido de ECT com antipsicoticos.
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8. Interaccao medicamentosa com a electroconvulsivoterapia

A combinagdo de litio com ECT estd associada com episédios convulsivos mais
prolongados, alteracdes neuroldgicas atipicas, confusdo e alucinacdes (El-Mallakh
1988; Small et al. 1980; Valenti et al. 2007). No entanto, numa retrospectiva de séries
de casos e de estudos controlados, ndo foi encontrada maior frequéncia de aparecimento
de efeitos neurotoxicos no grupo que recebeu litio e ECT em relacdo ao grupo que sé
recebeu ECT (Jha & Stein 1996). Recomenda-se a suspensdo da terapéutica com litio
excepto se na presenga de ECT-M ou quadros de mania que o requerem (Valent{ et al.
2007). A reducd@o ou supressdo da dose de litio pode evitar grande parte do risco de
neurotoxicidade associado a alteragdo da barreira hemato-encefdlica (Small 1991). Os
valores da litémia devem ser obtidos frequentemente antes e durante a ECT (Valent{ et
al. 2007).

Em geral, recomenda-se que os inibidores da monoaminoxidase sejam suspensos
duas semanas antes do inicio da ECT devido ao perigo de episédios de hipo ou
hipertensao, alteragdes neuroldgicas e hepatotoxicidade (Valenti er al. 2007). Todavia,
algumas revisdes questionam essa contra-indicacio (Freese 1985; Remick et al. 1987).

Altas doses de antipsicéticos estdo associadas a prolongamento das convulsdes
enquanto baixas doses normalmente ndo causam problemas (Sackeim et al. 1991;
Selvin 1987). A presenca de desorientagdo témporo-espacial em doentes mais velhos
submetidos a baixas doses foi descrita por Selvin (1987). Os antipsicéticos podem
também precipitar a sindrome cataténica (Suzuki et al. 2005).

A associacdo de antidepressivos triciclicos e ECT ndo parece aumentar a
eficacia, no entanto pode significar diminui¢do do risco de recaida precoce depois de
terminar o tratamento com ECT (Imlah et al. 1965; Kay et al. 1970; Seager & Bird

1962). O inicio de terapéutica com antidepressivos triciclicos hd menos de um més

Covilha, 2008 34



Electroconvulsivoterapia na depressdo e na esquizofrenia

aumenta o risco cardiovascular e relaciona-se com um aumento da morbilidade. (Selvin
1987).

Os inibidores selectivos da recaptacdo da serotonina sdo os antidepressivos mais
seguros. Contudo, quando o doente se encontra medicado com um farmaco deste grupo
a dose da energia aplicada deve ser reduzida porque aumentam a duracio da convulsdo
(Valenti et al. 2007).

As benzodiazepinas aumentam o limiar da convuls@o e diminuem a sua duragéo
(Ottosson 1985; Sand-Stromgren et al. 1980; Suzuki et al. 2005). Devem por isso ser
substituidas por antipsicéticos ou benzodiazepinas com semi-vida curta, tal como o
lorazepam (médximo 3 mg/dia), e com uma ultima toma entre 8 a 12 horas antes da
administracdo da ECT (Valenti et al. 2007).

Nao foram encontradas diferencas significativas na combinacdo de
antiepilépticos e ECT em relagcdo ao nimero total de sessdes, energia necessdria para a
estimulacdo e duracdo dos episédios nos tratamentos bilaterais, efeitos secundarios
(principalmente frequéncia e gravidade de problemas de memoria) e resposta ao
tratamento (Valenti et al. 2007). As unicas diferencas encontradas entre a terapéutica
combinada de antiepilépticos+ECT e monoterapia com ECT foram a necessidade de
estimulagdo com maior energia e a diminui¢do da duracio dos episddios convulsivos no
caso de tratamentos unilaterais (Valenti ef al. 2007). De acordo com o estudo de Zarate
et al. (1997) a administracdo de carbamazepina e 4cido valprdico ndo tem efeitos na
seguranca e eficicia da ECT. A fenitoina ndo aumenta o limiar da convulsdo mas
diminui a resposta ao estimulo maximo (Valenti et al. 2007). No caso de ndo se
produzirem convulsdes adequadas deve reduzir-se a dose dos antiepilépticos, mas em
geral € melhor continuar com a terap€utica antiepiléptica pois a sua suspensdo pode

ocasionar convulsdes prolongadas. (Valenti ef al. 2007).
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9. Contra-indicacoes da electroconvulsivoterapia

Actualmente ndo existem contra-indicacdes absolutas para a ECT (Arrufat &
Bernardo 2000). Porém, o risco de complicacdes estd claramente aumentado quando o
doente se encontra na classe de risco anestésico 4 ou 5 segundo a American Society of
Anesthesiologists (tabela 3).

A ECT pode ser usada com seguranca em doentes idosos e em doentes com
pacemaker ou desfibrilhador cardioversor implantavel (Dolenc et al. 2004).

Com as devidas precaugdes e com a assisténcia de um obstetra, a ECT pode ser
usada com seguranca em gravidas (Lisanby 2007). Ndo foram encontrados efeitos da

ECT no feto (Benabarre et al. 2000).
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10. Conclusiao

A taxa de eficdcia da ECT no tratamento da depressao situa-se entre os 20% e os
80% dependendo da técnica utilizada, do tipo de doente e do subtipo patoldgico. A
colocacgdo bilateral estd associada a maior eficicia. Em varios estudos, esta técnica
mostrou-se superior ao placebo, a farmacoterapia e a EMT. Tipicamente, metade dos
doentes resistentes ao tratamento farmacoldgico responde a ECT. A combinagdo de
ECT com farmacoterapia ndo parece melhorar a resposta clinica na patologia aguda.

A bibliografia disponivel sobre a aplicagdo de ECT na esquizofrenia ¢
manifestamente inferior a da sua aplicacdo na depressdao. Na esquizofrenia a ECT
apresenta eficicia apenas a curto prazo e actua principalmente nos sintomas positivos.
Esta técnica mostrou-se superior ao placebo mas inferior a farmacoterapia. Contudo, a
combinagdo terapéutica de ECT com farmacoterapia apresenta resposta clinica superior
a monoterapia.

Tal como em qualquer terapéutica, deve ser ponderada a razdo risco/beneficio
antes da sua aplicagdo. As indica¢des da ECT como tratamento de primeira linha na
depressdo sdo: tratamento de emergéncia; alto risco de suicidio; inibicdo psicomotora
grave e associada a problemas de alimentagdo e hidratacdo ou deterioracdo fisica;
resisténcia ao tratamento; resposta a ECT numa doenga ou episddio anterior; gravidez.

Na esquizofrenia a ECT s6 tem indicagdo se o doente ndao responder ou nio
tolerar a terapéutica farmacoldgica.

A taxa de recaida dos doentes com depressdo que responderam a ECT situa-se
entre 18% e 84%. Esta taxa pode ser reduzida para 10% a 60% se os doentes forem
sujeitos a tratamento de manutencdo farmacoldgico, com ECT ou ambos. A ECT-M é
aplicada habitualmente segundo o método Kellner.

Nio existem contra-indicacdes absolutas para a ECT.
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A ECT encontra-se associada a vérios efeitos secunddrios, tais como amnésia,
desorientacdo, delirium e confusdo. Estes efeitos sdo quase sempre reversiveis. A
amnésia retrograda é o efeito adverso persistente mais comum da ECT. A morbi-

mortalidade da ECT é semelhante a morbi-mortalidade da indugéo anestésica.
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11. Consideracoes finais

Quando no inicio do ano lectivo decidi fazer a minha tese na drea da Psiquiatria
ainda ndo tinha pensado num tema. Como no Servico de Psiquiatria do Centro
Hospitalar Cova da Beira estdo agora a dar-se os primeiros passos na organizagdo de
uma Unidade de Electroconvulsivoterapia, foi-me proposto pelo meu orientador este
tema porque para além do seu valor académico poderia também ter um interesse pratico
para o servico. Assim, foi com agrado que aceitei a sugestao.

Penso que as perguntas colocadas para responder ao objectivo desta tese foram
pertinentes e foram todas respondidas satisfatoriamente. Sem de qualquer modo ser
pretensioso, acredito que compilacdo bibliografica desta tese poderd realmente ter um
interesse pratico no sentido da reimplantagdo desta técnica terapéutica no Servi¢o de
Psiquiatria do Centro Hospitalar Cova da Beira. No entanto, porque se trata de uma tese
de um aluno do 6° ano de medicina, o tema ndo foi explorado até a exaustdo, pois trata-
se de uma abordagem geral redigida para ser lida/entendida por qualquer pessoa e ndo
especificamente para especialistas em psiquiatria. Deste modo, a minha recomendacio é
que esta tese sirva apenas como uma introducdo para aqueles que pretendem ter

conhecimentos sobre esta técnica no sentido de a prescreverem ou aplicarem.
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