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Psicoterapia assistida por cetamina no tratamento da depressao resistente

Ketamine-assisted psychotherapy in the treatment of treatment-resistant depression
Psicoterapia asistida con ketamina en el tratamiento de la depresion resistente
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Rigo', Fernanda Alves Volkmann?, Giovana Hermann Rodrigues?®, Isabelli Victoria Scaravonatto Rigo’,
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RESUMO

Objetivo: Analisar a evidéncia clinica e o racional neurobiolégico do uso da cetamina assistida por
psicoterapia no tratamento da depressao resistente. Revisdo bibliografica: A depressao resistente ao
tratamento (DRT) caracteriza-se pela persisténcia de sintomas depressivos apos falha em pelo menos dois
tratamentos antidepressivos adequados, associando-se a prejuizos funcionais, sofrimento emocional
prolongado e aumento do risco de suicidio. Terapias convencionais apresentam inicio de ag¢ao lento e
resposta insuficiente em cerca de um terco dos pacientes, evidenciando a necessidade de intervencoes
rapidas e eficazes. A cetamina, antagonista do receptor NMDA, demonstrou induzir resposta antidepressiva
rapida em doses subanestésicas por via intravenosa ou intranasal, com efeitos sustentados por dias ou
semanas. Evidéncias iniciais sugerem que a cetamina pode reduzir recaidas, otimizar funcionalidade e
prolongar beneficios, representando uma mudanga de paradigma ao combinar melhora rapida de sintomas
com impacto positivo na qualidade de vida e resiliéncia emocional. Consideragdes finais: A cetamina
assistida por psicoterapia surge como estratégia promissora para DRT, oferecendo uma abordagem sinérgica
entre farmacologia e psicoterapia, com potencial de redefinir o manejo clinico da depressao resistente e
estimular o desenvolvimento de novas modalidades terapéuticas.

Palavras-chave: Depressao resistente, Cetamina, Psicoterapia.
ABSTRACT

Objective: To analyze the clinical evidence and neurobiological rationale for the use of ketamine-assisted
psychotherapy in the treatment of treatment-resistant depression. Literature review: Treatment-resistant
depression (TRD) is characterized by the persistence of depressive symptoms after the failure of at least two
adequate antidepressant treatments, and is associated with functional impairment, prolonged emotional
suffering, and increased risk of suicide. Conventional therapies have a slow onset of action and are
insufficiently effective in about one-third of patients, highlighting the need for rapid and effective interventions.
Ketamine, an NMDA receptor antagonist, has been shown to induce a rapid antidepressant response at
subanesthetic doses administered intravenously or intranasally, with effects lasting days to weeks. Initial
evidence suggests that ketamine may reduce relapse rates, optimize functionality, and prolong benefits,
representing a paradigm shift by combining rapid symptom improvement with positive effects on quality of life
and emotional resilience. Final considerations: Ketamine-assisted psychotherapy emerges as a promising
strategy for TRD, offering a synergistic approach between pharmacology and psychotherapy, with the potential
to redefine the clinical management of treatment-resistant depression and foster the development of new
therapeutic modalities.
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RESUMEN

Objetivo: Analizar la evidencia clinica y el fundamento neurobioldgico del uso de la ketamina asistida con
psicoterapia en el tratamiento de la depresion resistente. Revisién bibliografica: La depresion resistente al
tratamiento (DRT) se caracteriza por la persistencia de sintomas depresivos tras el fracaso de al menos dos
tratamientos antidepresivos adecuados, asociandose con deterioro funcional, sufrimiento emocional
prolongado y aumento del riesgo de suicidio. Las terapias convencionales presentan un inicio de accién lento
y son insuficientemente eficaces en aproximadamente un tercio de los pacientes, lo que evidencia la
necesidad de intervenciones rapidas y efectivas. La ketamina, un antagonista del receptor NMDA, ha
demostrado inducir una respuesta antidepresiva rapida a dosis subanestésicas administradas por via
intravenosa o intranasal, con efectos sostenidos durante dias o semanas. La evidencia inicial sugiere que la
ketamina puede reducir las recaidas, optimizar la funcionalidad y prolongar los beneficios, representando un
cambio de paradigma al combinar la mejora rapida de los sintomas con un impacto positivo en la calidad de
vida y la resiliencia emocional. Consideraciones finales: La ketamina asistida con psicoterapia se presenta
como una estrategia prometedora para la DRT, ofreciendo un enfoque sinérgico entre farmacologia y
psicoterapia, con potencial para redefinir el manejo clinico de la depresion resistente y estimular el desarrollo
de nuevas modalidades terapéuticas.

Palabras clave: Depresion resistente, Ketamina, Psicoterapia.

INTRODUGAO

O transtorno depressivo maior (TDM) e o transtorno depressivo persistente representam um grave
problema de saude publica, caracterizado por humor deprimido, anedonia, fadiga, sentimentos de inutilidade,
alteragdes cognitivas e risco aumentado de suicidio. Para diagndstico, utilizam-se critérios clinicos
estabelecidos pelo Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-5), que incluem episédios
depressivos por pelo menos duas semanas no TDM, ou sintomas persistentes por dois anos ou mais no
transtorno depressivo persistente (MIHALJEVIC S, et al., 2020).

Quando ha falha em responder a pelo menos dois tratamentos adequados com antidepressivos de classes
diferentes, a condigéo é definida como depressao resistente ao tratamento (DRT) (KIM JW, et al., 2024). A
DRT caracteriza-se pela persisténcia dos sintomas com prejuizo funcional e de qualidade de vida (ANAND A,
et al., 2023).

A DRT esta associada a taxas mais elevadas de incapacidade, sofrimento emocional prolongado e
mortalidade por suicidio (KIM JW, et al., 2024; JELEN LA e STONE JM, 2021). Além dos sintomas centrais,
afeta a produtividade, a interagdo social e o engajamento em atividades da vida diaria. O impacto sobre a
qualidade de vida é comparavel ou superior ao observado em condi¢gdes médicas crbnicas graves, reforcando
a necessidade de estratégias terapéuticas mais eficazes e rapidas (ANAND A, et al., 2023).

As terapias convencionais apresentam duas limitagdes principais: o inicio de agao lento e auséncia de
resposta em cerca de um terco dos pacientes (JELEN LA e STONE JM, 2021). Em contextos de risco agudo,
como a presenga de ideagao suicida intensa, ha urgéncia de intervengdes de inicio rapido (PHILLIPS JL, et
al., 2020). Nesse cenario, surgiram abordagens inovadoras capazes de promover melhora sintomatica em
horas, como a cetamina, cujo perfil farmacolégico e clinico difere substancialmente dos agentes
monoaminérgicos (KIM JW, et al., 2024; GLUE P, et al., 2024).

A cetamina, um antagonista nao competitivo do receptor N-metil-D-aspartato (NMDA), é utilizada off-label
para DRT desde o inicio dos anos 2000 (JELEN LA e STONE JM, 2021). Estudos mostram que doses
subanestésicas administradas por via intravenosa ou intranasal podem induzir resposta antidepressiva rapida,
sustentada por dias ou até uma semana em alguns casos (KIM JW, et al., 2024). Em alguns paises, a
esketamina intranasal ja é aprovada para DRT e a forma racémica segue em investigagao clinica (GLUE P,
et al., 2024).

A integracao entre psicoterapia e substancias psicoativas n&o é inédita. Ensaios clinicos com MDMA para
transtorno de estresse pds-traumatico e psilocibina para depressdo maior mostram resultados promissores
(MATHAI DS, et al., 2022). Comparativamente, a cetamina se destaca por seu status legal, disponibilidade
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clinica e histérico de seguranca consolidado ao longo de décadas de uso médico (DORE J et al., 2019).
Apesar do avango nas aplicagdes clinicas, o papel exato da psicoterapia no contexto do uso da cetamina
ainda nao esta completamente elucidado.

Persistem questbes sobre quais modalidades sdo mais eficazes e qual o momento ideal para consolidar
ganhos terapéuticos (DROZDZ A, et al., 2022; MATHA DSI, et al., 2022). Evidéncias iniciais sugerem que a
combinagdo pode reduzir risco de recaida, otimizar funcionalidade e prolongar beneficios, mas ha
necessidade de ensaios clinicos randomizados de maior escala para confirmagao (WHINKIN E, et al., 2023;
GLUE P, et al., 2024).

Do ponto de vista clinico, a possibilidade de combinar agdo antidepressiva rapida com intervengoes
psicoterapicas profundas representa uma potencial mudanga de paradigma no manejo da depressao
resistente (MATHAI DS, et al., 2022; MIHALJEVIC S, et al., 2020). Ao transcender a mera redugéo de
sintomas e buscar melhorias em qualidade de vida, resiliéncia emocional e funcionamento global, a KAP
oferece um modelo que integra avangos farmacoldgicos e psicoterapicos de forma sinérgica (BRESS M, et
al., 2023).

O presente trabalho teve como objetivo revisar e discutir a base conceitual, a evidéncia clinica e o racional
neurobiolégico para o uso da cetamina assistida por psicoterapia no tratamento da depresséao resistente,
comparando-a a outras abordagens psicodélico-assistidas e explorando suas implicagdes para a pratica
clinica e para o desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas.

REVISAO BIBLIOGRAFICA
Transtorno depressivo resistente

O transtorno depressivo resistente (TDR) é uma condigao clinica caracterizada pela auséncia de resposta
satisfatoria a, no minimo, dois antidepressivos diferentes, administrados de forma adequada quanto a dose e
duragdo. Essa condigcdo acomete aproximadamente 30% dos pacientes com transtorno depressivo maior
(TDM), configurando-se como uma das formas mais graves e refratarias da doenga. Os impactos do TDR
incluem prejuizos funcionais significativos, maior risco de suicidio, hospitalizagdes recorrentes e elevado
consumo de recursos em saude, o que evidencia a urgéncia em se buscar alternativas terapéuticas mais
eficazes (MCINTYRE RS, et al., 2021).

Os tratamentos convencionais, como os inibidores seletivos da recaptagdo de serotonina (ISRS), muitas
vezes nao proporcionam a remissdo completa dos sintomas em pacientes com TDR. A psicoterapia, quando
utilizada isoladamente, apresenta beneficios limitados diante de quadros graves e persistentes. Além disso,
o inicio de agao tardio dos antidepressivos tradicionais contribui para a frustragdo do paciente. Os efeitos
adversos associados favorecem a descontinuidade do tratamento (KAJUMBA MM, et al., 2024).

Nesse contexto, novas abordagens tém sido exploradas. Entre elas, destaca-se a cetamina, um
antagonista ndo competitivo dos receptores N-metil-D-aspartato (NMDA), tradicionalmente utilizado como
anestésico, promove uma rapida liberagdo de glutamato, ativa receptores AMPA e aumenta a expressao do
fator neurotrofico derivado do cérebro (BDNF), estimulando a neuroplasticidade e a sinaptogénese, processos
que sdo comprometidos em pacientes com depressdo. Além disso, a cetamina exerce efeitos anti-
inflamatorios, melhora a transmissdo dopaminérgica e favorece a desinibigdo cortical, mecanismos que
reforcam sua eficacia antidepressiva (BATIEVSKY D, et al., 2023).

Evidéncias clinicas tém reforgado o potencial da cetamina no tratamento do TDR. De acordo com Glue P,
et al. (2024), um estudo duplo-cego demonstrou que doses intramusculares de 0,5 e 1,0 mg/kg foram capazes
de reduzir significativamente os escores de depressao e ansiedade, com efeitos observaveis ja na primeira
hora apds a administragéo e persistentes por até sete dias.

Essa resposta rapida contrasta com a laténcia de acgao tipica dos antidepressivos convencionais e
representa um avango promissor no manejo da depressao resistente. Além da administragéo isolada, cresce
o interesse na associagao entre cetamina e psicoterapia, abordagem conhecida como psicoterapia assistida
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por cetamina (PAC). Batievsky D, et al. (2023) conduziram um estudo piloto observacional com pacientes
portadores de depressdo maior e dor crénica. Avaliaram duas modalidades de PAC: uma abordagem
psicodélica, administracdo de dose alta via intramuscular 24 horas antes da sessdo, e uma abordagem
psicolitica, dose baixa via sublingual durante a sessdo. Ambas mostraram melhora nos sintomas de
depressao e dor, com resultados mais robustos observados na modalidade psicodélica.

Essa sinergia entre os efeitos neurobiolégicos da cetamina e a atuagéo da psicoterapia € sustentada por
modelos como o processo de mudanga, que propdem que substancias psicodélicas podem ampliar a eficacia
de intervengdes psicoterapéuticas ao aumentar temporariamente a maleabilidade cognitiva e emocional dos
pacientes (MCINTYRE RS, et al., 2023; BATIEVSKY D, et al., 2023).

Mecanismo de a¢ao da cetamina

A cetamina atua principalmente como antagonista ndo competitivo do receptor N-metil-D-aspartato,
pertencente ao sistema glutamatérgico, cuja hiperatividade tem sido associada a fisiopatologia da depressao
resistente. Ao inibir os receptores NMDA nos interneurénios GABAérgicos, ha uma desinibicdo dos neurdnios
glutamatérgicos piramidais, resultando em aumento da liberagdo de glutamato na fenda sinaptica, o que
contribui para sua agéo ansiolitica e antidepressiva (YERMUS R, et al., 2024; GOMES A e NOVAIS F, 2025;
KEW B, et al., 2023).

Esse aumento estimula receptores AMPA poés-sinapticos, desencadeando uma cascata de sinalizagéo
intracelular que culmina na ativagdo da via mTOR (mammalian target of rapamycin), fundamental para a
sintese de proteinas sinapticas e a formagao de novas conexdes neuronais, possibilitando a restauragao de
circuitos comprometidos em pacientes com depresséo resistente (MATHAI DS, et al., 2022; KUPFERBERG
A e HASLER G, 2024; YERMUS R, et al., 2024).

Estudos indicam que, apesar de seu efeito antidepressivo rapido e promissor, a cetamina utilizada
isoladamente apresenta beneficios de curta duragdo, com recaidas comuns entre 18 e 41 dias ap6s o fim do
tratamento (KEW B, et al., 2023). Essa limitagdo tem levado a recomendacgéo de associar a administragédo do
farmaco a diferentes abordagens psicoterapicas, estratégia que contribui para prolongar e potencializar seus
efeitos terapéuticos (WHINKIN E, et al., 2023; YERMUS R, et al., 2024).

Outro ponto relevante é que o seu uso pode estar relacionado a efeitos adversos, como nauseas, tonturas,
hipertensdo e episddios de dissociacdo intensa, considerados clinicamente relevantes por afetarem a
seguranga do paciente e a continuidade terapéutica (KEW B, et al., 2023). Nesse contexto, embora apresente
eficacia rapida e relevante, a cetamina exige protocolos combinados e acompanhamento rigoroso para
garantir a manutencéo dos efeitos terapéuticos e a seguranca do paciente (GOMES A e NOVAIS F, 2025;
KEW B, et al., 2023).

Os efeitos neuroplasticos promovidos pela cetamina incluem a reversdo da atrofia sindptica em regides
como o cortex pré-frontal e o hipocampo, e a normalizagao de circuitos disfuncionais relacionados a regulagcéo
emocional. Essas modificagdes estruturais e funcionais sdo consideradas bases bioldgicas para a rapida
melhora clinica observada em pacientes com depressao resistente, frequentemente dentro de horas apéds a
administragdo da droga. Esses efeitos, embora intensos, tendem a ter duragdo média de sete a dez dias, o
que reforga a proposta de integragdo com psicoterapia durante essa janela de plasticidade aumentada
(MATHAI DS, et al., 2022).

Além disso, estados dissociativos induzidos pela cetamina sdo apontados como potencialmente
facilitadores de introspeccéo, promovendo um distanciamento momentaneo de padrées cognitivos rigidos e
negativos, condicdo considerada ideal para intervengdes psicoterapéuticas. O processo estimula maior
flexibilidade cognitiva e metacogni¢céo, permitindo que o paciente observe seus pensamentos com menor
fusdo emocional e maior abertura @8 mudanga (BOTTEMANNE H, et al., 2022).

A cetamina apresenta um inicio de agao antidepressiva rapido, com melhora clinica perceptivel entre 30
minutos e 2 horas apds a administracdo. Esse efeito a torna especialmente util em casos graves, como
depressao resistente e ideacgdo suicida (GOMES A e NOVAIS F, 2025; KEW B, et al., 2023; YERMUS R, et
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al., 2024). No entanto, seus efeitos sdo geralmente transitérios quando utilizada isoladamente, com recaidas
frequentemente observadas dias apdés o término do tratamento (KEW B, et al., 2023).

Por isso, tem-se recomendado a associagdo da cetamina com abordagens psicoterapéuticas, como forma
de prolongar e intensificar seus beneficios terapéuticos. Estudos mostram que, quando combinada a
psicoterapia, especialmente em protocolos com sessdes repetidas, os efeitos positivos podem ser mantidos
por aproximadamente trés meses (WHINKIN E, et al., 2023; YERMUS R, et al., 2024).

Psicoterapia assistida por Cetamina

A psicoterapia assistida por cetamina utiliza os efeitos dissociativos do farmaco em doses subanestésicas,
que podem variar de efeitos psicoativos até profundas experiéncias de dissolugao do ego, inseridos em um
ambiente terapéutico para promover uma ampliagdo da consciéncia subjetiva e maior clareza psiquica
(WOLFSON P, et al., 2024).

Desenvolvida ao longo de mais de cinco anos, a PAC integra o uso da cetamina com acompanhamento
psicoterapéutico, sendo diferente do uso intravenoso isolado adotado inicialmente por pesquisadores na
década de 1990. Enquanto os estudos focavam em eliminar os efeitos psicodélicos da substancia, a PAC
reconhece esses efeitos como parte essencial do tratamento (DORE J, et al., 2019). A combinagéo entre
cetamina e psicoterapia pode reduzir a dor fisica, principalmente dor crénica ou neuropatica. Além disso,
contribui para o alivio de sintomas emocionais, como ansiedade e depresséo, fortalece o vinculo terapéutico
e apoia a manutengéo da abstinéncia em dependentes, especialmente quando ha suporte psicoterapéutico
continuo (DROZDZ SJ, et al., 2022).

A psicoterapia assistida por cetamina difere-se da abordagem convencional, sendo essencial que o
processo terapéutico seja orientado pela experiéncia subjetiva do paciente. As sesstes de PAC tendem a
durar cerca de 3 horas, contando o inicio do efeito terapéutico, pico de agdo e atenuagao do efeito para
liberagdo do consultério (WOLFSON P, et al., 2024). Integrando cetamina e psicoterapia em um mesmo
processo terapéutico, a abordagem promove estados de consciéncia alterados que facilitam o
autoconhecimento, a redugéo da negatividade e o enfrentamento de traumas.

O tratamento inicia com doses sublinguais para induzir um estado alterado de consciéncia e pode evoluir
para aplicagdes intramusculares, gerando experiéncias profundas de transformagao. As sessdes séo longas
e ocorrem em um contexto protegido e receptivo, onde a constru¢do de vinculos de confianga entre terapeuta
e paciente é essencial para a efetividade do cuidado (DORE J, et al., 2019).

A administragao de cetamina tem se mostrado como medicamento ideal para uso clinico em psicoterapia
assistida devido as suas caracteristicas particulares, como a duragao da agao, permitindo aplicagdes eficazes
em ambientes de consultério. A chave para o sucesso do tratamento é avaliar a sensibilidade individual do
paciente a cetamina. Os profissionais seguem um protocolo para determinar a dose ideal conforme o efeito
terapéutico desejado, iniciando com uma dose baixa e realizando titulacbes ascendentes progressivas até
alcancar a resposta adequada. Vale destacar que a titulagdo é sempre unidirecional, ou seja, a dose pode ser
aumentada conforme necessario, porém nao é recomendada a redugéo da dose ja administrada (WOLFSON
P, et al., 2024).

A psicoterapia pode prolongar e potencializar os efeitos terapéuticos da cetamina, sendo mais eficaz
quando combinada a farmacoterapia. A cetamina tem sido estudada como facilitadora da psicoterapia em
diversos transtornos, como depresséao e ansiedade. Sua agao pode envolver aumento da neuroplasticidade,
regulagéo do cortex pré-frontal, extingdo de memdarias dolorosas. Além disso, os efeitos psicodélicos podem
ser benéficos, promovendo novas reformulagdes emocionais e maior bem-estar. A dosagem pode ser
escalonada para alcangar diferentes niveis de dissociagao, incluindo estados extracorpoéreos, caracterizados
por fendmenos de despersonalizagao nos quais ocorre uma descontinuidade temporaria entre a consciéncia
e a percepcgao corporal (DROZDZ SJ, et al., 2022).

Buscando descobrir se a cetamina possui efeito dose-dependente e se alteram dependendo da via de
administragéo, estudos relatados na literatura cientifica comparam os resultados entre duas abordagens da
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psicoterapia assistida por cetamina: a abordagem psicodélica, que se refere a altas doses de inje¢des
intramusculares de cetamina seguidas por sessbes de terapia 24 horas depois, versus a abordagem
psicolitica, que utiliza baixas doses de cetamina administradas via sublingual durante as sessdes de terapia.
Como resultado dessa pesquisa, observou-se que ambos os grupos apresentaram melhora significativa,
apesar de o grupo submetido a abordagem psicodélica apresentar melhora mais significativa e consciente,
corroborando a maior eficicia dessa abordagem, segundo o estudo (BATIEVSKY D, et al., 2023).

Sob esse mesmo viés, outros estudos mostram que a cetamina via intramuscular apresenta maior
biodisponibilidade do que as pastilhas de cetamina sublingual, além de exercer efeitos terapéuticos mais
intensos, sendo ideal para a psicoterapia assistida por cetamina (YEUNG A, et al., 2023). Estudos comprovam
que individuos com Depresséo Resistente ao Tratamento (DRT), caracterizada pela auséncia de resposta a
antidepressivos convencionais, em testes com cetamina, apresentaram-se mais seguros para enfrentar
traumas e bloqueios, obtendo informagdes sobre as causas profundas de sua depressao, experimentando
um maior senso de unidade, interconexao e espiritualidade. Esses resultados foram atribuidos ao rapido efeito
da cetamina (BATIEVSKY D, et al., 2023).

Embora ainda ndo exista uma abordagem padrdo para a aplicagdo do PAC, é de suma importancia
preparar o paciente e apoia-lo durante a administragéo da cetamina, além de oferecer sessdes de psicoterapia
de acompanhamento para estender os efeitos positivos e atenuar negativos (DROZDZ SJ, et al., 2022). A
cetamina em doses subanestésicas tém se mostrado eficaz como um medicamento alternativo no paradigma
psiquiatrico, proporcionando efeito imediato e grande potencial para a redugao rapida da ideagao suicida.
Além disso, em uso intermitente, apresentou efeitos colaterais minimos e curta duragéo de agéo, concluindo-
se como psicodélico ideal para uso clinico (WOLFSON P, et al., 2024).

A PAC tem se mostrado eficaz no tratamento da depressio, promovendo alivio rapido dos sintomas e
potencializando o processo psicoterapéutico ao intensificar o engajamento e a adesdo do paciente. O
acompanhamento continuo prolonga os efeitos e facilita a incorporagdo das mudangas no cotidiano,
favorecendo resultados sustentaveis.

Além disso, doses elevadas, sessdes frequentes e psicoterapia prolongada aumentam a durabilidade dos
beneficios. Dessa forma, a PAC atende a uma necessidade clinica importante, sendo também eficaz em
transtornos complexos e comérbidos de dor, proporcionando melhorias duradouras na saude fisica e mental
(DROZDZ SJ, et al., 2022).

Seguranca, efeitos adversos e consideragdes éticas

A cetamina tem se destacado como uma alternativa terapéutica relevante para individuos com depresséao
resistente, especialmente no contexto da psicoterapia assistida. Entretanto, seus efeitos adversos mais
comuns incluem dissocia¢do, nauseas, alucinagdes transitérias e aumento da pressdo arterial, exigindo
cuidados especificos durante a administracdo (REIFF CM, 2020). A dissociagcéo, por exemplo, pode gerar
desconforto se ndo for devidamente manejada, o que reforca a necessidade de um ambiente seguro e
acompanhamento profissional adequado (DORE J, 2019).

O uso continuo ou repetido da cetamina levanta preocupagdes relacionadas a tolerancia, dependéncia
psicologica e efeitos neuropsiquiatricos a longo prazo, sobretudo fora de protocolos clinicos bem
estabelecidos (MORGAN CJ, 2012). Apesar de o risco de dependéncia ser considerado baixo em ambientes
supervisionados, o potencial de uso recreativo contribui para o estigma e exige cautela. Por isso, é indicado
limitar o niUmero de aplica¢des e garantir acompanhamento clinico continuo (SCHAK KM, 2016).

Além das questdes clinicas, a administracdo da cetamina envolve implicagées éticas e legais. Em muitos
paises, seu uso terapéutico requer regulamentacao especifica e autorizagdo institucional. Outro aspecto
fundamental é a preparacao do paciente e do ambiente terapéutico — o chamado "set and setting", que pode
ser traduzido como preparo psicolégico e ambiental — que influencia diretamente os resultados da
experiéncia e a seguranga do procedimento. A criagdo de um espago estruturado, com suporte psicolégico
antes, durante e apos a sessado, € considerada essencial para minimizar riscos € maximizar beneficios
terapéuticos (REIFF CM, 2020).
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CONSIDERAGOES FINAIS

A psicoterapia assistida por cetamina desponta como uma estratégia terapéutica promissora para a

depressao resistente ao tratamento, ao combinar os efeitos antidepressivos rapidos da cetamina com os
beneficios prolongados da psicoterapia. As evidéncias apontam para maior neuroplasticidade, redugédo nas
taxas de recaida e melhores desfechos clinicos em comparagao ao uso isolado da cetamina. Contudo, ainda
existem desafios relacionados a padronizagdo de protocolos, seguranga a longo prazo e definicdo das
modalidades psicoterapéuticas mais eficazes. Assim, embora represente uma mudanga de paradigma no
manejo da depressao resistente, a consolidacdo dessa abordagem depende de ensaios clinicos
randomizados de grande escala que confirmem sua eficacia e seguranca.
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