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RESUMO

Objetivo: Verificar a eficacia da Estimulagdo Magnética Transcraniana (EMT) no tratamento do transtorno
por uso de nicotina em pacientes esquizofrénicos. Métodos: O presente estudo é uma revisdo sistematica
que buscou verificar a eficacia da Estimulagdo Magnética Transcraniana (EMT) no tratamento do transtorno
por uso de nicotina em pacientes esquizofrénicos. A revisdo incluiu ensaios clinicos randomizados,
disponiveis em inglés, das bases de dados PubMed, MEDLINE, ELSEVIER, SCOPUS e MedRxiv. Os estudos
foram selecionados independentemente por dois revisores, com analise de qualidade e viés utilizando as
escalas de Jadad e RoB2. Resultados: A revisao sistematica incluiu cinco ensaios clinicos que aplicaram
sessOes de EMT de alta frequéncia (10-20 Hz) no cértex pré-frontal dorsolateral de amostras pequenas. Os
resultados foram variados, com alguns estudos observando redu¢do no numero de cigarros consumidos,
enquanto outros ndo mostraram efeitos significativos. Consideragdes finais: A revisdo concluiu que ha uma
significancia clinica positiva para o uso de EMT para pacientes dependentes de nicotina, com diminuigao da
compulsdo por nicotina. No entanto, ainda sao necessarios estudos com amostras maiores e novas
abordagens terapéuticas.

Palavras-chave: Estimulacdo magnética transcraniana, Esquizofrenia, Nicotina, Transtorno relacionado ao
uso de substancias.

ABSTRACT

Objective: To verify the effectiveness of Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) in the treatment of nicotine
use disorder in schizophrenic patients. Methods: The present study is a systematic review that sought to verify
the effectiveness of Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) in the treatment of nicotine use disorder in
schizophrenic patients. The review included randomized clinical trials, available in English, from the PubMed,
MEDLINE, ELSEVIER, SCOPUS and MedRxiv databases. The studies were independently selected by two
reviewers, with quality and bias analysis using the Jadad and RoB2 scales. Results: The systematic review
included five clinical trials that applied high-frequency EMT sessions (10-20 Hz) in the dorsolateral prefrontal
cortex of small samples. The results were varied, with some studies observing a reduction in the number of
cigarettes consumed, while others showed no significant effects. Final considerations: The review concluded
that there is a positive clinical significance for the use of EMT for nicotine-dependent patients, with a decrease
in nicotine compulsion. However, studies with larger samples and new therapeutic approaches are still needed.

Keywords: Transcranial magnetic stimulation, Schizophrenia, Nicotine, Substance-related disorders.
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RESUMEN

Objetivo: Verificar la eficacia de la Estimulacion Magnética Transcraneal (EMT) en el tratamiento del trastorno
por uso de nicotina en pacientes esquizofrénicos. Métodos: El presente estudio es una revision sistematica
que busco verificar la eficacia de la Estimulacién Magnética Transcraneal (EMT) en el tratamiento del trastorno
por uso de nicotina en pacientes esquizofrénicos. La revision incluyd ensayos clinicos aleatorios, disponibles
en inglés, de las bases de datos PubMed, MEDLINE, ELSEVIER, SCOPUS y MedRxiv. Los estudios fueron
seleccionados de forma independiente por dos revisores, con analisis de calidad y sesgo utilizando las escalas
de Jadad y RoB2. Resultados: La revisidn sistematica incluyo cinco ensayos clinicos que aplicaron sesiones
de EMT de alta frecuencia (10-20 Hz) en la corteza prefrontal dorsolateral de muestras pequefas. Los
resultados fueron variados, con algunos estudios observando una reduccidon en el nimero de cigarrillos
consumidos, mientras que otros no mostraron efectos significativos. Consideraciones finales: La revision
concluydé que hay una importancia clinica positiva para el uso de EMT para pacientes dependientes de
nicotina, con disminucién de la compulsion por nicotina. Sin embargo, todavia se necesitan estudios con
muestras mas grandes y nuevos enfoques terapéuticos.

Palabras clave: Estimulacion magnética transcraneal, Esquizofrenia, Nicotina, Trastorno relacionado con el
uso de sustancias.

INTRODUGAO

A esquizofrenia € um disturbio mental que afeta 01 a cada 300 pessoas no mundo todo, segundo o Instituto
de Meétrica e Avaliagdo em Saude (2019). Ela possui uma distribuicdo universal, e afeta, com maior
prevaléncia, a populagédo jovem e de forma similar ambos os sexos. Quanto a idade de inicio e curso da
doenga, os homens tendem a iniciar mais precocemente, entre 10 aos 25 anos, enquanto a idade das
mulheres varia dos 25 aos 35 anos (SILVA et al., 2016; MCCUTCHEON; MARQUES; HOWES, 2020; COSTA
et al., 2023).

As causas da esquizofrenia ainda ndo foram elucidadas. O modelo de doenca mais aceito é o da
“vulnerabilidade versus estresse”, cuja hipotese é de que a presencga de vulnerabilidade aumenta o risco para
o desenvolvimento de sintomas na presenca de estressores ambientais e na falha dos mecanismos para lidar
com eles. Os fatores de vulnerabilidade s&o fundamentados em um componente bioldgico, e partem do
principio de que predisposicao genética inter-relaciona-se com fatores complexos fisicos, ambientais e
psicologicos (CARPENTER et al., 2014).

Os sintomas da esquizofrenia afetam a cognigdo, comportamento e 0 emocional do paciente. Apesar de
nenhum sintoma ser patognoménico da doenca, eles sdo organizados em estrutura hierarquica. O diagndstico
é feito em bases clinicas, sendo necessario pelo menos uma das sindromes, sintomas ou sinais do grupo de
maior hierarquia, ou pelo menos dois dos sinais e sintomas do grupo de menor hierarquia (BRASIL, 2013).
Eles devem ser presentes na maioria do tempo de um episddio de doenga psicética que dure pelo menos 1
més (ou na maioria dos dias por algum tempo) e deve-se ter excluidos outros diagndsticos (CARPENTER et
al., 2014).

Devido a uma série de fatores, como a propria natureza clinica da esquizofrenia, o tempo e a progresséo
do tratamento, ou a variagdo da quantidade de episddios psicéticos e sua intensidade ao longo do tempo,
esses pacientes, em especifico, sdo predispostos a usarem substancias quimicas, dentre elas, a nicotina,
como uma forma de automedicagéo, para reduzir a intensidade dos sintomas, aumentando assim o risco de
desenvolverem uma dependéncia (KRISHNADAS et al., 2012; DICKERSON et al., 2018).

Sendo assim, pessoas com disturbios mentais possuem um maior risco de se tornarem dependentes
quimicos, além de um risco ainda maior de desenvolverem problemas de saude relacionados ao tabaco. A
dependéncia em nicotina, dentre pacientes com esquizofrenia, ndo sé aumenta os riscos de alteracbes
vasculares e no metabolismo, mas também o risco de suicidio (DESALEGN; ABDU; HAJURE, 2021).
Ademais, reduz os efeitos terapéuticos de antipsicéticos pelo fumo, uma vez que induz o metabolismo
hepatico do medicamento, chegando a reduzir até 48% dos metabdlitos ativos no plasma (LI et al., 2019).
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Outro fator importante é a dificuldade de abandono, visto que o tabaco pode compensar os receptores de
dopamina desregulados no cérebro, e provocar uma motivagcdo, melhora do humor e prevenir o ganho de
peso (PINHO; ROCHA; VIEIRA-COELHO, 2021). Nesse sentido, os programas antitabagismo padrdes nao
geram efeitos expressivos de abandono do tabagismo na populagao esquizofrénica, principalmente devido
ao fato da propria esquizofrenia alterar o processamento de informacgao e de aprendizado e nao permitir uma
boa aderéncia ao formato preconizado.

Em vista dessas complexidades, a intersegdo entre a esquizofrenia e o tabagismo revela desafios
significativos para a saude mental e fisica dos individuos afetados. Para tratar o vicio em nicotina nessa
populagdo, uma abordagem promissora é a Estimulagdo Transcraniana Magnética (ETM), uma técnica nao
invasiva que pode alterar as fungdes corticais e comportamentais (LEFAUCHEUR et al., 2014; OZTURK &
VENUGOPAL, 2022).

Estudos sugerem que a aplicagéo de alta frequéncia (acima de 1 Hz) na regido do cértex dorsolateral pré-
frontal pode ser eficaz para ajudar na cessagéo do tabagismo. Isso ocorre porque essa frequéncia promove
um aumento na liberagdo de dopamina nas areas limbicas do cérebro, reduzindo os sintomas de abstinéncia
da nicotina (KIVIMIES et al., 2015; HIGGINS et al., 2019). Todavia, ainda sdo necessarios mais estudos e
sessOes de ETMr para avaliar os efeitos do desejo sobre o tabagismo, principalmente por terem estudos
pequenos, tendo limitagdes sobre as interagdes farmacoldgicas e comportamentais. Sendo assim, objetiva-
se analisar a eficacia do uso da eletroestimulagdo magnética transcraniana no tratamento da dependéncia
em nicotina em pacientes com esquizofrenia.

METODOS

Esta revisdo sistematica foi elaborada em 5 fases: 1) Protocolo; 2) Questdo Norteadora e Critérios de
Elegibilidade; 3) Fontes de Informagéo e Estratégia de Busca; 4) Selegéo dos Estudos e Extragao dos Dados;
5) Avaliagédo da qualidade metodologia e risco de viés.

Para o protocolo, seguiu-se as recomendagdes do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses Protocol (PRISMA) para guiar a condugdo dessa revisdo. A pesquisa foi submetida na
plataforma International Prospective Register of Systematic Reviews (PROSPERO), com ID:
CRD42023478629.

Segundo Page et al. (2021) o registro contempla a justificativa, objetivos, definicdo dos critérios de
elegibilidade, bases de dados a serem pesquisadas, definicdo da estratégia de busca, processo de triagem e
selecao dos estudos, processo de extragdo de dados, avaliagdo da qualidade metodolégica dos estudos
incluidos, avaliagao da qualidade da evidéncia, plano de analises estatisticas, sintese de resultados e analises
de sensibilidade e subgrupos.

Para a formulagdo da pergunta norteadora, foi utilizada a estratégia PICO (acrbnimo para P:
populacao/pacientes; I: interesse/intervencao; C: contexto; O: desfecho), descritos no Quadro 1 (PICO).

As seguintes bases de dados foram utilizadas: PubMed, MEDLINE, ELSEVIER e SCOPUS. Utilizou-se
descritores j& cadastrados nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCs) como: “Schizophrenia”,
“Transcranial Magnetic Stimulation”, “Nicotine”, “Cigarette Smoking” e “Tobacco”, exemplificadas no Quadro
2. Para o cruzamento das palavras chaves usou-se o operador booleano “and” entre os termos escolhidos,
fazendo diversas combinagbes. Na base PubMed, excepcionalmente, utilizou-se as seguintes strings de

pesquisas:

(("Schizophrenia"[Mesh] OR "Schizophrenias" OR "Schizophrenic Disorders" OR "Disorder, Schizophrenic"
OR "Disorders, Schizophrenic" OR "Schizophrenic Disorder") AND ("Transcranial Magnetic Stimulation"[Mesh]
OR "Stimulation, Transcranial Magnetic")) AND ("Tobacco").

(("Schizophrenia"[Mesh] OR "Schizophrenias" OR "Schizophrenic Disorders" OR "Disorder, Schizophrenic"
OR "Disorders, Schizophrenic" OR "Schizophrenic Disorder") AND ("Transcranial Magnetic Stimulation"[Mesh]
OR "Stimulation, Transcranial Magnetic")) AND ("nicotine").
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(("Schizophrenia"[Mesh] OR "Schizophrenias" OR "Schizophrenic Disorders" OR "Disorder, Schizophrenic"
OR "Disorders, Schizophrenic" OR "Schizophrenic Disorder") AND ("Transcranial Magnetic Stimulation"[Mesh]
OR "Stimulation, Transcranial Magnetic")) AND ("cigarette smoking ").

A selegéo dos estudos foi realizada em pares, de forma independente (duplo-cego), com consulta de um
terceiro revisor em possiveis discordancias. O processo de selegdo em pares foi feito através do software
Rayyan. Os dados foram extraidos utilizando usando um formulario padronizado de extracao de dados.

Os critérios de elegibilidade utilizados para os artigos foram: trabalhos originais que utilizem pacientes com
diagnéstico de esquizofrenia e com vicio em nicotina, entre 18 a 60 anos, de ambos os sexos e sem restricdo
de raga, e foram excluidos estudos com pacientes que apresentam esquizofrenia que ndo possuem vicio em
nicotina. Na intervengéo foram incluidos estudos que utilizem a estimulagdo magnética transcraniana para
tratamento do vicio em nicotina em pacientes esquizofrénicos. Por fim, no desfecho foram incluidos estudos
que utilizam como desfecho primario o nimero de cigarros consumidos e/ou escala Fargestrém para a
dependéncia em nicotina, outras escalas avaliadas nos artigos foram analisadas como desfechos secundarios
no trabalho.

Dois revisores realizaram a selegcado dos estudos de modo independente, e caso haja discordancia, um
terceiro revisor sera deve ser consultado (PAGE et al., 2021). A decis&o de incluir ou ndo o estudo foi realizado
em dois processos. Primeiramente, foi realizada uma triagem dos artigos pelo titulo e resumo. Logo em
seguida, foi realizada a leitura do texto completo, a fim de verificar se o estudo se enquadra nos critérios de
elegibilidade.

Para o processo de selecdo em pares foi utilizado o software Rayyan, especializado em revisdo
sistematica, na qual é possivel selecionar ou ndo artigos de forma independente (duplo-cego) entre os
revisores e posteriormente extrair os resultados da selegdo (QATAR FOUNDATION, 2022). Para a extragao
de dados que respondem a questdo norteadora, utilizou-se um formulario que deve ser respondido com as
informagdes contidas no estudo, a fim de selecionar dados importantes para a revisao

Os estudos elegiveis foram avaliados quanto a sua qualidade metodoldgica e risco de viés. Primeiramente,
foi aplicada a Escala de Jadad para avaliar a qualidade metodologia de cada estudo, com perguntas binarias
de resposta “Sim” (valendo 1 ponto) ou “N&o” (valendo 0 pontos), com relacdo a sua randomizacgéo,
cegamento e descricdo das perdas nos seguimentos, como descrito no Quadro 3 (JADAD et al., 1996). Os
estudos categorizados como “baixa qualidade metodologia” (pontuacéao de 0-2 pontos), foram excluidos, e os
com “alta qualidade metodologia” (pontuacdo 3-5 pontos), foram incluidos. Posteriormente, os artigos
selecionados foram avaliados quanto ao risco de viés, pela ferramenta Risk of Bias 2 (RoB2), sugerida pelo

Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions (HIGGINS et al., 2019).

Os estudos elegiveis foram posteriormente avaliados quanto a sua qualidade metodologica e risco de viés
pelas escalas de Jadad e pela ferramenta Risk of Bias 2 (RoB2), respectivamente. Foram excluidos estudos
categorizados como “baixa qualidade metodoldgica” e com “alto risco de viés".

Quadro 1 - Descrigédo da estratégia PICO.

Acronimo Definigao Descrigao
P Poggﬁgiseou Pacientes portadores de esquizofrenia com transtorno por uso de nicotina

I Interesse Uso da estimulagdo magnética transcraniana

Pacientes portadores de esquizofrenia com transtorno por uso de nicotina
sem uso da estimulagdo magnética transcraniana

@) Desfecho Tratamento do transtorno por uso de nicotina

Fonte: Araujo DT. et al., 2025.

C Comparagao
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Quadro 2 - Combinacéo dos Descritores e Booleanos.

Combinacao Descritores e Booleanos

Combinacgao 1 “Schizophrenia” AND “Transcranial Magnetic Stimulation” AND “Tobacco”
Combinagao 2 “Schizophrenia” AND “Transcranial Magnetic Stimulation” AND “Nicotine”
Combinagéo 3 “Schizophrenia” AND “Transcranial Magnetic Stimulation” AND “Cigarette Smoking”

Fonte: Araujo DT, et al., 2025.

Quadro 3 - Escala de Jadad.

Escala de Jadad
1. Estudo descrito como randomizado? S|~m *1
Nao 0
Sim +1
2. Randomizagao apropriada? Nao -1
Nao descrito 0
. Sim +1
3. Estudo descrito como duplo-cego? N&o 0
Sim +1
4, Cegamento apropriado? Nao -1
Nao descrito 0
5. Houve descricao das perdas? SINm *1
Nao -1

Fonte: Adaptado de Jadad, et al., 1996.

RESULTADOS

Inicialmente, foram identificados 1.138 artigos, apds a remogao de duplicatas (usando o EndNote) dentro
de cada plataforma, obteve-se 835 artigos. Finalmente, apds o cruzamento entre as bases de dados por meio
do Rayyan, removeu-se as duplicatas, chegando a 801 artigos que possuiam similaridade com o tema da
pesquisa.

Apos a triagem dos artigos —realizando a leitura do titulo e resumo — através da plataforma usando o
software Rayyan, 9 artigos foram incluidos para a leitura do seu texto na integra, cuja leitura levou a exclusao
de 3 artigos por ndo atenderem os critérios de elegibilidade, sendo estes: artigos escritos em inglés, textos
completos, pagos e gratuitos que abordam o tema pesquisa e que estiverem disponiveis eletronicamente,
sem restricdo de data. Foram excluidas revisGes de literatura e artigos que ndo respondiam a questao
norteadora. Feita a leitura na integra, apenas 6 artigos foram incluidos na revisdo. Pelo baixo nivel de amostra,
1 carta editorial foi incluida, mediante pesquisa em websites (PubMed). Por fim, resultaram-se em 7 artigos,
conforme demonstrado pela Figura 1 (fluxograma prisma). Em seguida, foi realizada a avaliagado da qualidade
da metodologia e do risco de viés, resultando na exclusao de 02 artigos por baixa qualidade metodolégica. O
conjunto final de artigos incluiu apenas 05 artigos. Os estudos foram lidos na integra, revisados e organizados
por autor, ano e local de publicagdo, desenho de estudo, intervengéo realizada, critérios de elegibilidade da
amostra, desfecho analisado e resultados obtidos, conforme o Tabela 1.

Todos os estudos s&o ensaios clinicos randomizados. Dos 149 participantes analisados, 135 (90,6%)
possuiam diagndstico de esquizofrenia, confirmado pelo DSM-4 ou pelo DSM-5, apenas 14 (9,36%) eram
pessoas sem comorbidades psiquiatricas, que compuseram o grupo controle de um dos estudos. Os
participantes deveriam ter transtornos relacionados ao uso de tabaco confirmado pelos critérios do DSM.
Participantes que tivessem outras comorbidades psiquiatricas fora a esquizofrenia e tivessem dependéncia
em outras substancias psicoativas fora o a nicotina foram excluidos dos ensaios.

A idade dos participantes variou de 18 a 60 anos. Dentre os 05 artigos, apenas 3, Moeller (2022); Kozak
(2018); Du (2024), incluiram participantes do sexo feminino na amostra, sendo que a propor¢do de homens
(74%) foi maior do que de mulheres (26%) em todos. Com relagdo as intervengdes realizadas, 4 dos 05
estudos utilizaram a EMTr em uma frequéncia de 10 Hz distribuida em sessdes que variaram de 03 a 04
semanas, enquanto apenas 01, Kozak (2018), fez uso de uma frequéncia maior, de 20 Hz, em um menor
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periodo, apenas 03 dias. A intensidade da EMTr de todos dos estudos foi obtida a partir da obtengéo do limiar
motor de cada participante (MT), variando de 120-140% acima deste. Os pulsos ministrados por sessao

variaram 750 a 2000 por sessao.

A eficacia da intervencao foi mensurada a partir da comparagéo entre o numero de cigarros fumados por
dia antes, durante e apds a EMTr. 04 dos 05 ensaios encontraram uma reducgéo estatisticamente significante
do numero de cigarros (admitindo-se p < 0,05), apds a aplicagéo da eletroestimulagao. Apenas Kozak (2018)
nao encontrou correlacao significativa. Além disso, outros desfechos secundarios foram analisados por alguns
estudos, como a laténcia para o consumo 01° cigarro do dia e o uso de ressonancia magnética para avaliar

uma possivel de neuromodulagao do estado de repouso de areas associadas ao vicio.

Figura 1 - Fluxograma da estratégia de buscas.

[ Identificagao de estudos baseados em bases de dados e registros

] [ Identificacao de estudos por outros métodos ]

Arquivos identificados na busca
pelas bases de dados (n=1.138):
SCIENCE DIRECT (n= 257)
MEDRXIV (n= 459)
PUBMED (n= 2)
SCOPUS (n=420)
MEDLINE (n=0)

Arguivos removidos
antes do screening:
- Remogéao de duplicatas dentro

Identificagao

de cada base de dados: (n = 303)
SCIENCE DIRECT (n=202)
MEDRXIV (n=213)
PUBMED (n=2)
SCOPUS (n=418)

- Remogéo de duplicatas por
cruzamento de bases de dados:
(n=34)

Arquivos identificados em outras
bases de dados (n=1):
Websites (n=1)
Organizagdes (n=0)
Pesquisa de citagédo (n=0)

Arquivos triados (n = 801)

’—>

Arquivos excluidos (n = 792) apés
selegado em pares de titulo e resumo

Arquivos selecionados para
recuperagao (n =0)

Triagem

Arquivos incluidos para
elegibilidade (selegdo em pares
por meio da leitura integra do
artigo) (n = 9)

Arquivos selecionados para
recuperacéo (n =0)

Arquivos excluidos (n = 3)
-NaoéECR(n=2)
- Nao é estimulagéo transcraniana
magnética indireta (n=1)

Arquivos incluidos para elegibilidade
(selegao em pares por meio da
leitura integra do artigo)
(n=1)

) (

Arquivos incluidos na revisao
(n=7)

[ Incluidos

Fonte: Araujo DT, et al., 2025.
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Tabela 1 - Tabela de extragdo de dados.

DI VRSBl Intervengao 2T ES G Desfechos Resultado
ano, pais estudo ¢ elegibilidade P
Ensaio clinico Homens com
randomizado EMTr esquizofrenia
n (total) = 37 frequéncia: 10 pelos DSM-5, A EMT
Wanli n (SZ)=19 a H ) idade de 18-60 demonstrou
. _ z , . ”
Huang; M=19 2000 anos, fumantes de Numero efeitos positivos <
2016; F=0 = >10 cigarros/dia de cigarros na reducéo do 0,001
. pulsos/sesséo, ; . ,
China . ha mais de 2 numero de
_ 21 sessoes em . .
n (CON) =18 3 anos, sem cigarros por dia
_ semanas . ~
M=19 intencao de parar
F=0 de fumar
Ensaio qllnlco Idad§:18—’60' anos, A EMT
randomizado diagndstico
_ EMTr . . demonstrou
n (total) = 20 PR esquizofrenia e do .
_ frequéncia: 10 Numero de aumentar o
n(SZ)=10 transtorno do uso .
Scott - Hz cigarros tempo de _
. M=7 de tabaco pelo ~ o . A p=
Moeller; F=3 1800 DSM-5 Laténcia até o laténcia. 0170
2022; EUA pulsos/sesséo, toxicolo ,ia 01° cigarro do Contudo, ndo ’
_ 15 sessdes em 0109 dia alterou o numero
n (CON)=10 negativa para .
_ 03 semanas A de cigarros por
M=7 substancias .
_ s dia
F=3 ilicitas
Homens com
C esquizofrenia
Ensaio clinico
randomizado _(CID-10),
_ EMTr idade:18-60 ano, Houve redugéo
n (total) = 35 P .
Radovan n (SZ) =18 frequéncia: 10 transtorno por uso do numero de
Prikryl; M= 18 Hz de tabaco pelo NGmero cigarros fumados <
2014; _ 2000 DSM-5, sem . por dia. que p
o F=0 ~ . de cigarros 0,01
Republica pulsos/sessao comorbidades permanece por 3
Tcheca _ 21 sessbes em psiquiatricas semanas apos o
n (CON) =17 3 . ! )
M=17 semanas toxpologla fim do tratamento
F=0 negativa para
substancias
ilicitas e alcool
Grupo submetido
Ensaio clinico a EMTr: Numero de
; EMTr . - ~
randomizado frequéncia: 20 fumantes com cigarros A administragcao
n (total) = 27 a Hz ) esquizofrenia, Questionario da EMT de forma
Karolina n (SZ)=13 ! idade de 18-60 para avaliar aguda é
. _ 750 ; . S
Kozak; M=12 UlS0S/SessE0 anos fissura (T- insuficiente para p>
2018; F=1 P > ’ Controle: Qsu) eliminar os 0,05
. 02 sessbes por . - o ;
Canada dia Pacientes Questionario efeitos induzidos
n (CON) =14 6 ~ fumantes, sem para avaliar pelo vicio nos
_ sessdes em : RPo .
M=11 03 dias comorbidades abstinéncia pacientes
F=3 psiquiatricas, (MNWS)
idade:18-60 anos
Ensaio clinico . i
; Diagndstico de
randomizado ofren
n (total) = 30 E!VITr esquizofrenia pelo Teste
. . _ Frequéncia: 10 | e dependéncia em de Houve uma
Xiaoming n (SZ)=18 e . -
. _ Hz nicotina pelo Dependéncia redugéo no _
Du; M =11 ~ ) p=
. _ 1200 DSM-4, exclusao de numero de
2024; F=7 ~ ) L . 0,02
EUA pulsos/sessao, de gravidez, Nicotina cigarros fumados
_ 20 sessbes em abuso de de por dia
n (CON) =12 . i
M=9 4 semanas substancias Fagerstréom
F=3 ilicitas e alcool

Fonte: Araujo DT, et al., 2025.

Legenda: Total: numero de participantes do estudo; M: participantes do sexo masculino; F: participantes do sexo
feminino; CON: grupo controle; SZ: pacientes esquizofrénicos, pacientes submetidos a intervencéo; EMTr: estimulacéo

magnética transcraniana repetida; T-QSU: Tiffany Questionnaire for Smoking Urges; MNWS: Minnesota Nicotine

Withdrawal Scale. Os valores de p foram retirados dos estudos, foram obtidos a partir da andlise estatistica usando-se o
ANOVA, do nuamero de cigarros consumidos por dia. Todos os estudos assumiram valores de p <0,05.
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DISCUSSAO

A anadlise dos estudos revela que a Estimulagdo Magnética Transcraniana (EMT) aplicada em altas
frequéncias, como 10 Hz, foi eficaz na redugdo do numero de cigarros fumados e na diminuigdo do desejo de
fumar em pacientes esquizofrénicos. Esses achados estdo alinhados com a literatura, que aponta a alta
frequéncia como mais eficaz para tratar a dependéncia, devido a sua capacidade de ativar areas cerebrais
hipoativadas, com efeitos neurofisiolégicos que inibem o vicio (DASKALAKIS et al., 2006; KHEDR et al.,
2007). Contudo, estudos que utilizaram frequéncias superiores a 10 Hz ndo demonstraram a mesma eficacia,
0 que pode estar relacionado a duragao das sessdes. Enquanto protocolos de tratamento mais curtos, como
o utilizado no estudo de Kozak (2018), com apenas 3 dias de aplicagdo, ndo resultaram em uma melhora
significativa, protocolos mais prolongados, com 3 a 4 semanas de tratamento, apresentaram resultados mais
positivos.

A regido cerebral estimulada, em todos os estudos, foi principalmente o cortex pré-frontal dorsolateral. No
entanto, alguns estudos, como o de Moeller (2022), também estimularam a insula, area associada ao desejo
e a sindrome de abstinéncia do tabagismo (REGNER et al., 2019). Contudo, a inclusao da insula n&o resultou
em melhorias significativas, o que sugere que a estimulagdo do cortex pré-frontal, embora eficaz, ndo foi o
Unico fator determinante para a resposta ao tratamento. Outros estudos sugerem que a rede parietal e os
ganglios da base também desempenham papéis importantes no controle do tabagismo e no desejo de fumar
(SHUANG LI et al., 2024), indicando que areas cerebrais além do cortex pré-frontal podem influenciar os
resultados.

A duragédo do tratamento foi um fator importante para os resultados obtidos. Estudos como os de Huang
et al. (2016) e Prikryl et al. (2014) indicaram que protocolos mais longos, com 21 sessbes ao longo de 3
semanas, resultaram em uma reducgao significativa no consumo de cigarros. Em contrapartida, investigagdes
com menor numero de sessdes, como o estudo de Moeller et al. (2022), ndo mostraram mudangas
significativas. Isso corrobora com a literatura, que observa uma alta taxa de recaida em pacientes
esquizofrénicos apos tratamentos de curta duracéo, indicando que terapias prolongadas sao essenciais para
a eficacia e manutencgéao do tratamento (CATHER et al., 2017).

Em relagao a populagao estudada, a maioria dos ensaios envolveu amostras pequenas, variando entre 20
e 91 participantes. Embora a esquizofrenia seja uma condi¢cdo prevalente, os critérios restritivos de
elegibilidade, como a exigéncia de diagndstico de esquizofrenia e vicio em nicotina, idade entre 18 e 60 anos,
e em alguns casos, fluéncia na lingua inglesa, resultaram em amostras reduzidas. Este fator limita a
generalizagdo dos resultados, embora o numero de participantes analisados seja suficiente para observacdes
preliminares.

A predominancia masculina nas amostras também merece destaque, com apenas 26% de participantes
do sexo feminino. A literatura aponta que as mulheres podem ter mais dificuldades para parar de fumar, devido
a fatores como alteragdes hormonais associadas ao ciclo menstrual e ao estrogénio, que influenciam a
farmacocinética da nicotina e as respostas ao vicio (PAULY, 2009). No entanto, ndo foram encontrados
estudos que abordassem especificamente as diferencas de género na dependéncia de nicotina em pacientes
esquizofrénicos.

A eficacia da EMT foi medida por diferentes desfechos, incluindo o numero de cigarros fumados por dia, a
laténcia para fumar o primeiro cigarro do dia e a analise de fluxos sanguineos utilizando ressonancia
magnética. Em 4 dos 5 estudos, houve uma reducéo significativa no numero de cigarros fumados (p < 0,05),
com excegéo do estudo de Kozak (2018), que ndo encontrou correlagao significativa. Isso sugere que a EMT
pode ser eficaz para reduzir o consumo de tabaco, embora a resposta ao tratamento possa variar de acordo
com o protocolo utilizado.

Os estudos de Moeller et al. (2022) e Kozak et al. (2018), que ndo encontraram redugao significativa no
numero de cigarros consumidos, podem ser atribuidos a diferengas no niumero de sessdes aplicadas e
na duracédo do tratamento, como ja mencionado. Essa variagdo entre os resultados sugere que a quantidade
e a frequéncia das sessdes podem ser determinantes para o sucesso da intervengao.
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O uso de escalas para avaliar diferentes dimensdes da dependéncia, como o TQSU, MNWS e FTND,
permitiu uma analise mais detalhada da eficacia do tratamento. No estudo de Du (2024), a escala FTND
mostrou uma tendéncia de reducédo na gravidade da dependéncia de nicotina ao longo do tempo, com uma
diminuicdo significativa no escore da escala nas ultimas semanas de tratamento (p = 0,05), indicando que a
EMT pode contribuir para uma reducgéo gradual na gravidade da dependéncia. Esse achado é consistente
com a literatura sobre a farmacoterapia para cessagao do tabagismo, que também requer tratamentos
prolongados para resultados duradouros (EVINS et al., 2018).

Os resultados sugerem que a EMT, quando aplicada com altas frequéncias ao cortex pré-frontal
dorsolateral, pode ser uma alternativa promissora para reduzir o consumo de tabaco e controlar os sintomas
negativos da esquizofrenia. No entanto, a literatura sobre o uso dessa tecnologia ainda é limitada, e mais
estudos com amostras maiores e metodologias padronizadas sao necessarios para validar e consolidar a
aplicagao clinica da EMT. A revisao reforga a importancia de investir em pesquisas sobre a EMT como uma
estratégia para o combate ao tabagismo em pacientes esquizofrénicos, oferecendo uma nova perspectiva
terapéutica para um grupo com grandes desafios na cessagao do tabagismo.

CONSIDERAGOES FINAIS

Este trabalho se destaca por abordar uma tecnologia inovadora e pouco explorada, a Estimulagao
Magnética Transcraniana (EMT), como alternativa para o tratamento da dependéncia de nicotina em
pacientes esquizofrénicos. A esquizofrenia e o tabagismo sdo desafios globais de saude publica, e a EMT
surge como uma intervencao promissora para essa populacao, que tem dificuldades em aderir a tratamentos
convencionais. No entanto, ainda ha pouca informagao consolidada sobre sua eficacia, tornando esta revisao
uma contribui¢do relevante para ampliar o conhecimento sobre o tema. Os estudos analisados indicam que a
EMT, especialmente em altas frequéncias aplicadas ao cortex pré-frontal dorsolateral, tem uma relagao direta
na redugao do consumo de tabaco e auxilia no controle dos sintomas negativos da esquizofrenia. Apesar de
a literatura ainda ser limitada, os achados sugerem que essa tecnologia pode complementar os tratamentos
tradicionais. Para consolidar sua aplicagao clinica, sdo necessarios estudos com amostras maiores e
metodologias mais padronizadas, garantindo maior precisdo na avaliacdo dos seus efeitos. Esta revisao
reforca a importancia de investir em pesquisas sobre a EMT como estratégia para o combate ao tabagismo
em esquizofrénicos. Com mais evidéncias cientificas, essa tecnologia pode ganhar espaco na pratica médica
e contribuir para o enfrentamento de um problema de saude publica, oferecendo uma nova perspectiva de
tratamento para um grupo de pacientes que enfrenta desafios significativos na cessagéo do tabagismo. Em
suma, essa técnica apresenta valor de p significante, tendo uma importancia cientifica e clinica alta.
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