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RESUMO 

 

PROTASIO, Maria Isabel Brazil. Efeitos da Estimulação Magnética Transcraniana na 

redução da fissura e consumo de cocaína. Dissertação de Mestrado apresentada ao 

Programa de Pós-graduação em Psiquiatria e Saúde Mental – PROPSAM – do 

Instituto de Psiquiatria da Universidade Federal do Rio de Janeiro, como parte dos 

requisitos necessários à obtenção do Título de Mestre em Saúde Mental. 

 

O uso da folha coca se reporta a documentos de pelo menos 3000 anos AC. Hoje, a 

cocaína é uma das drogas ilícitas mais usadas pela população mundial; considerada 

o segundo maior problema gerador de consequências prejudiciais à saúde, ao bem-

estar e desempenho social. Diante deste problema, cientistas se debruçam nas 

investigações de possíveis formas de tratamento da dependência por cocaína. A 

Estimulação Magnética Transcraniana repetitiva (EMTr) é uma forma de intervenção 

modulatória. Acredita-se que seus efeitos provocam mudanças comportamentais a 

partir de restabelecimento de conexões prejudicadas pelo uso de substâncias 

psicoativas. O principal objetivo deste trabalho foi descrever o resultado de estudos 

que investigaram os efeitos da EMTr na redução da fissura e consumo de cocaína 

em sujeitos que fazem uso prejudicial. Para isto, foi realizada uma revisão das 

pesquisas publicadas entre 2007 e 2016 encontradas nas bases Pubmed/Medline; 

Scopus; Web of Science e Google Acadêmico. O presente trabalho usou como 

método a revisão integrativa, o que possibilitou a análise de três diferentes técnicas 

(EMTr com bobina em 8; EMTr profunda com bobina H-1 e EMTr Theta burst 

contínua), com foco na redução de escores de fissura e consumo, categorizando 

seus resultados nos temas: i) variação da área cortical da intervenção; ii) definição 

do hemisfério; iii) número de pulsos; iv) técnicas de EMTr; v) efeitos adversos e 

segurança; vi) outros desfechos. Os sete estudos apresentaram diferenças quanto 

ao desenho, técnica, parâmetros e área alvo de aplicação, encontrando resultados 

satisfatórios quanto à redução da fissura e/ou do consumo de cocaína. O presente 

trabalho não se propôs a uma análise comparativa de seus resultados estatísticos e 

mensuração da magnitude de seus efeitos. No entanto, alguns dos estudos 

encontrados poderão no futuro ser incluídos em revisões sistemáticas e metanálises. 

Outros desfechos observados pelos autores contribuíram principalmente com 

informações quanto à segurança da EMTr nesta população e resultados à ativação 



 

 

cortical, por ressonância magnética por fRMI/BOLD. Esta dissertação inclui o artigo 

de revisão Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation to Treat Substance 

Disorders, da autora desta dissertação, entre outros. Trata-se de uma revisão de 

estudos publicados entre 2007 e 2013, que usaram a EMTr em compulsões por 

tabaco, álcool, cocaína, comida e jogo.  

Palavras-chaves: Estimulação Magnética Transcraniana (EMT).Transtornos 

relacionados ao uso de cocaína. Transtornos relacionados ao uso de substâncias. 



 

 

ABSTRACT 

 

PROTASIO, Maria Isabel Brazil. Efeitos da Estimulação Magnética Transcraniana na 

redução da fissura e consumo de cocaína. Dissertação de Mestrado apresentada ao 

Programa de Pós-graduação em Psiquiatria e Saúde Mental – PROPSAM – do 

Instituto de Psiquiatria da Universidade Federal do Rio de Janeiro, como parte dos 

requisitos necessários à obtenção do Título de Mestre em Saúde Mental. 

 

The use of the coca leaf is reported in documents from at least 3000 BC. Today, 

cocaine is one of the most widely used illicit drugs worldwide. Of all drugs, it is the 

second greatest producer of harmful consequences to health, well-being and social 

performance. Given this problem, scientists have dedicated themselves to 

investigating possible treatments for cocaine addiction. Repetitive Transcranial 

Magnetic Stimulation, or rTMS, is a form of modulatory intervention. Its effects are 

believed to bring about behavioral changes by re-establishing connections damaged 

by psychoactive drug use. The main aim of this dissertation is to describe the result 

of studies investigating the effects of rTMS in reducing cocaine cravings and use. In 

order to achieve this goal, an integrative review of research published from 2007-

2016 contained in databases Pubmed/Medline, Scopus, Web of Science and Google 

Scholar was carried out. The literature review enabled an analysis of three different 

techniques – rTMS with a figure-eight coil; deep rTMS with an H-1 coil; and 

continuous Theta burst cTBS – for reducing craving and usage scores. Results were 

categorized as per the following topics: i) variation in the cortical area of the 

intervention; ii) hemisphere definition; iii) number of pulses; iv) rTMS techniques; v) 

safety and side effects; and vi) other outcomes. The seven studies showed 

differences in their design, technique, parameters and target area application, and 

found the results regarding reducing cocaine consumption and/or craving to be 

satisfactory. The present study did not propose a comparative analysis of its 

statistical results and measurement of the magnitude of its effects. However, some of 

the studies may be included in systematic reviews and meta-analyses in the future. 

Other outcomes observed by the authors contributed mainly with information 

regarding the safety of rTMS in this population group, and results in cortical activation 

when using fMRI/BOLD. The review article Repetitive Transcranial Magnetic 

Stimulation to Treat Substance Disorders published by the author of this dissertation 



 

 

is also included. The article is a review of studies published from 2007- 2013 using 

rTMS in cases of compulsive tobacco, alcohol, or cocaine use, as well as in cases of 

compulsive eating and gambling.  

Keywords: Transcranial Magnetic Stimulation (TMS). Cocaine related disorders. 

Substance related disorders. 
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1 INTRODUÇÃO 

Diante da necessidade de se encontrar novas formas de tratamentos que 

possam ter ação efetiva na redução dos danos causados por uso contínuo e 

abundante de cocaína e crack, pesquisadores da área de saúde mental nas últimas 

décadas têm investigado novas abordagens para o tratamento dos sintomas 

inerentes ao consumo prejudicial dessas substâncias. A Estimulação Magnética 

Transcraniana, uma técnica de intervenção cortical que teve seu surgimento em 

1985, vem sendo investigada desde então no tratamento de transtornos psíquicos 

(Barker e col. 1985; Pascual-Leone e col., 1996; George e col. 2001; Machado 

2013). Em 2003,esta técnica teve as primeiras publicações voltadas à dependência 

por uso de tabaco (Eichhammer e col., 2003; Johann e col., 2003) e,desde esta data 

até momento atual, um número crescente de estudos vem se desenvolvendo, 

abrangendo outros tipos de comportamento de uso compulsivo. Em 2007, foi 

publicado o primeiro estudo com usuários de cocaína (Camprodon e col., 2007). 

 

1.1 USO PREJUDICIAL DE COCAÍNA, HISTÓRICO, EPIDEMIOLOGIA 

A cocaína é um alcalóide extraído da folha de Erythroxylon coca, também 

conhecida como coca boliviana, cultivada principalmente em alguns países da 

América do Sul: Bolívia, Colômbia, Peru e região fronteiriça com o Brasil (Ferreira e 

Martini, 2001). A folha de coca mascada produz um aumento de energia, redução do 

cansaço e da fome.  

Os primeiros documentos citam achados de folhas de coca queimadas em 

uma caverna pré-histórica, marcando o seu uso há pelo menos 3000anos AC 

(McLaughlin, 1973). Inicialmente era considerada um privilégio dos líderes religiosos 

e políticos incas, tornando-se mais conhecida no final do século XII. Esta tradição 

percorreu gerações com registros do tempo da escravidão indianista pelos 

espanhóis, quando os índios consumiam para suportar o trabalho exaustivo (Hurtado 

Gumucio, 2000). É usada até hoje por habitantes das regiões andinas, que se 

beneficiam dos seus efeitos nas caminhadas de longa distância. Na Bolívia, os 

Ayumaras e Quéchuas são os povos com maior tradição em mascar a folha de coca.  

Em 1855, as folhas de coca foram levadas pela 1ª vez para a Europa pelo 

químico alemão Friedrich Gaedcke e, em 1859, o alcalóide foi isolado por Alfred 

Nieman, um australiano discípulo de Gaedcke. Este experimento não pôde ser 
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repetido porque na época ainda não havia uma forma de estocagem e transporte 

estável e as folhas perdiam sua potência (Karch, 1999). A forma pura (cloridato de 

cocaína) possibilitou o transporte e pesquisas para uso medicinal, inicialmente como 

anestésico local, usado primeiramente pelo oftalmologista Carl Kolle e, 

posteriormente, como possível antidepressivo; além de seu uso recreativo (Karch, 

1999; Mc Laughin, 1973; Cruz, 1996; Ferreira e Martini, 2001). Freud é citado como 

um defensor inicial do seu uso, prescrevendo para melhora de sintomas psicológicos 

e físicos;revendo posteriormente esta posição, ao perceber os danos causados pela 

dependência (Cruz, 1996; Ferreira e Martini, 2001). 

Antes da descoberta dos efeitos de longo prazo, como a intoxicação e a 

dependência, a cocaína foi livremente vendida, incluída em fórmulas de 

medicamentos e bebidas como a Coca-cola e o vinho Mariani (Ferreira e Martini, 

2001). A partir de1912, com o tratado de Haia,surgem leis restritivas ao consumo de 

droga.Em 1914 nos EUA, com o Harrison Act, o consumo de cocaína passa a ser 

proibido neste país.No Brasil, o Decreto-lei Federal nº 4.292 de 1921, determina 

restrições de consumo, resultando na menor disponibilidade de cocaína e maior 

conhecimento dos efeitos nocivos, reduzindo também o consumo nesta época. Este 

é retomado com grande força nos anos 70 (Ferreira e Martini, 2001; Bahls, 2002). 

Hoje a cocaína é uma das drogas mais usadas pela população mundial. No 

continente americano ocupa o 3º lugar, ficando abaixo do álcool e da maconha 

(UNODC, 2015). Considerada o segundo maior problema gerador de consequências 

prejudiciais à saúde, ao bem-estar e desempenho social (UNODC, 2011), é a droga 

mais problemática relacionada ao tráfico e a violência (De Mello, 2011). No primeiro 

ano de uso, a dependência por cocaína acontece mais rapidamente do que o álcool 

e a cannabis. Em relação a esta afirmativa, é importante observar que o uso dessas 

substâncias (cocaína, álcool e maconha) adicionando o tabaco, não são 

completamente independentes, ao contrário, são frequentemente associadas. 

Estudo com dados de 1991-1994 sobre o primeiro uso da cocaína com jovens entre 

12 e 25 anos nos EUA estimou que, aqueles que já haviam feito uso de maconha e 

álcool ou maconha e tabaco, tiveram 7,6 vezes mais chances de experimentar 

cocaína, comparado a 1,9 vezes aqueles que usaram apenas álcool ou tabaco e 4,6 

vezes os que usaram maconha e não usaram álcool ou tabaco (Wagner & Antony, 

2002). 
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Entre os usuários de substâncias psicoativas, 10% se tornam dependentes 

(Koob e col. 2016, Bechara e col., 2005), os dados em relação à cocaína estão entre 

10%e 15% (Simon; Kreek, 2016). A forma fumada da cocaína, o crack, aumenta em 

duas vezes a possibilidade de dependência em comparação com a coca inalada. De 

acordo com o Projeto Diretrizes de dependência, 62,8% dos usuários de crack 

(cocaína fumada) apresentam “critérios para a dependência ao longo da carreira de 

uso” (Andrada e col., 2011), sendo o crack responsável por 30% a 40% das 

admissões nas salas de emergência relacionadas a drogas ilícitas e 5% das 

admissões totais (Andrada e col., 2011). 

No último Levantamento Nacional de Álcool e Drogas no Brasil (LENAD) de 

2012, 2,3% dos adolescentes e 3,8% dos adultos, informaram que usaram cocaína 

aspirada pelo menos uma vez na vida. Em relação ao crack, 0,8% dos adolescentes 

e 1,3% dos adultos relataram ao menos um uso na vida. Neste mesmo relatório,os 

dados de consumo no último ano na população adulta foram de 1,7% e 1,6% entre 

os adolescentes. Quanto ao consumo de crack, no último ano foram de 0,7% na 

população adulta e de 0,8% a 1% na faixa de 14-17 anos, não incluindo a população 

de rua (Laranjeira; Madruga; Pinsky; Caetano; Mitsuhiro, 2012). 

No caso da população global, o consumo de cocaína aparentemente está em 

decréscimo, como mostram os relatórios da United Nation Office on Drugs and 

Crime - UNODC - 2012 e 2015. No entanto, o número de apreensões no Brasil e na 

Argentina aumentou consideravelmente, com uma grande diferença entre os anos 

de 2012 (27 toneladas) e 2013 (40 toneladas), somente no Brasil (Laranjeira; 

Madruga; Pinsky; Caetano; Mitsuhiro, 2012; UNODC 2012; UNODC, 2015; Abdalla e 

col., 2014). Embora a política de reduzir a oferta tenha surtido efeito em países da 

América do Norte e Europa Ocidental e Central, países como Brasil, talvez por 

estarem na rota de produção e distribuição,permanece com este mercado aquecido 

e uma estimativa de permanência de uso aumentado, o que torna a cocaína a droga 

ilícita mais preocupante em termos de saúde pública na América Latina e Caribe 

(UNODC, 2015). No Brasil, estima-se uma prevalência de 1,75% de consumo entre 

os adultos (UNODC, 2015). 

 

1.2 ASPECTOS NEUROBIOLÓGICOS 

 Os efeitos da cocaína sentidos pelos usuários são relatados como um estado 

de euforia, bem-estar e de poder. Pessoas que se sentem isoladas socialmente e 



18 

 

inábeis em se relacionar ou com fobia social relatam experimentar um bem-estar 

com o uso da droga, se tornando comunicativas em situações que originalmente 

teriam grande dificuldade em lidar. Porém, os que fazem uso crônico ou com grande 

frequência podem sofrer prejuízos na sua vida laboral, social, familiar/afetiva, além 

dos danos à saúde. 

Pesquisadores relacionam frequentemente o consumo de cocaína a um 

aumento da liberação de dopamina (DA) na via mesolímbica cortical. Diferente da 

dopamina liberada por recompensas naturais - quando saciamos a fome a sede e o 

desejo sexual – a dopamina liberada pelo uso da substância não é recaptada 

adequadamente, ficando no espaço extracelular (Nestler, 2001; Koob e Volkow, 

2016). 

O núcleo accumbens (NA), parte ventral do núcleo estriado, é conhecido 

como uma das estruturas centrais de recompensa com considerável quantidade de 

receptores de DA. Pesquisadores postulam que o acionamento da área tegmental 

ventral, em resposta às necessidades de recompensa, resulta em grande liberação 

de DA no NA, (Nestler, 2001; Volkow e col., 2004, 2007). Por estar anatomicamente 

intrincado a outras estruturas límbicas como a amígdala e hipocampo, autores 

consideram que os estímulos repetitivos de liberação de DA, quando associados a 

respostas emocionais de recompensa, produzem fortalecimento sináptico e memória 

de longo prazo (Kandel, 2009; Koob, Volkow e Mac Lellan 2016).  

Essa memória que acontece a nível celular resulta numa disfunção da 

produção e liberação de DA, e a perda da resposta saudável aos estímulos 

indutores de DA (Nestler, 2001; Koob, Volkow e Mac Lellan 2016). Pesquisadores 

acreditam que isto reflete numa ineficácia na resposta de recompensa. Mesmo com 

a ingestão da substância, a resposta do sistema de recompensa fica prejudicada, 

levando à tolerância e à necessidade de um consumo maior com objetivo de 

alcançar o efeito desejado (Koob e col., 2008; Koob, Volkow e Mac Lellan 2016). 

Outro fator de desequilíbrio é a maior sensibilidade a estímulos-gatilhos 

desencadeadores da fissura, comumente relacionada à recaída em indivíduos que 

desejam interromper o uso (Nestler, 2001; Volkow e col., 2003). Este evento é 

associado ao aumento do metabolismo de DA em áreas pré-frontais (Dom e col., 

2005; Koob, Volkow e Mac Lellan, 2016). 

Cientistas se referem também à habênula como uma estrutura importante na 

dependência por SPAs. Este núcleo teria uma função inibitória dopaminérgica e 
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glutamatérgica, entre outros neurotransmissores aumentados pela ingestão de 

SPAs, através de liberação de GABA na área tegmental ventral (AVT) e substância 

negra (SN) (Alba-Ferrara e col., 2014; Matsumoto e col., 2007). Essa atividade 

habenular seria compensatória à excessiva atividade dopaminérgica pelo consumo 

de substâncias liberadoras de dopamina. No entanto, com a retirada da droga esta 

atividade permaneceria, não mais compensatória, sendo relacionada ao 

desapontamento e continuidade do consumo (Bawdin e col., 2011).Pesquisadores 

da Estimulação Cerebral Profunda – DBS são particularmente interessados na 

melhora da atividade elétrica dessa estrutura como forma de minimizar o consumo 

de cocaína (Alba-Ferrara e col., 2014; Luigjes e col., 2012).A DBS é um 

procedimento neuromodulátorio feito a partir da implantação de eletrodos em áreas 

do cérebro por intervenção cirúrgica. Foi estudada, em cérebro de ratos que 

consumiam cocaína, com objetivo de modular a atividade habenular e observar os 

seus efeitos na ingestão da substância (Luigjes e col., 2012). 

Outro neurotransmissor importante no circuito da dependência por cocaína é 

o glutamato. Presume-se que conexões glutamatérgicas aferentes da amígdala 

direcionadas ao córtex pré-frontal são responsáveis por mudanças neuroplásticas 

ligadas a eventos emocionais aprendidos, e a comportamentos associados a 

estímulos ambientais (Carobrez e col., 2003). Repetidos ciclos de administração e 

retirada da droga podem gerar alterações na plasticidade morfológica, com inibição 

das projeções glutamatérgicas do córtex pré-frontal para o núcleo accumbens. 

Respostas de comportamento defensivo de medo e grande ansiedade, comuns nos 

usuários crônicos de cocaína, são relacionadas com esta disfunção (Carobrez e col., 

2003). Estudo com animais demonstraram que o restabelecimento dessas projeções 

evitou comportamento de ingestão de cocaína por ratos que usavam 

compulsivamente (Volkow e col., 2005). 

Volkow,Koob e Mac Lellan em artigo recente fazem um resumo das suas 

pesquisas, explicando o ciclo da dependência por substâncias do ponto de vista 

neurobiológico e dividem em três estágios este processo. O primeiro estágio “libação 

e intoxicação” ocorre na contínua ingestão da droga, levando a redução da liberação 

de DA no núcleo accumbens e na via dopaminérgica. Com as mudanças na 

plasticidade das estruturas de recompensa e conexões, as funções organizadoras 

mantenedoras de qualidade emocional e cognitiva também ficam prejudicadas. O 

usuário crônico, sem o efeito da droga, pode experimentar mal-estar, disforia, 
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aumento do estresse e da ansiedade. Este estágio, chamado “retirada e afetos 

negativos”, é parte de uma cadeia de reações com manifestações opostas a de 

recompensa, a qual Koob denominou de sistema “anti-recompensa” (Koob e col., 

2008; Volkow, Koob e Mc Lellan, 2016). 

O modelo do sistema de “anti-recompensa” ilustra o desequilíbrio do sistema 

de recompensa e é fundamentado na teoria de “processo-oponente” proposta por 

Solomon e Corbit (1974), baseado em estudos de condicionamento com animais, 

onde autores postulam a existência de uma dinâmica afetiva que se auto-regulas. 

Independentemente da qualidade do afeto (prazer ou aversão), a intensidade de 

uma emoção é sempre modulada pelo sistema nervoso central a partir de um 

estímulo oposto, restabelecendo um estado basal. 

Na resposta de “anti-recompensa”, ocorre maior liberação de corticotropina e 

a dinorfina – inibidora de DA (Nestler, 2001). Estes neurotransmissores respondem 

às situações de estresse e, em sujeitos saudáveis, têm a função de manter a 

homeostasia (Koob e col., 2008; Nestler, 2001). Isto reflete na mudança da função 

da substância. O uso que antes era para sentir prazer e euforia passar a servir como 

alívio dos efeitos disfóricos e da grande ansiedade que o sujeito vivencia na 

abstinência (Koob, 2008; Koob, Volkow e Mc Lellan, 2016). Este quadro também se 

caracteriza pela perda do “poder motivacional” saudável nas relações sociais e 

atividades da vida diárias, ocorrendo uma negligência aos reforços naturais como 

fome, sede e sexo, pela concorrência de estímulos exógenos (Volkow, 2003; Koob, 

2008). A motivação passa a ser orientada pelo desejo/necessidade de usar a 

substância (Koob e col., 2008; Volkow, Koob; e Mc Lellan, 2016).  

Outras funções também ficam prejudicadas, como a capacidade de “autor-

regulação, tomada de decisão, flexibilidade em selecionar e iniciar uma ação, 

saliência em atribuir valores relativos e monitoramento de erro”, às quais estão 

relacionadas a mudanças neuroplásticas nas vias dopaminérgicas e 

glutamatérgicas, principalmente no córtex órbito frontal COF e o giro do cíngulo. 

Estas mudanças interferem na habilidade do sistema executivo em modular os 

sistemas de recompensa e emoção, podendo favorecer o ciclo do uso pela 

“preocupação e antecipação” (3º. estágio) de usar a droga. Segundo os autores, é 

nesta configuração que ocorre o início gradual do comportamento compulsivo na 

dependência e está associada a uma “inabilidade de reduzir voluntariamente o 
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comportamento de usar a droga, apesar das conseqüências catastróficas” (Koob e 

col., 2008; Koob; Volkow e Mc Lellan, 2016). 

O córtex órbito frontal (COF), anatomicamente junto ao córtex ventro-medial 

(Nestler, 2001), também é considerado uma importante estrutura na tomada de 

decisão e no processo de dependência por SPAs. Hiperativação e hipoativação no 

COF foram encontradas em fase de consumo e abstinência de cocaína, 

respectivamente, relacionados à redução de receptores DAD2 no núcleo accumbens 

(Volkow e col., 2003). Em relação a isto, Volkow em 2007 postula que indivíduos que 

possuem maior quantidade de receptores DAD2 são menos propensos à 

dependência. A grande quantidade desses receptores no núcleo accumbens seria 

um fator protetor, mesmo em indivíduos com história familiar de transtorno por uso 

de SPAs, e favoreceria o metabolismo nas regiões do COF e giro do cíngulo,assim 

como melhora na “saliência em atribuir valores e no controle inibitório” (Volkow e 

col., 2007).  

Bechara sublinha o papel do córtex pré-frontal ventro-medial em interpretar 

sinais conflitantes na tomada de decisão, e a ineficiência desta função quando 

sistemas emocionais de recompensa, de memória e da cognição estão prejudicados. 

Defende que antes das mudanças neuronais definitivas pelo uso crônico de SPAs, 

um sistema de tomada de decisão enfraquecido pode ser determinante no desfecho 

da dependência e que, provavelmente, é nesta condição que se diferenciam aqueles 

que usam e não se tornam dependentes dos que fazem uso prejudicial (Bechara e 

col., 2005).  

 

1.3  ESTIMULAÇÃO MAGNÉTICA TRANSCRANIANA (EMT) 

1.3.1 Aspectos físicos 

A EMT é um dispositivo capaz de transformar um campo magnético em corrente 

elétrica, seguindo o princípio de Faraday de indução da força eletromotriz, onde a 

variação do fluxo de um campo magnético em um determinado tempo é capaz de 

provocar diferença de potencial e induzir uma corrente alternada em um circuito 

próximo. (Pura Física em YouTube; Martins, 2004; Pascual-Leone,1999). Em 1985, 

Barker usou este princípio pela primeira vez para observar respostas motoras a 

partir de um estímulo cortical capaz produzir um potencial evocado periférico (Baker, 

1985). 
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A EMT é equipamento com uma unidade geradora de descargas elétricas de alta 

tensão, onde se acopla uma bobina na qual a corrente é condensada produzindo um 

campo magnético. Este campo é transmitido em descargas fortes e curtas no plano 

perpendicular à bobina (Machado e col., 2011). Sua transmissão é desimpedida, e 

quando aplicada em áreas corticais é capaz de produzir despolarização neuronal 

local e em regiões adjacentes de forma indireta - por potenciais de ação 

secundários, ou de forma direta - dependendo da técnica aplicada ou do tipo de 

intervenção desejada (Hallet, 2000; Machado e col.,2011).  

Os efeitos mais fáceis de observar com a EMT são os potenciais evocados. Por 

exemplo, quando aplicada na área motora cortical referente a uma área específica, 

de acordo com o homúnculo de Penfield, seu impulso é capaz de gerar uma 

contração periférica na musculatura correspondente. O potencial motor evocado 

(PME) acontece quando o estímulo na área motora primária excita o núcleo central 

do nervo e uma resposta motora – contração, extensão ou relaxamento - pode ser 

observada (Hallet, 2000; Machado e col., 2011). O PME, portanto, é uma 

provocação de uma ação muscular e que indica a intensidade individual mínima que 

o campo eletromagnético necessita para despolarizar um neurônio motor. O 

parâmetro de intensidade usado na aplicação da EMTr é sempre uma proporção da 

intensidade que atinge o limiar de excitabilidade motora (LM). 

Antes de iniciar uma intervenção com EMTr, é realizado um potencial evocado 

motor para encontrar o LM individual, de forma que a intensidade aplicada em 

determinado tratamento não seja insuficiente para produzir um efeito e nem 

excessiva, gerando efeitos adversos (Machado e col., 2011; Hallet, 2000). Para 

encontrar o limiar motor, aplica-se a EMT em pulsos únicos na área motora primária, 

preferencialmente nas áreas correspondentes ao músculo abdutor curto do polegar 

ou tibial anterior. O potencial de fosfito é observado quando um pulso único é 

direcionado para a área visual no córtex occipital, provocando transitório escotoma 

(Hallet, 2000, Zangen e col., 2004); mas é pouco usado, porque não pode ser 

observado pelo técnico, como a contração muscular. 

As aplicações da EMT podem ser feitas com: pulso único, por exemplo, para 

encontrar o limiar motor ou provocar lesões virtuais; em pulsos pareados com dois 

pulsos (um sublimiar e um supralimiar), que permite investigar intervalos de inibição 

cortical e facilitação cortical de inter-neurônios (Pascual-Leone e col., 1999; Hallet, 

2000; Machado, 2011; 2015); e com pulsos repetitivos, usadas terapeuticamente em 
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alta ou baixa frequência. A EMT repetitiva (EMTr) será a forma abordada na 

presente revisão. É aplicada por grupos de pulsos – trains– que se repetem numa 

determinada frequência durante um determinado tempo. Em frequência alta, os 

trains são intercalados por intervalos de repouso e, em baixa frequência, não há 

intervalo entre trains. Os parâmetros variam de acordo com os protocolos 

específicos voltados para diferentes objetivos terapêuticos. 

A EMTr pode produzir efeitos inibitórios quando aplicada em frequência baixa 

até 1Hz, e efeitos excitatórios nas frequências acima de 5Hz. Por exemplo, a 

possibilidade de inibir transitoriamente determinadas áreas associando-as a uma 

tarefa, permite o reconhecimento de funções específicas das áreas inibidas. Em 

estudos que associam EMT com exames de diagnóstico por imagem, observam-se 

mudanças corticais produzidas na inibição e na estimulação com EMT (Hallet, 2000; 

Pascual-Leone e col., 1995, 1999; Boggio e col., 2006; Hanlon e col., 2015).  

Os estudos apresentados nesta revisão usaram três diferentes técnicas de 

aplicação da EMTr: quatro usaram a EMTr focal com bobina em 8 (Camprodon e 

col., 2007; Politi e col., 2008; Ribeiro, 2012; Terraneo e col., 2016); dois usaram a 

bobina H-1 com estimulação profunda (Bolloni e col., 2016; Rapinesi col., 2016); e 

um usou a EMTr Theta Burst com bobina em 8 (Hanlon e col., 2015). A seguir, um 

resumo destas técnicas será apresentado. 

 

1.3.2 Tipos de EMTr 

1.3.2.1 EMTr superficial – bobina figura em 8 

A bobina figura 8, também conhecida por bobina dupla, é uma evolução da 

bobina simples que produz o campo eletromagnético em torno da bobina. Sua forma 

é de um 8 deitado e seu eixo central divide duas asas laterais. O campo 

eletromagnético tem sua maior potência neste eixo central, chamado de “ponto 

quente” – o lugar onde o magnetismo provindo das asas tem maior poder, 

produzindo uma transmissão focal (Martins e col., 2004). A bobina redonda produz 

uma transmissão mais difusa e de poder relativo. Ambas podem atingir uma 

profundidade de transmissão de 2 cm, despolarizando possivelmente neurônios da 

camada mais superficial próxima à calota craniana (Machado e col., 2012). Embora 

até o momento não se tenha conhecimento da extensão precisa de transmissão, 
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possivelmente os neurônios córtico-espinhais sejam ativados indiretamente por 

transmissão sináptica (Hallet, 2000; Machado 2011, 2015).  

Dentro das técnicas de aplicação da EMTr, o uso da bobina em 8 é o mais 

comum, sendo estudado em tratamentos da dor neuropática e outros transtornos 

neuromotores; distonias e síndrome de Tourrette; sequelas de acidente vascular 

cerebral como afasias, negligência hemiespacial e espasticidade; doenças 

degenerativas como esclerose lateral amiotrófica, esclerose múltipla; transtornos 

neurológicos e neurodegenerativos como epilepsia, transtornos de consciência, 

Alzheimer e Parkinson; tinnitus; transtornos psíquicos como depressão, ansiedade, 

alucinação auditiva e sintomas negativos da esquizofrenia, conversão e transtornos 

de adicção e compulsão (Lefaucheur e col., 2014). 

Entre os estudos que trataram os transtornos de uso substâncias psicoativas 

e outros comportamentos de consumo compulsivos com esta modalidade de EMTr, 

inserem-se os referentes ao uso de álcool, tabaco, cocaína, metanfetamina, heroína, 

transtornos de compulsão alimentar e jogo patológico (Van den Eyden 2013; De 

Souza e col., 2013; Jansen e col., 2013; Lefaucheur e col., 2014; Belamoli 2014; 

Protasio e col., 2015; Honet-Blachet 2014, 2015; Halon 2015; Maiti, 2016; Wing e 

col., 2013; Gorelick e col., 2014; Grall-Bronnec e col., 2014; Salling e Martinez , 

2016; Loreswahen e col., 2016). 

 

1.3.2.2 EMTr profunda – bobina H-1 

 O primeiro estudo que aplicou a Estimulação Magnética Transcraniana 

repetitiva profunda (EMTrp) em humanos foi realizado em 2005 pelo grupo de 

Zangen e colaboradores. É uma intervenção com a bobina H que atinge áreas mais 

profundas do cérebro com uma menor da taxa de declínio do campo elétrico 

(Zangen e col., 2005). A bobina H é constituída de uma rede retangular de fios 

paralelos perpassados por uma corrente elétrica, produzindo uma somação desses 

campos com a mesma direção. A EMTrp é menos focal do que a bobina em 8, 

abrangendo os dois hemisférios. Seus efeitos são bilaterais, porém, como na bobina 

em 8, a somação do campo magnético tem maior potência em um “ponto quente” da 

bobina, determinando um lado preferencial (Zangen e col., 2005). 

Pesquisadores comprovaram a diferença na profundidade atingida pelas duas 

bobinas (figura em 8 e H-1), ao induzir o PME, do músculo abdutor curto do 

polegar,colocando-as em diferentes alturas acima da cabeça na direção do ponto 
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desejado. O potencial motor evocado pôde ser atingido a 1% da potência máxima do 

dispositivo H-1. Isto significa que,comparado à estimulação superficial (bobina em 8), 

efeitos semelhantes podem ser obtidos com uma menor intensidade (Zangen e col., 

2005). Sua profundidade pode ser efetiva até 5,5 cm e, pela lentidão no declínio na 

magnitude do campo, acredita-se que atinja regiões mais profundas do cérebro 

como também a região cortical próxima à bobina (Zangen e col., 2005). 

 

1.3.2.3 EMTr Theta burst 

Outra modalidade de EMTr é a transmissão por Theta burst, que acopla mais 

um dispositivo à EMTr já descrita, permitindo que uma diferente frequência seja 

emitida a cada pulso de EMTr. De acordo com a nomenclatura do 

eletroencefalograma, as ondas theta possuem um ritmo entre 4-7 Hz (Kirmizi-Alsan e 

col., 2006). Pesquisadores observaram que uma rajada de 200Hz num ritmo theta 

(5Hz) poderia provocar potencial de longo tempo no córtex de ratos (Hölscher e col. 

1997). 

Protocolos EMTr Theta Burst Stimulation (TBS) em humanos associam as 

frequências theta (5 Hz) à frequência gama (50Hz) denominada frequência theta-

gama (Chu e col., 2014), e emitem esta frequência de forma intermitente ou contínua 

(Huang e col., 2005; Chu e col., 2014). Pesquisadores da técnica associaram a TBS 

a exames de neuroimagem postulando que a forma intermitente - TBSi é excitatória 

por provocar potencial do tipo de longo prazo (LTP-Like), enquanto a forma contínua 

– TBSc teria efeito inibitório do tipo depressão de longo tempo (LTD-Like). Essa 

transmissão se dá através de uma bobina que é colocada no escalpo, sendo mais 

comum o uso da bobina em 8 (Hanlon e col., 2015; Dieler e col., 2014; Chu e col., 

2014). 

O padrão de estimulação EMTr TBS implica em três rajadas de pulsos (burst 

de pulsos) de 50Hz a cada 200ms. A EMTr TBS aplica-se a dois tipos de protocolo. 

Para a forma intermitente da TMS – TBSi, os burst de pulsos ocorrem por 2s a cada 

10s, ou seja, 2s de pulsos com 8s de intervalo, os grupos de pulsos se repetem em 

um tempo total de 190s. Na forma contínua, TBSc, os burst de pulsos são 

transmitidos sem interrupção por 20s ou 40s, respectivamente 300 pulsos ou 600 

pulsos (Huang e col., 2004, 2011; Chu e col., 2014). Estes protocolos foram 

considerados seguros em humanos quando usados em intensidade mais baixa a 

80% LM (Chu e col., 2014). 
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A EMTr TBS reduz sensivelmente o tempo de sessão. Uma sessão que leva 

em torno de 20 minutos com EMTr superficial, com a TBS intermitente dura cerca de 

6 minutos. Isto possivelmente seria vantajoso na realização de pesquisas, por não 

prolongar casuais efeitos indesejáveis e, deste modo, promovendo maior adesão ao 

estudo. Na condição terapêutica permite que um maior número de pessoas seja 

atendido num espaço de tempo menor, o que talvez propicie este tipo de intervenção 

na rede pública de saúde.  

Uma modalidade intermediária de TBS-TBSim, com aplicação de um grupo de 

5s de TBS repetida a cada 15s num total de 110s (600 pulsos), produziu uma 

facilitação inicial e logo uma depressão da amplitude do PME. Possivelmente por 

não mostrar efeitos extremos, a TBSim não recebe a atenção de estudos como as 

modalidades TBSi e TBSc (Huang e col., 2004, 2011).  

 

1.3.3 Interferências da EMTr na neurobiologia 

A produção de potenciais evocados motores ou sensoriais com a EMTr, deu 

início a investigações dos efeitos da EMTr nas funções cerebrais. Outros eventos 

foram observados posteriormente como o aumento e redução da atividade elétrica 

em áreas corticais com efeitos modulatórios resultantes. A propriedade de alterar a 

força sináptica de transmissão neuronal, é o fator principal de ação terapêutica da 

EMTr (George e col., 1999; Machado, 2012; Hanlon e col., 2015; Brasil Neto 2004; 

Camprodon e col., 2007; Pascual-Leone e col. 1999). Neste processo estão 

envolvidos neurotransmissores como a dopamina (DA), o glutamato e o ácido y-

aminobutírico (GABA) (Kandel, 2009; Nestler, 2001). 

Aumento de secreção e liberação de DA (Kerk, e col. 2002; Erhart e col., 

2004) e GABA (Chung e col., 2015), foram observados a partir de estímulos corticais 

produzidos pela EMTr no córtex de ratos. Em humanos a EMTr no pré-frontal medial 

provocou a liberação de DA no núcleo caudado (Strafella e col., 2001), e produziu 

aumento da concentração de Gaba no córtex motor primário (Chung e col., 2015; 

Staag e col., 2009). 

Os efeitos da EMTr na indução de genes também são investigados por 

estudiosos de doenças neurodegenerativas (Árias-Carrión, 2008).  

A atenuação de resposta ao estresse no sistema HPA foi relacionada aos 

efeitos da EMTr pela diminuição da liberação de vasopressina neste sistema 

(Post&Keck, 2001). 



27 

 

Alterações no metabolismo cortical e da neurotransmissão têm sido 

relacionadas a alguns dos transtornos psiquiátricos, tais como a depressão maior, 

esquizofrenia e transtorno por uso de substâncias (Post & Keck, 2001; Volkow e 

col.,2016; George e col., 1995; Hoffman e col., 2003). Os estudos de EMTr voltados 

para estas psicopatologias vão na direção de obter o restabelecimento de funções 

corticais pela qualidade modulatória desta ferramenta. 

 

1.3.4 EMTr no uso abusivo de substâncias 

A aplicação da EMTr em indivíduos com transtornos por uso de SPAs e 

outros comportamentos compulsivos tem sido alvo de interesse de alguns 

pesquisadores desta técnica. As investigações em pesquisas desta natureza se dão 

principalmente pela crença que os benefícios modulatórios da EMTr restabelecem 

circuitos neuronais e conexões corticais prejudicadas, que acabam por refletir em 

mudanças comportamentais (Pascual-Leone, 1999; George e col., 1995). 

As diferentes modalidades de consumo compulsivo têm, na sua neurobiologia 

e forma de comportamento, características comuns (Volkow, Koob & McLellan, 

2016), o que permite um agrupamento de algumas destas categorias em algumas 

revisões (Barr e col., 2008, 2011; Feil e col., 2010; Mishra e col., 2012; Luiges e col., 

2013; De Souza e col., 2013; Jansen e col., 2013; Belamoli e col., 2014; Gorelick e 

col., 2014; Grall Bronnec e col., 2014; Lefaucheur e col., 2014; Hone-Blanchet e col., 

2014, 2015; Protasio e col., 2015; Hanlon e col., 2015; Maiti e col., 2016; Soyka e 

col., 2016; Salling e Martinez, 2016).  

As primeiras publicações nesta linha foram direcionadas aos tabagistas 

(Eichammer e col., 2003; Johann e col., 2003), seguidos, ainda na mesma década, 

por estudos voltados para melhora de episódios de compulsão alimentar em 

indivíduos com bulimia nervosa (Uher e col., 2005; Walpoth e col., 2008); para 

usuários crônicos de cocaína (Camprodon e col., 2007; Politi e col., 2008); e 

consumo compulsivo de álcool (Mishra e col., 2009) e tabaco (Amiaz e col., 2009). 

A partir de 2010 até a presente data, foram acrescentados dez estudos aos 

grupos que avaliaram a EMTr nos transtornos alimentares (Barth e col., 2011; 

Bartholdi e col., 2015; Dunlop e col., 2015; Cassandra, 2014; Matavelli e col., 2015; 

Van den Eyden e col. , 2010, 2011, 2102, 2013; Sutoh e col., 2015); quatorze aos 

que avaliaram alcoolismo (Mishra e col.,2010, 2015; De Ridder e col., 2010; Höppner 

e col., 2011; Herrermans e col., 2012,2013,2014,2015; Rapinesi e col., 2013,2014, 
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2015; Cecanti e col., 2015; Girardi e col., 2015; Del Felice e col., 2016); nove o 

tabagismo (Rose e col., 2011; Wing e col. , 2012; Li e col., 2013; Scheffer e col. , 

2013; Dieler e col., 2014; Dinur Klein e col.; Prikyl e col., 2014; Prifl e col., 2014; 

Trojak e col. , 2015); cinco a cocaína (Ribeiro, 2012; Hanlon e col., 2015; Terraneo e 

col., 2016; Bolloni e col., 2016; Rapinesi e col., 2016); dois a metanfetamina 

(Rostami e col., 2012; Li e col., 2013); e um a heroína (Shen e col., 2016) e dois o 

Jogo patológico (Rosenberg e col., 2013; Zack e col., 2016). Alguns destes estudos 

encontraram resultados positivos na melhora dos sintomas. 

Tabagistas tiveram níveis de fissura reduzidos (Johann e col., 2003; Li e col., 

2013; Dieler e col., 2014; Pripfl e col., 2014; Trojak e col., 2015) ou estabilizados 

(Wing e col., 2012) em comparação a grupos controle. O consumo de cigarros 

também diminuiu nesta população (Eichhammer e col., 2013; Amiaz e col., 2009; Li 

e col., 2013; Dieler e col., 2014; Dinur-Klein e col., 2014; Prikyl e col., 2014; Trojak e 

col., 2015). Um estudo observou modulação da fissura de acordo com estímulos 

gatilhos de fumar e neutros com EMTr em alta frequência no giro frontal superior 

(Rose e col., 2011).  

Indivíduos com transtornos de uso de álcool também se beneficiaram com os 

efeitos terapêuticos da EMTr. A redução nos escores de fissura foi observada em 

algumas pesquisas (Mishra e col., 2011, 2015; De Ridder e col., 2011; Rapinesi e 

col., 2013, 2014, 2015; Girardi e col., 2015); em outras foi demonstrada a redução 

do consumo (De Ridder e col., 2011). Alguns não encontraram diferenças entre o 

grupo controle (Herrermans e col. 2012, 2013; Höppner e col. 2011) ou não 

observaram mudanças nesses defechos (Herrermans e col., 2015, 2016; Del Felice 

e col., 2011), e alguns autores observaram efeitos mais prolongados (Rapinesi e 

col., 2013, 2014, 2015; Cecanti e col., 2015; Girardi e col., 2015).  

Diferentes áreas corticais e frequências podem produzir efeitos opostos. Por 

exemplo, usuários de metanfetamina tiveram aumento da fissura após EMTr em 

baixa frequência no CPFDL (Li e col., 2013), enquanto usuários de heroína tiveram 

os níveis de fissura reduzidos por cinco dias com a aplicação em alta frequência na 

mesma área (Shen e col., 2016). Mais detalhes sobre os estudos acima 

apresentados estão contidos nos quadros das substâncias no Apêndice B. Os 

estudos com consumo de cocaína serão detalhados nas categorias desta revisão.  
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2 DESENVOLVIMENTO 

 

2.1 ANTECEDENTES À PESQUIDA: ARTIGO “REPETITIVE TRANSCRANIAL 

MAGNETIC STIMULATION TO TREAT SUBSTANCE USE DESORDERS” 

 

Antecedendo ao estudo apresentado nesta dissertação, realizamos uma 

revisão da literatura sobre o uso da EMTr em transtornos compulsivos. Esta revisão 

foi publicada no Artigo Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation to Treat 

Substance Disorders no periódico CNS & Neurological Disorders - Drug Targets, 

incluído no Apêndice A. 

 

2.2  REVISÃO INTEGRATIVA 

 

2.2.1 Justificativa 

Diante da relevância e complexidade do problema do uso abusivo de cocaína 

em termos individuais, sociais, da saúde pública e no plano científico, investigações 

que englobem novos tratamentos se mostram necessárias.  Revisões de literatura 

pretendem informar achados de estudos realizados, ressaltando os pontos comuns 

ou diferenciados que levaram a soluções ou insucessos em um determinado 

tratamento,atualizando os dados e referenciando autores, na busca de contribuir 

para a continuidade da pesquisa em questão. 

A Estimulação Magnética Transcraniana é uma técnica de tratamento 

relativamente recente e sua investigação se inicia no fim da década de 90. Seu uso 

terapêutico vem ganhando terreno, principalmente nas patologias neuromotoras, 

neurológicas e nas psicopatologias (Lefaucheur e col., 2014). Desde 2003,estudos 

nos casos de uso compulsivo de substâncias têm sido realizados no sentido de 

explorar potencialmente esta ferramenta para fins de redução do consumo. Os 

estudos com usuários com dependência de cocaína começaram a ser publicados 

em 2007 e se resumiam a apenas duas publicações até 2014 (Camprodon e col., 

2007; Politi e col., 2014). Nos anos de 2015 e 2016, quatro novas pesquisas foram 

publicadas, trazendo novas perspectivas nos desenhos e formas de aplicação da 

técnica nesta população.  

Neste sentido, o presente trabalho traz três principais contribuições para 

futuras pesquisas voltadas para este gênero de investigação científica. Inicialmente 

atualiza resultados de recentes estudos que usaram a EMTr em usuário de cocaína. 
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Em segundo lugar, ao abordar três diferentes técnicas de aplicação EMTr dispondo-

as em categorias conjuntamente, fornece algumas possíveis comparações entre as 

técnicas e seus resultados. Por fim, pode propiciar um pequeno panorama num 

plano específico - dependência de cocaína e três técnicas de EMTr - que pode ser 

útil em comparações futuras mais abrangentes como nas pesquisas com as demais 

compulsões com o uso da EMTr. 

 

2.2.2 Objetivo  

Identificar e descrever o estado atual das pesquisas que investigaram a 

possível redução da fissura e do consumo de cocaína/crack através do uso 

diferenciado da técnica de Estimulação Magnética Transcraniana repetitiva – EMTr. 

 

2.2.3 Método: a Pesquisa de Revisão Integrativa 

Este trabalho utilizou a revisão integrativa como método de investigação. 

A revisão integrativa tem como propósito tratar determinado tema a partir da 

reunião de documentos identificados na literatura que, ao serem recolhidos 

resumidos e analisados, possibilitem uma compreensão abrangente a respeito de 

um problema. Além disso, esta modalidade de revisão da literatura permite “revisar 

teorias, definir conceitos, revisar evidências e analisar metodologias” (Whittmore e 

Knafl, 2005; Bulbliz e col., 2012; De Lima Ferreira, 2016; Botelho e col., 2011).  

A revisão integrativa consente a inclusão de estudos que usaram diferentes 

metodologias, sejam eles experimentais ou pesquisas não experimentais (De Lima 

Ferreira, 2016; Botelho e col., 2011; Bulbliz e col., 2012). Este método abrange a 

análise dos dados e a avaliação crítica, incorporando o conhecimento apreendido a 

uma prática clínica assistencial, além de contribuir para a prática baseada em 

evidências (Bulbliz e col., 2012; De Lima Ferreira, 2016; Botelho e col., 2011). 

A revisão integrativa segue as seguintes etapas: definição da questão 

norteadora (o problema investigado), objetivo da pesquisa; estabelecimento de 

critérios de inclusão e exclusão identificação dos estudos selecionados (busca); 

categorização dos estudos; análise e interpretação dos resultados; e apresentação 

da síntese (Bulbliz e col., 2012; De Lima Ferreira, 2016; Botelho e col., 2011). Tem 

como principais vantagens “reconhecer autores que mais investigam o tema; 

dissociar dados empíricos e as idéias; descrever o saber especializado atualizado; 

promover o impacto sobre a prática clínica” (SeABD/UFS).  
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2.2.3.1 Procedimentos 

A fim de obter um panorama abrangente dos estudos de EMTr com 

transtornos de consumo compulsivo,em agosto de 2016 foi realizada uma busca 

ampliada das pesquisas que investigaram a Estimulação Magnética Transcraniana – 

EMTr no consumo compulsivo de substâncias e outros transtornos por compulsão. 

Após primeira exclusão de documentos irrelevantes ao tema da pesquisa, uma nova 

seleção foi feita reduzindo a amostra aos estudos com as substâncias psicoativas – 

SPAs. Com objetivo de limitar ainda mais o campo de pesquisa e observar os efeitos 

da EMTr numa população específica, um novo recorte foi realizado no intuito de 

destacar os estudos com cocaína e EMTr. Os passos de levantamento e seleções 

de estudos serão detalhados a seguir. 

Inicialmente, foi consultada a Biblioteca Virtual de Saúde – BVS para 

encontrar descritores DeCs em português. A partir dos descritores encontrados, foi 

feita a busca pelo termo MeSHe sinônimos no site do Pubmed em inglês, e os 

resultados são apresentados no quadro 1.  

Quadro 1 – Descritores encontrados na BVS e seus correspondentes termos MeSH 

e sinônimos. 

Descritores Mesh Sinônimos 

Estimulação Magnética 
Transcraniana 

Transcranial 
Magnetic 
Stimulation 

Transcranial Magnetic Stimulations 

Ensaio Clínico Clinical Trial Intervention Study 

Resultado do 
Tratamento 

Treatment 
Outcome 

Patient-Relevant Outcome; Patient 
Relevant Outcome; Patient-Relevant 
Outcomes. 

Transtornos 
Relacionados ao Uso de 
Substâncias 

Substance-Related 
Disorders 

Drug Dependence; Drug Addiction; Drug 
Habituation; Substance Use Disorders; 
Substance Use Disorder; 
Substance Abuse; Substance Abuses; 
Substance Dependence; Substance 
Addiction; Drug Abuse; 
Drug Use Disorders; Drug Use Disorder. 

Usuários de Drogas Drug Users 
Drug User; Drug Abusers; Drug Abuser; 
Drug Addicts. 

Transtornos 
Relacionados ao Uso de 
Cocaína 

Cocaine - Related 
Disorders 

Cocaine Related Disorders; Cocaine-
Related Disorder; 
Cocaine Abuse; Cocaine Dependence; 
Cocaine Addiction. 
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Descritores Mesh Sinônimos 

Transtorno por Uso de 
Tabaco 

Tobacco Use 
Disorder 

Tobacco Use Disorders; Tobacco-Use 
Disorder; Nicotine Use Disorder; Nicotine 
Use Disorders; 
Tobacco Dependence; Tobacco 
Dependences; Nicotine Dependence. 

Alcoolismo Alcoholism 
Alcohol Dependence; Chronic Alcoholic 
Intoxication; Alcohol Addiction; Alcohol 
Abuse. 

Transtornos 
Relacionados ao Uso de 
Álcool 

Alcohol-Related 
Disorders 

Alcohol Related Disorders; 
Alcohol-Related Disorder. 

Jogo de Azar Gambling 
Gamblings; Pathological Gamblings; 
Pathological Gambling. 

Transtorno da 
Compulsão Alimentar 

Binge-Eating 
Disorder 

Binge Eating Disorder; Binge-Eating 
Disorders. 

Cannabis Marijuana Abuse 
Cannabis Abuse; Hashish Abuse; 
Cannabis-Related Disorder; Cannabis 
Dependence Marijuana Dependence. 

Heroína 
Heroin 
Dependence 

Heroin Addiction; Heroin Abuse. 

Morfina 
Morphine 
Dependence 

Morphine Addiction; Morphine Abuse. 

 

Os descritores, MeSH e sinônimos de interesse da pesquisa foram 

selecionados, sendo o parâmetro para escolha a presença relevante de documentos 

relacionados com o primeiro objetivo da busca, ou seja, encontrar estudos que 

utilizaram a Estimulação Magnética Transcraniana em humanos com dependência 

por substâncias psicoativas e outros comportamentos compulsivos. 

Dentre os descritores encontrados foram selecionados: Transtornos 

relacionados ao uso de substância; Usuários de drogas; Transtornos relacionados 

ao uso de cocaína; Transtornos por uso de tabaco; Transtornos relacionados ao uso 

de álcool; Jogos de azar; Transtornos da compulsão alimentar; Cannabis; Heroína; 

Morfina. Cabe ressaltar que não foram encontrados DeCS relevantes para compra 

compulsiva, MDMA, metanfetamina ou benzodiazepínico. 

As buscas foram realizadas colocando os MeSH e lista de sinônimos, 

conjuntamente, no primeiro campo de busca avançada, entre aspas e separados 

pela a palavra OR. Em segundo campo foi associado (com o operador boleano 
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AND) MeSH e o sinônimo do descritor Estimulação Magnética Transcraniana. Diante 

de resultados abrangentes com pouca relevância em relação ao objetivo, outra 

busca foi realizada acrescentando um terceiro campo com a palavra treatment 

(figura 1). 

 

Figura 1 – Forma esquemática dos descritores utilizados nas buscas. 

 

2.2.3.2 Panorama dos estudos 

As bases de busca foram Pubmed/Medline, Scopus, Web of Science e 

Google Acadêmico. Inicialmente, a busca foi realizada apenas com as três primeiras 

bases. No entanto, como alguns artigos já contidos em revisões anteriores não 

foram encontrados, foi feita uma complementação pelo Google Acadêmico pelos 

descritores e nomes dos autores desses estudos. Na busca nas bases 

Pubmed/Medline, Scopus e Web of Science foram encontrados o total de 459 

documentos. 

Na página seguinte, os termos MeSH e sinônimos utilizados na busca inicial e 

o quantitativo de documentos encontrados estão listados no Quadro 2. 
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Quadro 2 – Documentos encontrados nas bases de dados Pubmed, Scopus e 

Web of Science 

MeSH - Sinônimos Pubmed Scopus Web of 
Science 

“Substance-Related Disorders” OR “Drug Dependence” OR “Drug 
Addiction” OR “Drug Habituation” OR “Substance Use Disorders” 
OR “Substance Use Disorder” OR “Substance Abuse” OR 
“Substance Abuses” OR “Substance Dependence” OR “Substance 
Addiction” OR “Drug Abuse” OR “Drug Use Disorders” OR “Drug 
Use Disorder” AND “Transcranial Magnetic Stimulation” OR 
“Transcranial Magnetic Stimulations”AND "treatment" 

 
 

43 

 
 

96 

 
 

39 

“Drug Users” OR “Drug User” OR “Drug Abusers” OR “Drug 
Abuser” OR “Drug Addicts”AND “Transcranial Magnetic 
Stimulation” OR “Transcranial Magnetic Stimulations”)AND 
"Treatment” 

 
0 

 
5 

 
1 

“Cocaine-Related Disorders” OR “Cocaine Related Disorders” OR 
“Cocaine-Related Disorder” OR “Cocaine Abuse” OR “Cocaine 
Dependence” OR “Cocaine Addiction”)) AND “Transcranial Magnetic 
Stimulation” OR “Transcranial Magnetic Stimulations” AND 
"treatment" 

 
16 

 
19 

 
4 

“Tobacco Use Disorder” OR “Tobacco Use Disorders” OR 
“Tobacco-Use Disorder” OR “Nicotine Use Disorder” OR “Nicotine 
Use Disorders” OR “Tobacco Dependence” OR “Tobacco 
Dependences” OR “Nicotine Dependence”)) AND “Transcranial 
Magnetic Stimulation” OR “Transcranial Magnetic Stimulations”AND 
"treatment 

 
 

22 

 
 

34 

 
 

16 

“Alcohol-Related Disorders” OR “Alcohol Related Disorders” OR 
“Alcohol-Related Disorder” AND “Transcranial Magnetic 
Stimulation” OR “Transcranial Magnetic Stimulations” AND 
"treatment 

 
11 

 
56 

 
19 

“Gambling” OR “Gamblings” OR “Pathological Gamblings” OR 
“Pathological Gambling” AND “Transcranial Magnetic Stimulation” 
OR “Transcranial Magnetic Stimulations” AND "treatment 

 
16 

 
15 

 
6 

“Binge-Eating Disorder” OR “Binge Eating Disorder” OR “Binge-
Eating Disorders” OR "Binge-Eating Episodes" AND “Transcranial 
Magnetic Stimulation” OR “Transcranial Magnetic Stimulations” 

AND "treatment" 

 
15 

 
10 

 
2 

“Marijuana Abuse”OR “Cannabis Abuse” OR “Hashish Abuse” OR 
“Cannabis-Related Disorder” OR “Cannabis Dependence Marijuana 
Dependence AND “Transcranial Magnetic Stimulation” OR 

“Transcranial Magnetic Stimulations” AND "treatment" 

 
0 

 
0 
 

 
0 

“Heroin Dependence” OR“Heroin Addiction” OR “Heroin Abuse” 
AND “Transcranial Magnetic Stimulation” OR “Transcranial 
Magnetic Stimulations”) AND "treatment" 

 
11 

 
3 

 
0 

“Morphine Dependence” “Morphine Addiction” OR “Morphine 
Abuse” AND “Heroin Dependence” OR “Heroin Addiction” OR 
“Heroin Abuse” AND “Transcranial Magnetic Stimulation” OR 
“Transcranial Magnetic Stimulations” AND "treatment" 

 

 
0 

 
0 

 
0 
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Na 1ª seleção realizada foram suprimidas as repetições, os estudos com 

publicação anterior a 2000, os irrelevantes ao tema, por falta de acesso e por 

idioma. 

Os critérios de exclusão por tema foram: estudos com animais; estudos de 

Estimulação Magnética Transcraniana – EMT relacionados a outras patologias que 

não sejam transtornos compulsivos por substâncias psicoativas – SPAs, ou outros 

comportamentos compulsivos; estudos de EMT associados a Transtorno obsessivo 

compulsivo; estudos que não tratavam de EMT ou transtornos por SPAs; estudos de 

EMT para diagnóstico ou pulso pareado; estudos com EMT e compulsões que 

focavam a neurobiologia e a excitabilidade cortical; estudos relacionados a 

transtornos por SPAs e outros comportamentos compulsivos sem EMT.  

Quadro 3 – Quantificação dos artigos encontrados nas bases de dados 
Pubmed Scopus e Web of Science, de acordo com os critérios de exclusão. 
 

Total de 
artigos 
encontrados 

Exclusões 

Total de 
artigos 
incluídos 

Por repetição 
em diferentes 
bases 

Anterior ao 
ano 2000 

Por estar 
fora do 
tema 

Por 
falta de 
acesso 

Por 
Idioma 

459 190 5 164 2 2 96 

 

Esta seleção foi feita inicialmente pelo título do documento e, quando 

necessário, pelo abstract. O total de 96 documentos foi então selecionado e os 

artigos foram organizados em: 41 ensaios clínicos com diferentes desenhos, 5 

estudos de caso, 34 revisões, 9 comentários, 2 capítulos de livro e 5 estudos não 

encontrados nesta busca, apenas as suas citações. 

A partir desta seleção, foi observado que faltavam alguns artigos citados em 

revisões de 2014 e 2015. Uma nova busca foi iniciada, usando os mesmos 

descritores no Google Acadêmico e em busca pelo nome do autor. Os artigos 

procurados foram encontrados, além de duas recentes revisões anunciadas por 

revistas divulgadas pelo Google Acadêmico/periódicos Capes.  

Os documentos não disponíveis no Portal Capes,e de possível relevância, 

foram solicitados ao COMUT da biblioteca de Centro de Ciências Humanas da 

UFRJ. Dois estudos relevantes foram encontrados, porém um deles publicado em 
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Persa foi excluído. Dois estudos foram solicitados aos autores. Um deles, de Rosa 

(2014), foi respondido, mas não incluído por ser publicado apenas em abstract e 

apresentado em congresso. Não obtive resposta do segundo autor, Bechara (2015). 

Uma 2ª seleção foi feita agrupando apenas os estudos publicados em artigos e 

que apresentaram resultados a partir da intervenção com EMTr nas compulsões por 

SPAs. Não havendo restrição para randomização, estudos de caso e ensaios não 

controlados. Um estudo publicado como cartas do editor foi incluído, por ser 

bastante citado em revisões anteriores (Politi e col., 2007). Um estudo publicado 

apenas como dissertação de mestrado foi incluído e se encontra disponível no 

Google Acadêmico (Ribeiro, 2012). 

 

Quadro 4: 2ª seleção de documentos 

Total de 
documentos 
após inclusão 

da busca 
Google 
Acadêmico 

Itens excluídos 

Total de 

Estudos 
com SPAs Revisões 

Capítulo 
de livro 

Citações Comentários 
Transtorno 
alimentar 

Jogo 
patológico 

106 36 2 5 9 17 2 35 

 

Dos 35 trabalhos que resultaram desta seleção, 28 são referentes às seguintes 

substâncias:tabaco (12); álcool (14), sendo três estudos de caso; heroína (1); e 

metanfetamina (1), todos lidos na íntegra e dispostos em quadros no Apêndice B. Os 

7 restantes são estudos relacionados à cocaína inalada e fumada e foram os 

selecionados para análise nos temas nesta revisão. Os autores destes são: Joan 

Camprodon, Ernestina Politi, Chiara Rapinesi, Corinna Bolloni, Alberto Terraneo, 

Philip Ribeiro e Colleen Hanlon.Todos os estudos incluíram usuários que tinham 

diagnóstico de dependência de cocaína ou transtorno por uso de cocaína,usando 

entrevistas estruturadas de acordo com os critérios da DSM-IV e DSM-V. 

A categorização por temas, realizada com os resultados dos estudos com EMTr 

em dependentes de cocaína, teve seu foco na mudança dos indicadores de fissura e 

consumo. Embora nem todos os estudos tenham considerado estes desfechos como 

primários, nesta revisão serão tratados como principais. O último tema agrupa os 

outros desfechos investigados pelos autores. 
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Os temas: 

i. Variação da área cortical da intervenção: pré-frontal dorso-lateral 

e medial 

ii. Definição do hemisfério – lado direito e lado esquerdo 

iii. Número de pulsos 

iv. Técnicas de aplicação da EMTr 

v. Efeitos adversos e segurança 

vi. Outros desfechos 

 

A escolha dos temas foi motivada pela possibilidade de construir uma 

discussão de aspectos relevantes e comuns aos estudos da EMTr. Embora 

reduzida, na amostra de estudos da presente pesquisa foram encontradas variações 

relativas à área de estimulação, hemisfério estimulado, protocolos variados em 

número de pulsos, novas técnicas de aplicação, avaliação de efeitos adversos e 

achados complementares aos principais desfechos. Revisões anteriores, também 

encontradas nesta pesquisa, avaliaram alguns desses temas,contribuindo para o 

embasamento desta análise (Goelick e col. 2014; Lefaucheur e col., 2014; Alba-

Ferrara e col., 2014). 

De modo geral, a escolha da área estimulada é feita com o objetivo de 

modular determinada área, implicando em mudanças diretas nas funções locais e 

possíveis repercussões em áreas adjacentes e/ou distantes (Hanlon e col., 2015; 

Politi e col., 2008). Aplica-se o mesmo objetivo na escolha do hemisfério estimulado. 

Acerca deste tema, hipóteses são lançadas sobre respostas contralaterais aos 

diferentes estímulos – inibitórios ou excitatórios – quando estes são direcionados a 

um determinado hemisfério (Pascual-leone, 1999; Camprodon e col., 2007). A 

transmissão dos campos magnéticos EMTr é feita em pulsos (Goerlick e col., 2014; 

Machado e col.,2011; Hallet, 2000). O número de pulsos é um parâmetro que pode 

informar o quanto determinada área foi acionada. É um parâmetro que possibilita 

comparar diferentes protocolos que, embora implicados com a frequência e com a 

intensidade de transmissão, pode ser analisado separadamente. No tema Técnica 

de Aplicação da EMTr foi feita uma comparação das três técnicas apresentadas 

pelos estudos com dependentes de cocaína. Efeitos adversos e segurança são 

avaliações comuns nos estudos com EMTr; são informações que contribuem para 

aprovação de protocolos de tratamentos menos invasivos com maior segurança. 
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Este tema foi escolhido porque marca uma diferença na escolha dos critérios de 

inclusão nos estudos de 2016 em relação aos anteriores. Algumas informações 

sobre o efeito da EMTr em comorbidades à compulsão de cocaína são descritas no 

tema “outros desfechos”, assim como achados da atividade cortical associadas à 

EMTr nestes usuários. 

Os parâmetros frequência e intensidade de estimulação são considerados os 

importantes na escolha de um protocolo de EMTr. Porém, nesta revisão, eles não 

serão tratados como temas centrais, sendo frequentemente citados junto com outras 

informações de parâmetros, no desenvolvimento dos temas. A variedade de técnicas 

de estimulação e os dados de frequência e intensidade trariam excessivas 

combinações que poderiam prejudicar a análise dos estudos.  

Em relação ao parâmetro frequência, a comparação com as estimulações 

com a EMTr superficial e profunda poderia ser feita, mas não com a EMTr TBSc. A 

EMTr com bobina em 8 e H-1 trabalham com grupos de pulsos em trains em um 

determinado tempo. Durante uma sessão são produzidas sequências de trains que 

duram entre 2 a 10s com intervalo entre eles de 15s – 1 minuto, e sessões com 

duração de 13 a 20 minutos (Camprodon e col.,2007; Politi 2008 e col.; Ribeiro, 

2012; Terraneo e col., 2016; Bolloni e col., 2016; Rapinesi col., 2016).  Na técnica 

TBSc os pulsos obedecem a um protocolo 300 ou 600 pulsos contínuos em 20s ou 

40s, respectivamente, e são emitidos em rajadas (burst) de alta frequência. Uma 

sessão pode durar cerca de quatro minutos (Huang e col., 2005; Hanlon e col., 

2016).  

Cabe ressaltar que, dos sete estudos que serão apresentados, seis usaram 

alta frequência na região pré-frontal dorso lateral, e um estudo usou o padrão 

inibitório TBSc a área pré-frontal medial (Hanlon e col., 2015). Entre os estudos que 

fizeram estimulação, as frequências variaram em 5Hz. Três estudos usaram 15Hz 

(Politi e col.,2008; Terraneo e col., 2016; Bolloni e col., 2016) e dois usaram 10Hz 

(Camprodon e col., 2007; Rapinesi e col., 2016). Um único estudo optou por usar a 

frequência de 5Hz (Ribeiro, 2012). 

A comparação de resultado pelo parâmetro intensidade também é complexa 

quando se usa técnicas diferentes. Por exemplo, entre a EMTr bobina em 8 (focal) e 

H-1 (profunda). A frequência e intensidade são parâmetros balanceados quando se 

compõem um protocolo de EMTr. Frequências mais altas (15Hz ou 20 Hz) 

geralmente são associadas com intensidades mais baixas (100% ou 90% do LM), 
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enquanto frequências mais baixas (5Hz) à intensidade mais altas (110%LM e 120% 

LM). A intensidade tem uma relação direta com a profundidade e área cortical 

atingida (Zangen e col., 2005; Roth e col., 2002) e com ativação cortical (Nahas e 

col., 2001). A bobina em 8 atinge cerca de 2 cm de profundidade na área abaixo da 

área estimulada (Hallet, 2001; Machado e col., 2012) e a bobina H-1 ao menos de 3-

4 cm (Zangen e col., 2005). Desta forma, pode-se usar menor intensidade na bobina 

H-1 do que na bobina em 8 com objetivos semelhantes, por exemplo, para encontrar 

o limiar motor (Zangen e col., 2005). As intensidades usadas nos protocolos dos 

estudos variaram de 90% a 120% do limiar motor.  

O resumo das principais informações dos desenhos, procedimentos e 

resultados dos estudos estão dispostos no Quadro 5, a seguir. 
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Quadro 5 - Estudos com usuários de cocaína 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário 
Desfecho 

secundário 
Instrumentos 

C
a
m

p
ro

d
o

n
 

2
0
0
7
 Randomizado 

- 

crossover 
6 1 

20 trains 2000 pls EMTr 
10Hz/90%LM 10s/1m int. 
 
CPFDL (D e E) 

L D/E 
Aproximação 0  na 
EVA de fissura 

Aproximação de 0 
na EVA de 
ansiedade, 
tristeza, alegria e 
desconforto 

SCDI; análise de urina; EVA 
15 pontos par a fissura, 
ansiedade, alegria , tristeza e 
desconforto 

P
o

li
ti

 
2
0
0
8
 

Estudo 
aberto 

36 10 

 20 trains 600pls 
EMTr 
15Hz/100%LM 2s/30s int. 
CPFDL E 

_ 
Aproximação 0  na 
EVA de fissura 

_ 
SCID II, Gamblig task, WAIS-
R, EVA 0 -3 

R
ib

e
ir

o
 

2
0
1
2
 

ECRC 
duplo cego 

25 20 
25 trains 1250 pls EMTr 
5Hz/120%LM 10s/20s int. 
CPFDL E (5cm) 

EMTr placebo 
s/estímulo com 
o mesmo som 
da EMTr ativa 

Avaliar mudanças no 
consumo através 
análise de urina  

Redução dos 
escores de 
fissura na MCCS 
e nos testes 
neuropsicológicos 

SCDI, hemograma completo 

EGG e RMI; ASI; BDI; HDRS, 

HARS, MCCS (EMT); análise 

urina; quest. de uso; testes 

WAISIII; Trilhas; SCWT; 

WSCT; IGT; RAVLT; FAS; 

TML 

H
a
lo

n
  

2
0
1
5
 ECC 

crossover 
cegamento 

simples 

11 

1 
 

EMT/TBSc 
ativa e 
placebo 

2 trains TBSc 1800pls 
total 3pls burst (50Hz) a  
5Hz/100% LM, 15 pls 
/seg - 60s int. -CPFM E 
(FP 1 EEG)  

EMTr placebo, 
2 eletrodos no 
escalpo que 
passam 
corrente e 
bobina a 180◦ 

Mudança na atividade 
cortical do CPF medial 

Mudança auto-
relato de fissura 

DSM-IV; MINI; ASI; AUDIT; 
STAI; CCQ; BDI; fMRI; 
Fagerstrom Test ; análise de 
urina. 
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Quadro 5  Estudos com usuários de cocaína (continuação) 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário 
Desfecho 

secundário 
Instrumentos 

T
e
rr

a
n

e
o

 
2
0
1
6
 ECRC – 

em 2 
estágios 

16 EMT 
16 C 

8 
 

Est. 1 até 29º. 
dia e  
8 Est. 

2folow up 

40 trains 2400 pls EMTr 
15Hz/100%LM   
4,5s/15s int. 
CPFDL E 
(neuronavegação) 

Farmacoterapia 
Análise de urina 
negativa para cocaína 

Aproximação de 0 
na EVA de 
fissura; redução  
de pontos na sub-
escala de 
depressão; 

Análise de urina para 
cocaína, a THC, morfina, 
metadona, ATS, MTF, 
fenilciclidina. EVA 0-10de  
fissura , questionário de  
EA, escala SCL-90 
depressão.    

B
o

ll
o

n
i 

2
0
1
6
 ECRC 

duplo 
cego 

18 
10EMT 

8C 
12 

1000 pls H1-coilEMTr 
10Hz/100%LM 
CPF bilateral 

Placebo H1-coil 
TMS 

Análise do cabelo 
negativa para cocaína 

_ 
DSM-V e Análise do 
cabelo para cocaína 

R
a
p

in
e
s
i 

2
0
1
6
 Estudo 

aberto 
duplo 
cego 

7 12 

720pls 20 trains Ente H1-
coil 15Hz/100%  
 2s/20s int. 
CPFDL (5,5cm) bilateral 
preferência E 

_ 
Aproximação 0  na 
EVA de fissura 

_ 
DSM-IV-TR, EVA de 0a 
10  
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Quadro 5  Estudos com usuários de cocaína (continuação) 

Estudo 
Tratamento 
Associados 

Condições de 
abstinência 

Folow up Efeitos Adversos Abandono Resultados 

C
a
m

p
ro

d
o

n
 

2
0
0
7

 

_ 
pacientes internos, 
urina negativa antes 
do início do estudo 

Após 4h 
efeito se 
extinguiu 

Desconforto em 
ambos os lados 
Nenhum outro efeito 
adverso 

0 

Redução da fissura ** , redução da ansiedade** e 
aumento da alegria* no lado direito e  aumento da 
tristeza no  LE*. Nenhum efeito na fissura no lado 
esquerdo, desconforto em ambos os lados*** 

P
o

li
ti

 
2
0
0
8
 

_ 
Completa 
desintoxicação antes 
do estudo 

_ Ñ relatado 0 
Significante redução da fissura a partir da 7ª 
sessão*** 
4200 pulsos 

R
ib

e
ir

o
 

2
0
1
2
 Foi permitido o 

uso de 
Clonazepam 
até 4mg/dia 

20 dias ou menos de 
abstinência e 
internação voluntária 
durante o período de 
EMTr 

2 meses após 
o término da 
EMT meses 
com grupo 
terapêutico 

Ñ relatado _ 

Redução da intensidade de da fissura no gr. EMTr 
ativo*** Redução do consumo entre as semanas 5-7 
no grupo ativo. Melhora nas Escalas HDM* e HAM** 
no grupo ativo; na Escala BIS não houve diferença; 
Escala ASI aumento da preocupação com álcool no 
grupo placebo; Testes neuropsicológicos não houve 
diferenças 

H
a
lo

n
 

2
0
1
5
 

_ 
Condição de análise 
de urina negativa 

_   _ 

Redução da fissura grupo ativo*** comparada a 
TBSc placebo. Aumento da atividade em regiões 
relacionadas ao centro executivo como preconizo 
direito e do giro angular, e maior redução da 
atividade na ínsula, giro temporal medial, tálamo e 
núcleo caudado em comparação c placebo. 

T
e
rr

a
n

e
o

 
2
0
1
6
 

Dissolveram 
para evitar 
consumo de 
álcool em 
ambos os 
grupos 

Não houve 
desintoxicação 

Estágio 2  
29º-63º.dia - 
10 do gr. C 
recebem  8 
sessões EMT 

Pequeno 
desconforto em 
alguns pacientes nas 
primeiras sessões.  
Nenhum efeito 
adverso sério 

3 no gr. C no 
estágio1; 10 C vão 
TMS;1 TMS no 
estágio 2; 1C fim 
1º estágio, 2C 
mantêm tão. farm. 
estágio 2 

Redução de fissura* e do consumo** no grupo EMT 
em relação ao grupo controle. Sem diferenças entre 
EMT e controle no estágio 2; 
Melhora depressão* nos 2 grupos, sem diferença 
entre os grupos. 
Melhora significativa da depressão* nos 2 grupos, 
não houve significativa diferença entre os grupos 
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Quadro5 – Estudos com usuários de cocaína (continuação) 

Estudo 
Tratamento 
Associados 

Condições de 
abstinência 

Folow up Efeitos Adversos Abandono Resultados 

B
o

ll
o

n
i 

2
0
1
6

 

Ñ relatado 
Não houve 
desintoxicação 

Após TMS  
1 participante 
grupo TMS relatou  
fraca cefaléia 

4 excluídos pela 
quantidade de 
uso de cocaína 
 
3 abandonos no 
gr.C e 1 no EMT 
antes da 12ª 
Sessão 

Redução no consumo de cocaína após 3 
meses*  e após 6 meses** no grupo EMTr ativo 
e não na EMTr placebo não houve diferença 
entre os grupos. 

R
a
p

in
e
s
i 

2
0
1
6

 

Fármacos já 
usados antes 
do início do 
estudo 
(1mês) 
s/alterações 

Não houve controle 
de consumo 

4 semanas 
após o fim 
do tão. 

Não houve efeitos 
adversos  

Ñ relatado 
Redução da fissura na 2a. semana***; 4a. 
semana *** e 8a. semanas **. Houve aumento 
da fissura entre 4a e 8a* semana. 

 

Legenda 

p≤0.05*; p≤0.01**; p≤0.001*** 

ASI – Addiction Severity Index; ATS – Anfetaminas; BDI – Beck depression inventory AUDIT – Alcohol Use Identification Test; C – Controle; COWA- CPFDL 
– Dorsolateral pré-frontal córtex; EA – efeito adverso; EAV – Escala Visual Analógica; ECC – Ensaio Clínico Controlado; ECRC – Ensaio Clínico 
Randomizado Controlado; EGG – Eletroencefalograma; EMT– Estimulação Magnética Transcraniana; EMTr – EMT repetitiva; EMTp – EMT profunda ;FAS – 
Fluência Fonêmica; FU – Follow-up.;gr. – Grupo; HDRS – Hamilton Depression Rating Scale; HARS – Hamilton Anxiety Ratings Scale; IGT – Iowa Gambling 
Task; LD – Lado direito; LE – Lado esquerdo; LCPF – Lateral pré-frontal córtex; m – Músculo; Mini – Mini International Neuropsychiatric Interview; MMSE – 
Mini Mental State Examination; MoCA – Montativo Congnitive Assessment; MCCS – Minnesota Cocaine Craving Scale CPFM – Medial pré-frontal córtex; 
MTF – Metanfetamina; COF – Órbito frontal córtex;RAVLT  - Teste de Aprendizagem Auditivo Verbal Rey; RMI – Ressonância Magnética; fRMI – 
Ressonância Magnética funcional; SCID – Strutural Clinical Interview; SCL-90-R – Sympton Check List -90-R; SDT – Standart Drug Treatment;STAI – 
State;SCWT – Stroop Color Word Test;TML – Teste de Memória Lógica; WAISIII – Teste de vocabulários WSCT – Wisconsin Sort Card Test 
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2.3. RESULTADOS  

2.3.1 Estudos da EMTr  no Uso Prejudicial de Cocaína: Temas Enfocados 

A fissura (craving) por drogas é comumente entendida como um sentimento de 

necessidade urgente de consumir a substância e tem sido freqüentemente implicada 

como fator gatilho para o consumo, principalmente nos casos do uso prejudicial. A 

redução dos escores de fissura e consumo foram desfechos comuns (primários ou 

secundários) em todos os estudos que avaliaram o tratamento com EMTr no 

transtorno por uso de cocaína (TUC). Os temas que serão apresentados a seguir se 

referem a esses principais resultados. Os demais desfechos investigados pelos 

autores serão comentados no tema 3.1.6. 

 

2.3.1.1 Variação da área cortical da intervenção: pré-frontal dorso-lateral e medial 

 As duas áreas corticais de escolha para estimulação nos estudos 

apresentados foram o córtex pré-frontal dorso lateral –CPFDL e o córtex pré-frontal 

medial – CPFM. Dos sete estudos com EMTr e dependentes de cocaína, cinco 

definem o CPFDL como área alvo (Camprodon e col., 2007; Politi e col., 2008; 

Ribeiro, 2012; Terraneo e col., Rapinesi e col., 2016).  Bolloni e col. (2016), que 

usaram a bobina H-1, não especificaram a área pré-frontal no seu estudo, mas 

indicaram preferência no hemisfério esquerdo. Hanlon e col. (2015) escolheram o 

CPFM e fizeram inibição com pulsos contínuos de EMTr TBS. Todos os que 

avaliaram a redução da fissura e consumo encontram resultados positivos com a 

EMTr em ambas as áreas de aplicação. 

Como falado anteriormente o uso prejudicial de cocaína afeta áreas 

neocorticais importantes de controle inibitório que são fundamentais na organização 

do indivíduo (Volkow e col., 2016; Bechara e col., 2005). Os estudos que escolheram 

estimular o CPFDL apoiam-se nas hipóteses de que mudanças na ativação da área 

estimulada provocam melhoras das funções locais de controle executivo, resultando 

no restabelecimento da capacidade de fazer escolhas racionais (Rapinesi e col., 

2016; Ribeiro, 2012). Da mesma forma, acreditam que os efeitos transinápticos 

indiretos modulatórios reorganizam o sistema neurotransmissor na via mesolímbica 

cortical, refletindo em respostas de recompensa mais saudáveis (Camprodon e col., 

2007; Politi e col., 2008; Bolloni e col., 2016; Terraneo e col., 2016).  
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Pesquisas com compulsões por outras SPAs também usaram esta áreas com 

objetivos e resultados semelhantes (Mishra col., 2010, 2015; Höppner col., 2011; 

Herremans e col.,2012, 2013, 2015, 2016; Rapinesi col., 2015; Girardi col.,2015, Del 

Felice col.,2016; Eichhammer col., 2003; Johann col., 2003; Amiaz col.,2009; Wing 

col.,2012; Li col.,2013, Sheffer, col.,2013; Dieler col.,2014; Dinur Klein, col.,2014 

Prikyl col.,2014; Prifl col., 2014; Trojak col., 2015).  

As intervenções com EMTr realizadas no córtex medial pré-frontal – CPFM, 

também tiveram o objetivo de reduzir comportamento compulsivo.Hanlon e col. 

(2015) observaram redução de fissura em usuários de cocaína ao inibir o CPFM. No 

mesmo artigo os autores fizeram uma revisão dos principais estudos com uso 

compulsivo de substância até aquela data. Sugerindo dois tipos de estratégias para 

intervir com EMTr no uso compulsivo de substâncias. A primeira seria a estimulação 

do CPFDL com objetivo de potencializar o controle executivo e promover maior 

inibição dos impulsos. A segunda estratégia seria a inibição no CPFM que engloba 

estruturas como o córtex órbito-frontal com funções de tomada de decisão e 

atribuição de valores (Volkow, 2003). 

Segundo Hanlon, estas estruturas são “entradas corticais do estriado ventral”, 

e que uma intervenção com EMTr nesta área provocaria uma resposta direta no 

estriado ventral. Desta forma, a inibição do CPFM inibiria também a hiperatividade 

dopaminérgica no estriado - observada durante a expectativa de uso da substância –

melhorando as funções de recompensa e reduzindo a fissura (Volkow, 2003, Hanlon 

e col., 2015). O aumento do tempo de abstinência também foi observado em 

usuários de álcool com a inibição do pré-frontal córtex dorso medial (De Ridder e 

col., 2011). Redução de sintomas compulsivos foi observada também na ativação 

desta área com EMTr(Cecanti e col., 2016; Downar e col., 2012)  

Alguns pesquisadores investigam a relação entre as duas áreas citadas 

(CPFDL e CPFM), dispondo-as em redes de conexões,de acordo com suas funções. 

O CPFDL, entre outras estruturas, representa a rede neural executiva (executive 

network) e o CPFM tem funções da rede de modo padrão (default mode network). 

Liston e colaboradores (2014) observaram que o EMTr de alta frequência no CPFDL 

esquerdo provocou redução na hiperconectividade, na área ventro-medial pré-frontal 

como em outras estruturas desta rede neural, em pessoas com depressão (Liston e 

col. 2014). 
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2.3.1.2 Definição do hemisfério: lado direito e lado esquerdo 

A escolha do hemisfério estimulado é comumente relacionada às variações 

de atividade cortical encontradas em indivíduos com determinadas patologias. Por 

exemplo, presume-se que indivíduos com depressão unipolar apresentam o 

metabolismo cortical pré-frontal dorso lateral aumentado no lado direito e diminuído 

do lado esquerdo (Lefaucheur e col., 2014; Kennedy e col., 1997; Eschweiler e col., 

2000), o que leva os pesquisadores a escolher estimular à esquerda e inibir à direita 

(Lefaucheur e col., 2014; Kennedy e col., 1997; Eschweiler e col., 2000).  De acordo 

com as diretrizes baseadas e evidências, os estudos que usaram alta frequência no 

CPFDL esquerdo e em baixa frequência do lado direito foram recomendados com 

“A”, “efeito antidepressivo definido”, e “B”, “provável efeito antidepressivo” 

(Lefaucheur e col., 2014). A eficácia em ambos os protocolos é baseada em 

observações de alterações no metabolismo cortical.   

Substâncias psicoativas provocam alteração na ativação cortical pré-frontal 

(Volkow e col.,2003; Fowler e Volkow, 2000; Dom e col., 2005; Volkow e Koob e Mc 

Lellan, 2016). Depressores do sistema nervoso central como o álcool produzem 

redução da atividade cortical inicialmente, seguido de hiperatividade na abstinência. 

No caso dos estimulantes ocorre uma reação inversa. O aumento do fluxo 

sanguíneo cerebral e hiper-ativação cortical logo após o uso e hipoativação na 

abstinência (fim do efeito) da droga (Fowler e Volkow, 2000; Volkow e col., 2003). 

Ambos depressores e estimulantes apresentam hiperatividade do COF relacionada à 

fissura, diante de estímulos gatilhos relativos ao uso da droga (Dom e col., 2005; 

George e col., 2001; Fowler e Volkow, 2000).  

As investigações em torno dos efeitos da EMTr no lado direito ou esquerdo se 

direcionam por vezes para as mudanças comportamentais, mecanismos de controle 

de impulso e de respostas emocionais relacionados com sistemas envolvidos no 

ciclo da dependência (Knoch e col., 2006; Pascual-Leone e col., 1996). Knoch e col. 

(2006) produziram interrupção transitória das funções nos córtices pré-frontais direito 

e esquerdo com EMT de baixa frequência e avaliaram comportamento de risco em 

indivíduos saudáveis. Observaram que os sujeitos que tiveram o hemisfério direito 

inibido tinham maior propensão fazer escolhas menos conservadoras e mais 

arriscadas do que os que receberam a EMTr no lado esquerdo e do grupo com 

EMTr placebo. Por outro lado, resultados no humor apontaram para maior alegria no 

grupo que recebeu EMTr inibitória à direita. Os autores atribuíram aumento do 
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comportamento de risco (escolhas menos conservadoras) ao aumento da alegria 

(Knoch e col., 2006).Postulam que o CPFDL direito está engajado no processo de 

tomada de decisão possivelmente por sua estreita conexão com COF, e que este 

reage ao ser indiretamente acionado por impulsos aplicados no CPFDL direito. Não 

encontra correlação entre as escolhas de risco apresentadas e o “equilíbrio de 

recompensa”, atribuindo os resultados a maior “insensibilidade ao risco” do que 

aumento da “sensibilidade à recompensa” (Knoch e col., 2006). Concluindo que o 

CPFDL direito, e não o esquerdo, atua de forma importante na supressão de 

escolhas superficialmente sedutoras (Knoch e col., 2006). 

Anteriormente ao estudo de Knoch e col. (2006), Pascual-Leone e 

colaboradores (1996) investigaram mudanças de humor em pacientes saudáveis 

após estimulação com EMTr no CPFDL de ambos os hemisférios. Aplicaram alta 

frequência (10Hz) no lado direito, esquerdo e medial usando como desfechos de 

comparação escalas de humor com as variáveis: cansaço; desconforto; ansiedade; 

alegria e tristeza. Os resultados apontaram para maior aumento da tristeza e 

redução da alegria no CPFDL esquerdo comparado às duas outras áreas de 

estimulação.  

Os autores observaram também um aumento da alegria no lado direito 

comparado ao lado esquerdo e aumento da ansiedade no lado esquerdo comparado 

ao córtex medial (Pascual-Leone e col., 1996b). Dois pontos foram ressaltados como 

possíveis vieses no resultado do estudo. O fato da maioria dos pacientes sentir 

maior desconforto associado a relato de aflição na estimulação à esquerda, o que 

pode ter aumentado a tristeza nesta condição. Em segundo lugar, os efeitos 

encontrados após as sessões podem ter sido mascarados pelo pouco intervalo entre 

as sessões (30 minutos).  

A resposta oposta contralateral na área homóloga da região estimulada é 

mencionada por alguns autores (George e col., 1999; Camprodon e col., 2007). 

George col. (1999) observaram que 20 minutos de EMTr alta frequência no CPFDL 

esquerdo reduziu a perfusão homologamente à direita, aumentou a perfusão relativa 

no córtex órbito frontal direito e esquerdo e no hipotálamo (George e col., 1999).  

Foi possível observar também respostas em áreas distantes da região cortical 

de aplicação da EMTr, de acordo com a intensidade usada na estimulação. Nahas e 

col.(2001) usaram 1Hz em três intensidades diferentes (80%, 100% e 120% LM) e 

perceberam que a intensidade 120% produziu melhor ativação local e bilateral,sendo 
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o efeito bilateral melhor observado a 80%, mas sem alterações significativas nos 

lobos pré-frontais, que a 100% de forma assimétrica houve ativação contralateral e 

que todas as três intensidades mostraram ativação no lobo temporal (Nahas e col., 

2001).  

Essas variações também podem ser notadas quando se compara as 

frequências aplicadas. Speer e col. (2000), após aplicar em baixa frequência (1Hz) 

em pacientes com transtorno depressivo unipolar no CPFDL esquerdo, observaram 

redução no fluxo sanguíneo cerebral regional (rCBF) em algumas áreas do CPF 

direito, pré-frontal medial esquerdo,gânglio basal esquerdo e amígdala esquerda. 

Com os mesmos pacientes, em alta frequência (20Hz) e área de estimulação, 

constataram aumento do rCBF no córtex pré-frontal; na ínsula, gânglio basal e 

amígdala esquerdos; uncos, hipocampo, parahipocampo, tálamo e cerebelo 

bilateralmente. Nos resultados, em ambas as condições, houve melhora dos 

sintomas depressivos. Os autores chamam a atenção para um resultado não 

esperado. Os participantes que relataram melhora com a EMTr a 1Hz, quando 

trocaram para 20Hz, apresentaram piora nos sintomas, da mesma forma que os que 

melhoraram com alta frequência pioraram quando trocaram para baixa 

frequência,mostrando que as respostas podem estar associadas a características de 

ativação neuronais individuais (Speer e col., 2000). 

As áreas pré-frontal dorso lateral (esquerda ou direita) são as mais estudadas 

com EMT em indivíduos com transtornos por SPAs (Camprodon e col.,2007; 

Politi2008 e col. ; Ribeiro, 2012; Terraneo e col., 2016; Bolloni e col., 2016; Rapinesi 

col., 2016; Mishra col., 2010, 2015; Höppner col., 2011; Herremans col.,2012, 2013, 

2015, 2016; Rapinesi col., 2015; Girardi col.,2015, Del Felice col.,2016; Eichhammer 

col., 2003; Johann col.,2003, Amiaz e col.,2009; Wing col.,2012, Li col.,2013, 

Sheffer, col.,2013 Dieler col.,2014; Dinur Klein, col.,2014 Prikyl col.,2014; Prifl col., 

2014; Trojak col., 2015). Porém, até o momento, não há clareza se, nesta 

população,qual dos dois hemisférios apresenta maior ou menor ativação (Bolloni e 

col., 2016; Volkow e Koob, 2016).  Mishra e col. (2010) não encontraram diferença 

nos escores de fissura por álcool ao estimular o CPFDL direito ou esquerdo, mas 

avaliaram possível benefício no sono de pacientes estimulados do lado esquerdo 

(Mishra e col., 2015).  

Entre os estudos de EMTr que investigaram resultados em indivíduos com 

transtornos por uso abusivo de cocaína, a escolha do hemisfério estimulado não foi 
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homogênea, com uma variação considerável proporcional ao número de estudos. 

Dos sete estudos,três usaram o CPFDL esquerdo como área de estimulação 

(Politi2008 e col.; Ribeiro, 2012; Terraneo e col., 2016); dois usaram bobina H-1 que 

abrange os dois hemisférios, com preferência à esquerda (Bolloni e col., 2016; 

Rapinesi col., 2016); um estimulou ambos os lados (Camprodon e col.,2007); um 

optou pelo córtex pré-frontal medial –CPFM esquerdo usando TBSc (Hanlon e col., 

2015).  

Camprodon e col. (2007) compararam efeitos com EMTr no CPFDL esquerdo 

e direito em indivíduos com TUC na forma fumada. Como desfecho principal avaliou 

mudanças nos escores de fissura em Escala Visual Analógica (EVA) aplicadas em 

três momentos antes e após cada sessão de estimulação e quatro horas após a 

estimulação. As sessões únicas crossover foram randomizadas na ordem de 

aplicação e realizadas com diferença de uma semana entre elas, com parâmetros 20 

trains10Hz/90%LM no CPFDL direito ou esquerdo. Resultados na redução dos 

escores de fissura foram observados com EMTr no lado direito e não no esquerdo, 

com efeitos notados por um período de quatro horas. Concluindo, os autores 

sugerem que, ao aplicar EMTr de alta frequência no CPFDL direito, ocorre melhora 

no controle sob as escolhas sedutoras, com conseqüente resultado na redução da 

fissura e que possivelmente este resultado é um reflexo de uma supressão da 

atividade neuronal contralateral (Camprodon e col., 2007). Esta hipótese pode estar 

vinculada à hiperatividade observada em estudos de neuroimagem com indivíduos 

com TUC na abstinência com o advento da fissura (Camprodon e col., 2007; Dom e 

col., 2005; Fowler e Volkow, 2000). Neste estudo todos os participantes estavam 

internados em recente desintoxicação (urina negativa para metabólitos de cocaína). 

Esta condição pode provocar o aumento da fissura e da atividade cortical 

(Camprodon e col., 2007; Dom e col., 2005; Fowler e Volkow, 2000; Volkow e col., 

2003).  

O primeiro estudo com EMTr, que usou o CPFDL esquerdo como área alvo 

para verificar mudanças na fissura em usuários com TUC, foi realizado em 2008 por 

Ernestina Politi e colaboradores. Com um desenho não controlado, 36 participantes 

receberam 10 sessões de EMTr de 20 trains na frequência de 15Hz/100% LM no 

CPFDL esquerdo. Considerando as propriedades modulatórias da EMTr, verificaram 

redução importante da fissura a partir da 7ª sessão, demonstrando que a EMTr no 

CPFDL esquerdo produz redução gradual da fissura por cocaína, por provável 
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interferência nos processos biológicos envolvidos na dependência (Politi e col., 

2008). 

Ribeiro (2012) também escolheu o CPFDL esquerdo como área de 

estimulação para seu estudo randomizado controlado com bobina EMTr placebo. Os 

dois grupos EMTr e controle receberam sessões com parâmetros de 5Hz/120%LM, 

com estimulação ativa ou placebo. Observou redução na intensidade da fissura no 

grupo EMTr ativa, comparado ao grupo controle placebo, após as sessões. O grupo 

estimulado ativamente também apresentou redução de metabólitos de cocaína 

(benzoilegonina) na urina entre a 5ª e 7ª semana do estudo, que voltou a aumentar 

na 8ª semana, indicando possível efeito transitório na redução do consumo. O autor 

postula que o resultado de redução de fissura é devido à liberação de DA em áreas 

subcorticais (estriado, núcleo caudado e globo pálido), além de modulação da 

atividade no COF e córtices orbito frontal e cingulado anterior esquerdo, provocadas 

pela ação da estimulação no CPFDL esquerdo (Ribeiro, 2012).  

Terraneo e col. (2016) estimularam o CPFDL esquerdo, com parâmetros 

semelhantes aos de Politi. Fizeram um estudo piloto randomizado controlado com 

dois estágios experimentais. Neste estudo, o grupo controle usou tratamento padrão 

farmacológico (Pramipexole 0.35 mg, Bupropiona 150 mg, Oxazepam 15 mg, 

Triazolam 0.25 mg, Gammahydroxybutyrate 1.75 g.), enquanto o grupo estimulado 

foi submetido a 8 sessões de EMTr (15Hz/100% LM). Observaram diferenças na 

redução da fissura e consumo no grupo estimulado em comparação ao controle. No 

segundo estágio do estudo, repetiram o mesmo procedimento com o grupo controle 

sem a farmacologia padrão usada no 1º estágio (uma semana washout). Em ambos 

os grupos estimulados (estágio 1 e 2), encontraram redução da fissura e do 

consumo, confirmando a eficácia da estimulação em alta frequência no CPFDL 

esquerdo (Terraneo e col., 2016). Baseados em achados anteriores (Cho e Strafella, 

2009 e Barr, 2011; Volkow e col., 2004; 2003), os autores acreditam a EMTr em alta 

frequência no CPFDL esquerdo melhora a função inibitória local, produzindo efeitos 

no controle da fissura e redução do consumo de cocaína (Terraneo e col., 2016). 

Rapinesi e Bolloni estimularam simultaneamente a área pré-frontal bilateral, com 

bobina H-1. Como anteriormente descrito, a bobina H-1 não a tem característica 

focal da bobina em 8, e sua transmissão é mais abrangente, capaz de atingir ambos 

os hemisférios. No entanto, direciona maior potência de transmissão a uma 

determinada área de preferência (hot spot) (Zangen e col., 2005; Rapinesi e col., 
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2016; Machado e col., 2011).Ambos os estudos relatam ser o lado esquerdo de 

preferência, mas consideram que os efeitos são resultado da ação bilateral (Bolloni e 

col., 2016; Rapinesi e col., 2016).  

Corinna Bolloni e col. (2016) investigaram mudanças de consumo de cocaína 

em indivíduos com TUC ao aplicar EMTr H-1 a 10Hz a 100% do LM bilateral no CPF. 

Observaram redução de metabólitos de cocaína na amostra de cabelo do grupo 

estimulado com EMTr real e não no grupo EMTr placebo, quando estes foram 

avaliados isoladamente. Na comparação entre os grupos não encontraram diferença 

(Bolloni e col., 2016). De acordo com objetivos iniciais do estudo, os autores 

esperavam que o resultado na diferença entre os grupos embasasse a hipótese de 

modulação nas áreas corticais hipoativas nesta população, além da melhora na 

função dopaminérgica. Embora não tenham encontrado interação entre os grupos, 

acreditam que a estimulação simultânea bilateral na região pré-frontal pode produzir 

redução de consumo de cocaína por longo tempo. Ressaltam a vantagem da bobina 

H-1 impactar tanto as áreas pré-frontais como subcorticais e, baseado nos achados 

de Strafella e Cho de 2001, que a aplicação bilateral simultânea pode produzir maior 

incremento no sistema dopaminérgico (Bolloni e col.; 2016).  

Rapinesi e col. (2016) realizaram estudo não controlado duplo cego aplicando 

15Hz na intensidade e 100%LM com EMTr profunda H-1 no CPFDL bilateral 

simultaneamente, a fim de atingir as áreas pré-frontais mediais e laterais e o COF 

(Rapinesi e col., 2016). Os resultados de quatro semanas de estimulação apontaram 

para redução progressiva de fissura com grande efeito na 2ª semana e manutenção 

dos escores de EVA de fissura, por mais quatro semanas após o término das 

sessões. Os autores postulam que a EMTrp no DLPC implica na melhora da “força 

da conectividade” entre o hipocampo e o CPF, resultando em melhora dos sintomas 

em indivíduos com TUC. Além disso, lembram que a deficiência na atividade cortical 

principalmente do CPFDL, provocada pelo uso abusivo de substâncias, prejudica a 

função de controle sobre o estriado e que os efeitos da EMTrp podem repercutir no 

restabelecimento de funções em áreas mais profundas acessadas por vias 

provenientes do CPFDL (Rapinesi e col.,2016). 

O último estudo a ser tratado neste tema é o de Hanlon e colaboradores de 

2015. Os autores usaram a EMTr Theta burst contínua –TBSc em indivíduos com 

TUC para investigar a mudança do metabolismo cortical por sinais dos níveis de 

oxigênio sanguíneo dependente observados em imagens de ressonância magnética 
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funcional - fMRI /BOLD e a redução da fissura neste grupo. O estudo realizou de 

forma crossover com duas sessões TBSc - uma ativa e uma placebo – com dois 

trains por sessão. Em cada train, três pulsos burst (50Hz) de 5Hz/100% LM foram 

direcionados para o córtex pré-frontal medial – CPFM esquerdo de forma contínua. 

Este estudo foi o único, dentro dos aqui apresentados, que optou por usar a 

forma inibitória como tratamento para o TUC.  Seu trabalho presume investigar 

efeitos sobre os sintomas da dependência de SPAs, ao “atenuar” a atividade do 

CPFM e com isto também provocar um possível aumento na atividade do CPFDL 

nesta população (Hanlon e col., 2015). 

A principal diferença nos resultados de fissura entre a TBSc ativa e placebo 

foi em relação ao aumento da fissura em três indivíduos após a TBSc placebo. 

Porém os autores ressaltam a necessidade de um maior número de sessões para 

uma observação mais fidedigna de efeito. Além disso, chamam a atenção ao 

número reduzido da amostra como limite do estudo (Hanlon e col., 2015).  

 

2.3.1.3 Número de pulsos 

A partir da necessidade de encontrar o limiar de excitabilidade motora, 

intensidade mínima que provoque um potencial evocado, estabeleceu-se 

quantidade, frequência e intensidade adequadas de pulsos para obter um efeito 

(Ziemann e col., 2008).  A quantidade de pulsos é apenas um dos parâmetros de um 

protocolo de tratamento. Outros também relevantes como: frequência, intensidade e 

intervalo entre os trains, podem intervir no resultado de um tratamento. O número de 

pulsos, no entanto, talvez seja o único dentre os parâmetros que possa de ser 

comparável, quando incluímos três diferentes técnicas de aplicação da EMTr.  

Aparentemente o número de pulsos está relacionado com o tempo de 

duração do efeito. Mas além dos parâmetros intensidade/frequência citados, outras 

medidas como intervalo entre os trains, quantidade de trains por sessão e posição 

da bobina, são considerados na composição do protocolo e podem interferir nos 

resultados (Lefaucheur e col., 2014). Alguns autores inclusive chamam a atenção 

para ocasiões em que resultados diferentes são encontrados na aplicação de 

protocolos semelhantes (Lefaucheur, e col., 2014; Ziemann e col., 2008; Speer e 

col., 2009;Pascual-Leone e col., 1996; Pascual-Leone e col., 2005). Em relação a 

isto salientam a necessidade de se considerar os aspectos individuais (Speer e col., 
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2009; Lefaucheur, e col., 2014). No Quadro 6, estão listados os dados relativos aos 

pulsos de cada estudo.  

 

Quadro 6 – Pulsos 

 Camprodon Politi Ribeiro Hanlon Terraneo Bolloni Rapinesi 

Sessão 2000 D e E 600 1250 3900 2400 1000 720 

Total 
2000 D e E 

(4000) 
6000 25000 3900 

39000 grupo 
EMTr fases 1 + 2 

19500 grupo 
controle fase 2 

12000 8640 

Análises mais 
significativas 

2000 D 4200 25000 3900 19500 fases1 e 2 12000 4320 

Medição de 
Efeito 

4 horas lado 
direito 

Não 
relatado 

 

Não 
relatado 

Não 
relatado 

Não relatado 6 meses 
4 

semanas 

Desfecho Fissura Fissura 
Fissura e 
Consumo 

Fissura 
Fissura e 
Consumo 

Consumo Fissura 

Legenda: D – Direito; E – Esquerdo; EMTr – Estimulação Magnética Transcraniana repetitiva 

 

O primeiro estudo analisado observou dois desfechos: redução de fissura em 

três parâmetros da EVA Minessota para fissura: Intensidade da fissura, frequência 

da fissura na última semana e duração da fissura na última semana; e, pela análise 

de urina, a redução do consumo de cocaína. A 1ª análise estatística foi realizada 

logo após o fim das vinte sessões com 25000 pulsos, que resultou na redução da 

intensidade da fissura (p=0.000) no grupo estimulado com EMTr real em relação à 

estimulação placebo. Nas outras condições da escala não foi observado diferenças 

(Ribeiro, 2012). 

Análise de urina para verificação da redução de consumo foi realizada 

semanalmente. A comparação dos dados entre a linha de base e o fim do 

tratamento (25000 pulsos) não favoreceu o tratamento. Observou-se, contudo 

redução de consumo (p<0.05) entre a 5ª. e7ª semana do estudo, ou seja, entre a 1ª 

e 3ª semana após o término das sessões de EMTr no folow up. O consumo voltou a 

aumentar na semana seguinte (Ribeiro, 2012).  

Bolloni e colaboradores (2016) estudaram o efeito terapêutico do EMTr no córtex 

pré-frontal bilateral, com bobina H-1, na redução da ingestão de cocaína em uma 

amostra de pacientes com transtorno de uso de cocaína atual. Analisaram o 

desfecho pela redução de cocaína, benzoilecgonina e outros análogos deteriorados, 
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em amostra de cabelo dos participantes. O total de pulsos EMTr foi 12000. Em 

primeira análise não encontraram interação entre os grupos, portanto não houve 

diferença na redução de consumo (p=0.84), entre o grupo que recebeu EMTr real ou 

placebo. Na análise exploratória os resultados apontaram para uma redução do 

consumo ao longo do tempo no grupo EMTr ativa, nos dados avaliados após três e 

seis meses do término das estimulações, (p<0.02) e (p<0.01) respectivamente. 

Isoladamente foi possível observar diferença entre os grupos ao longo do tempo 

com redução apenas no grupo ativamente estimulado (p=0.04) em relação ao grupo 

placebo (p=0.20). A proporção de desistências durante o estudo (10% EMTr ativo e 

37% placebo), foi um dado considerado relevante nos resultados. A maior aderência 

no grupo EMTr ativa foi interpretado pelos autores como efeito da EMTr na 

modulação dos circuitos relacionados motivação, cognição e complacência (Bolloni e 

col., 2016).  

Politi e col.(2007) e Rapinesi e col.(2016) usaram número aproximado de 

pulsos por sessão, 600 e 720 respectivamente. Realizaram estudos com desenho 

semelhantes, abertos não controlados e avaliaram apenas a fissura como desfecho, 

usando iguais parâmetros de frequência e intensidade (15Hz/100%LM). No estudo 

de Politi durante as sessões de EMTr a fissura foi reduzindo gradualmente e o dado 

mais significativo (p<0.004) foi observado na 7ª sessão com 4200 pulsos. Dados 

sobre o término do efeito não constam na descrição do estudo (Politi e col., 2008). 

O estudo de Rapinesi e col. (2016) foi mais longo e a redução da fissura foi 

observada após a 6ª sessão com 4320 pulsos (p<0.001), e após a 12ª.sessão com 

8640 pulsos (p<0.001) com maior decréscimo em 8640 pulsos. Não houve diferença 

entre estes dois momentos de avaliação. O efeito em relação à linha de base se 

manteve no folow up, quatro semanas após o término das sessões (p<0.003). Porém 

houve aumento da fissura nas primeiras quatro semanas (p<0.014),após  o término 

das sessões (Rapinesi e col., 2016).  

Como já detalhado no tema lateralidade, Terraneo e col. em 2016 

desenharam um estudo em dois estágios experimentais. O número total de pulsos 

aplicados grupo experimental foi de 39000. As análises estatísticas foram realizadas 

aos 19500 pulsos (8 sessões) no fim de cada fase. O grupo estimulado mostrou 

diferenças na redução fissura (p=0.038) e do consumo (Q-quadrado p=0.004/logrank 

p=0.0013) em relação ao grupo controle que usou tratamento padrão com 
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farmacoterapia. Na 2ª fase, dez participantes do grupo controle trocaram para o 

tratamento de EMTr e fizeram o mesmo protocolo do grupo experimental da fase1. 

Uma nova análise foi feita no fim da 2ª fase, e os autores compararam o 

resultado da dos dois grupos após 19500 pulsos. Em relação à fissura não houve 

diferença entre os grupos (p>0.05). Quanto ao desfecho redução de metabólitos de 

cocaína na urina, fizeram uma comparação das duas fases com o grupo controle. Na 

primeira fase treze participantes 61% consumiram cocaína usando medicamentos e 

esta proporção reduziu para 30% entre os dez que receberam a EMTr (Terraneo e 

col., 2016). Não houve análise do grupo experimental (EMTr da primeira fase) após 

a repetição do procedimento (39000 pulsos), como também nenhuma referência no 

estudo do tempo de efeito. 

Camprodon e col. (2007) realizaram o primeiro estudo, publicado em 2007, 

com EMTr em sujeitos com desejo de interromper o uso de cocaína, sendo a via 

fumada preferencial dos participantes. Com desenho um randomizado controlado 

crossover teve como principal objetivo comparar os efeitos da EMTr do lado direito e 

esquerdo no CPFDL na redução da fissura. As intervenções de alta frequência no 

lado direito e esquerdo foram intercaladas por uma semana, ao menos, entre as 

sessões. Encontrou redução no “desejo de consumir cocaína” na estimulação à 

direita (p=0.002) e não à esquerda (p=0.7368). Na análise de tempo de efeito,quatro 

horas após EMTr, observaram diferença favorecendo um aumento da fissura 

(p=0.020), sem diferença com a linha de base (p=0.463). Com esse resultado os 

autores concluem que uma única sessão de EMTr ( 2000 pulsos) no CPFDL  direito 

com  parâmetros (10Hz/90%LM) produzem redução temporária (4h) na fissura por 

cocaína (Camprodon  e col., 2007). 

Hanlon e col. (2015) também realizaram apenas uma sessão usando EMTr 

Theta burst com pulsos contínuos TBSc. Direcionaram ao córtex pré-frontal medial 

CPFM esquerdo um total de 3900 pulsos divididos em 2trains de 1800 pulsos. Em 

cada train foram aplicados 3burst de 600 pulsos contínuos em 40 segundos. Como 

explicado anteriormente, a EMTr TBS condensa uma frequência de pulsos (burst de 

pulsos) em um único pulso e quando utilizada na forma contínua TBSc, é capaz de 

produzir efeitos inibitórios - depressão de longo tempo (LTD-like ) (Huang e col., 

2011; Chung e col., 2015; Hanlon e col.; 2015). Este estudo avaliou a mudança na 

fissura, mas principalmente quis observar a atividade cortical e confirmar a hipótese 

inibitória da TBSc além de investigar se a inibição local (CPFM) provocaria ativação 
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na área dorso lateral (Hanlon e col., 2015). Para verificar este efeito associou EMT a 

respostas hemodinâmicas BOLD (Blood oxygen level dependent) antes e após a 

TBSc (Hanlon e col., 2015). 

Ao aferir a fissura, os autores usaram três tipos de comparação entre os dois 

grupos: redução da fissura, manutenção da fissura e aumento da fissura. No grupo 

TBSc real houve redução da fissura em seis indivíduos e em cinco os níveis 

anteriores de fissura se mantiveram, sem aumento da fissura neste grupo. No grupo 

TBSc placebo em seis indivíduos a fissura reduziu, dois não apresentaram mudança 

e em três a fissura aumentou. A diferença total entre os grupos apontou para maior 

redução entre o TBSc real (p=0.0001) do que no grupo placebo. Essa diferença 

corresponde ao aumento da fissura no grupo placebo, mas esta não aparece na 

“pontuação média” entre os grupos (Hanlon e col., 2015). 

O número de pulsos variou entre os estudos, mas todos encontraram 

resultados favoráveis com efeitos de menor ou maior duração.  Em relação à 

quantidade de pulsos e tempo de efeito,os resultados mostram que: 2000 pulsos no 

CPFDL direito produzem redução da fissura durante quatro horas (Camprodon e 

col., 2007), que 25000 pulsos na área homóloga esquerda reduzem a fissura sem 

considerar tempo de efeito (Ribeiro e col., 2012); que 19500 pulsos no CPFDL 

esquerdo, reduzem significativamente a fissura e o consumo de cocaína após as 

EMTr (Terraneo e col., 2016) e que se observa diminuição de fissura quando se 

atinge 4200 pulsos na mesma área (Politi e col., 2008). 4320 pulsos aplicados com 

bobina H-1 em ambos os hemisférios, com preferência à esquerda, reduzem a 

fissura, mas não diferem de 8640 pulsos (embora apresentem maior redução na 

linha do tempo), que os efeitos de 8640 sobre a fissura são mantidos por, pelo 

menos, um mês (Rapinesi e col., 2016); e com idêntica técnica e local de aplicação 

12000 pulsos reduziram o consumo até seis meses após as sessões (Bolloni, e col., 

2016). Todos os estudos acima citados usaram alta frequência. Um único estudo 

que usou 39000 pulsos na forma inibitória TBSc na área pré-frontal medial esquerda, 

observou diferença significativa na diminuição da fissura no grupo EMTr real pelo 

aumento da fissura no grupo controle placebo, mas não houve diferença significativa 

entre a “pontuação média” entre os grupos (Hanlon e col., 2015). 
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2.3.1.4 Técnicas de aplicação da EMTr 

Como já descrito nos temas anteriores os estudos selecionados usaram três 

técnicas de aplicação, EMTr superficial com bobina em 8, EMTr profunda – EMTrp 

com bobina H-1 e EMTr TBSc com pulso contínuos com bobina em 8. Embora os 

desenhos tenham apresentado diferenças, os resultados entre os estudos foram 

semelhantes. Os dois estudos que usaram a bobina H-1 EMTrp, usaram o mesmo 

local de estimulação, número de trains por sessão e intensidade, com pouca 

diferença nos outros parâmetros. Ambos realizaram folow up com avaliação após 

um mês (Rapinesi e col., 2016); e três e seis meses (Bolloni e col., 2016),obtendo 

resultados positivos nos desfechos propostos.  

A bobina em 8 foi usada na EMTr superficial focal nos quatro estudos 

restantes (Camprodon e col., 2007; Politi e col., 2008; Ribeiro, 2012; Terraneo e col., 

2016). Comparado aos efeitos da bobina H-1 não se diferenciaram. É possível que a 

bobina H-1 por atingir áreas mais profundas produza efeitos mais prolongados. 

Rapinesi e col. (2015); Cecanti e col. (2015) e Girardi e col. (2015) também 

encontraram efeitos prolongados com EMTrp em estudos com usuários de álcool. 

Porém para que uma comparação de tempo de efeito entre a EMTr superficial e 

EMTr profunda seja efetiva, outros estudos com folow up semelhantes usando essas 

duas técnicas se fazem necessários.  

Hanlon e colaboradores (2015) usaram EMTr/TBSc que produz um efeito 

inibitório. Os demais estudos usaram frequência excitatória. Além disso, a área de 

aplicação escolhida, também diferiu da aplicada com as outras técnicas (CPFDL). 

Por estas diferenças, somadas às particularidades da aplicação da TBSc contidas 

no tópico da descrição da técnica, não foi possível comparar a TBSc diretamente às 

outras formas de EMTr usadas neste grupo de estudos. No entanto, como 

mencionado no início deste tema, os resultados foram semelhantes às demais 

técnicas de aplicação. 

 

2.3.1.5 Efeitos adversos e segurança 

De maneira geral os procedimentos foram bem tolerados pelos pacientes. Os 

estudos observaram apenas efeitos adversos leves, como dor na área estimulada no 

início dos pulsos, desconforto nas primeiras sessões e cefaléia fraca. O efeito 

indesejado mais preocupante na aplicação da EMTr é a convulsão. Existe uma 

preocupação quanto a este efeito adverso na aplicação da EMTr em usuários de 
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cocaína (Terraneo e col., 2016; Rossi e col., 2008) e, possivelmente por questão de 

segurança, quatro estudos condicionaram o tratamento à desintoxicação total, 

alguns inclusive com os pacientes internados (Camprodon e col., 2007; Politi  e col., 

2008; Ribeiro, 2012; Hanlon e col., 2015). 

Os três estudos mais recentes (Terraneo e col., 2016; Bolloni e col., 2016; 

Rapinesi e col., 2016) não relataram critério de inclusão de abstinência, no entanto 

não se diferenciaram dos demais estudos quanto aos efeitos adversos. Terraneo 

inclusive destaca, como um dos objetivos do estudo, avaliar a segurança da EMTr 

em usuários de cocaína.  

Não obstante, medidas de segurança também foram tomadas pelos estudos 

que não fizeram desintoxicação. Terraneo usou Disulfiram – comumente usado para 

tratamento do alcoolismo –nos participantes do estudo. O álcool na abstinência, 

diferente da cocaína, provoca hiperatividade cortical após o término do efeito (Dom e 

col. 2005) e o uso concomitante à cocaína e associado à EMTr seria passível de 

riscos de convulsão. Bolloni limitou a quantidade de uso na sua pesquisa e excluiu 

quatro participantes do estudo pelo consumo demasiado de cocaína relatado na 

linha de base, por ser superior à quantidade aceita pelo estudo (Terraneo e col., 

2016; Bolloni e col., 2016). 

 

2.3.1.6 Outros desfechos 

Alguns dos estudos apresentados realizaram outras avaliações concomitantes 

aos desfechos de fissura e consumo de cocaína. Hanlon e colaboradores 

demonstraram mudanças na atividade cortical através de observação sobre os sinais 

fRMI/BOLD de níveis corticais de oxigênio antes e após EMTr TBSc ativa e placebo. 

Os autores esperavam confirmar a hipótese de uma resposta de “conectividade 

anticorrelacionada” (Liston e col., 2014) entre o córtex pré-frontal medial e o CPFDL. 

Uma vez que fizeram inibição no CPFM desejavam provocar ativação no CPFDL.  

Embora os resultados não tenham se apresentado de forma direta, 

observaram um aumento da atividade em regiões relacionadas ao centro executivo 

como precuneus direito e do giro angular, e maior redução da atividade na ínsula, 

giro temporal medial, tálamo e núcleo caudado em comparação com a condição 

placebo. Além de disso esperavam confirmar os efeitos inibitórios da TBSc de 

depressão de longo tempo (LTD-like), e encontraram redução da atividade evocada 

pela EMT tanto nas imediações da bobina, como em projeções nas regiões do 
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estriado ventral incluindo o núcleo accumbens (p <0,05). De acordo com os autores 

estes efeitos foram confirmados pelo resultado de redução da fissura, já 

mencionado, pela inibição do CPFM na aplicação da TBSc ativa(Hanlon e col., 

2015). Na observação isolada da TBSc placebo constataram diminuição na atividade 

do cingulado, paracingulado e giro frontal inferior (p <0,01) (Halon e col., 2015). 

Como desfechos secundários Camprodon e colaboradores investigaram 

mudanças de humor em EVA de tristeza, ansiedade, alegria e também em relação 

ao desconforto com EMTr em alta frequência no DLPCF bilateral, comparando os 

dois hemisférios. Observaram redução da ansiedade (p=0.0034) e aumento da 

alegria (p=0.0139) na estimulação à direita e aumento da tristeza (p=0.0325) à 

esquerda. Houve desconforto na estimulação em ambos os lados (Camprodon e 

col., 2007). Este estudo confirma resultados anteriores (Pascual-Leone e col., 1996) 

Mudança na melhora da cognição foi um dos desfechos secundários 

investigado por Ribeiro, baseado em hipóteses sobre as disfunções cognitivas que 

podem ocorrer em indivíduos que fazem uso de cocaína de forma prejudicial. 

Aplicou uma série de testes específicos com objetivo de avaliar as funções da 

“memória, julgamento, capacidade de associar idéias, além de outras tantas”. Após 

EMTr com alta frequência (5Hz) no CPFDL esquerdo, o autor não observou 

diferença entre os grupos ativo e placebo (Ribeiro, 2012). Além desta ampla 

avaliação neuropsicológica, Ribeiro aplicou ainda escalas de depressão - Hamilton 

Depression Rating Scale – HDRS; ansiedade, Hamilton Anxiety Rating Scale 

(HARS); impulsividade, Barratt Impulsivity Scale – BIS; e severidade de uso de 

substâncias, Addiction Severity Index – ASI.  Encontrou diferença entre os grupos 

nas escalas de depressão (p=0,019) e ansiedade (p=0.007), apontando para 

melhora dos sintomas no grupo ativamente estimulado. Não houve diferença entre 

os grupos em relação à impulsividade. Resultados da escala ASI mostraram um 

aumento da preocupação com álcool no grupo EMTr placebo (p=0,047) (Ribeiro, 

2012). 

Terraneo e col. (2016) também avaliaram mudanças nos escores de 

depressão. Aplicaram a Sub-escala Lipman para depressão – SCL-90 antes e após 

EMTr e compararam com grupo de indivíduos que receberam tratamento 

farmacológico padrão. Os escores de depressão reduziram em ambos os grupos, 

mas sem diferença entre eles (Terraneo e col., 2016). Os autores incluíram 

avaliação de efeitos adversos do tratamento com EMTr na população alvo.
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2.4. DISCUSSÃO 

A principal motivação em fazer esta revisão foi encontrar novos dados sobre a 

estimulação magnética transcraniana de usuários de cocaína que se somassem aos 

dois estudos publicados em 2007 e 2008 (Camprodon e col., 2007; Politi e col., 

2008), anteriormente analisados em nossa revisão publicada em 2015 (Apêndice A). 

Entre a revisão de 2015 e a presente pesquisa, outros dois estudos foram 

mencionados em revisões: Ribeiro e col., (2012) em Gorelik e col. (2014) e Hanlon e 

col. (2015) em Salling e Martinez (2016). Um comentário de Ferenczi &Deisseroth 

(2016) foi publicado sobre o estudo de Terraneo e col. (2016). 

O que foi observado como marcante nos estudos de EMTr com dependentes 

de cocaína a partir de 2015, é que eles somam às pesquisas semelhantes 

anteriormente realizadas novos protocolos da EMTr até então não investigados no 

consumo compulsivo por cocaína, e pouco explorados nas outras compulsões. Por 

exemplo, a área pré-frontal medial – CPFM, encontrada na literatura desde 1996 em 

estudos que avaliaram mudanças de humor (Pascual-Leone e col., 1996), 

recentemente tem sido proposta como protocolo de tratamento para transtornos de 

consumo compulsivo. O primeiro estudo de caso, publicado por De Ridder e col. 

(2011) com usuário de álcool com a inibição no CPFM, especificamente na região 

dorsal, teve como resultado a redução de fissura. Este resultado, igualmente na 

forma inibitória de EMTr (TBSc), foi encontrado por Hanlon e col. (2015). 

Curiosamente alguns estudos mostraram resultados semelhantes de redução de 

sintomas compulsivos, quando ativaram a mesma área com EMTr em alta 

freqüência (Downar e col., 2012; Cecanti e col., 2016), mostrando que tanto a 

inibição quanto a ativação do CPFM podem trazer benefícios para restabelecimentos 

de funções associadas no controle de impulso. Os mecanismos neuronais 

envolvidos, no entanto, não são completamente esclarecidos, necessitando estudos 

que complementem essas investigações. 

A área CPFDL é a mais usada nos estudos de compulsão por SPAs, 

possivelmente porque já existem protocolos aprovados para outros transtornos 

psíquicos com EMTr (Lefaucheur e col., 2014). Nos estudos revisados neste 

trabalho, esta área foi alvo da maior parte dos autores, com resultados positivos nos 

respectivos desfechos (Camprodon e col., 2007; Politi col., 2008; Ribeiro, 2012; 

Terraneo e col., 2016; Bolloni e col., 2016; Rapinesi col., 2016). Destes, alguns 

aumentaram o campo de estimulação atingindo outras áreas pré-frontais (Bolloni e 
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col., 2016; Rapinesi col., 2016). A inibição desta área apresentou aumento da 

abstinência em estudo com tabagistas (Trojak e col. 2015). Em relação a este 

resultado, possíveis fatores podem estar condicionados ao hemisfério de aplicação. 

Hanlon e col. (2015) têm como principal objetivo avaliar a relação entre estas 

duas importantes áreas, a de controle executivo (CPFDL) e a de tomada de decisão 

(CPFM), a partir da observação dos níveis de oxigênio dependente em fRMI. 

Esperavam confirmar a relação “anticorrelacionada”, proposta por Liston e col. 

(2014), observando ativação neuronal dorso lateral com inibição medial (Hanlon e 

col., 2015).  Embora este efeito não tenha se mostrado de forma direta, seu estudo 

encontrou outras informações da ativação neuronal,como a diminuição local em 

áreas próximas à bobina e em projeções para o estriado ventral e aumento da 

atividade em regiões como no precuneus e giro angular. A possibilidade de modular 

áreas importantes de regulação do impulso relacionadas ao CPFM e do sistema de 

recompensa (núcleo accumbens) leva os autores a colocar a inibição do CPFM e a 

ativação do CPFDL como duas estratégias de tratamento para pessoas com 

transtornos compulsivos por substâncias com EMTr, no caso, com dependência de 

cocaína. 

A opção de intervenção de acordo com a definição do hemisfério (lado direito 

ou esquerdo), teve uma apresentação introdutória trazendo cinco importantes 

autores em pesquisa da EMTr (Knoch e col., 2006; Pascual-Leone e col., 1996 

George e col., 1999 Nahas e col., 2001 Speed e col., 2000). A idéia de reunir estes 

autores foi uma tentativa de entender algumas das hipóteses que eles lançam sobre 

a aplicação da EMTr em um dos hemisférios, e seus efeitos em área homóloga 

contralateral. 

Algumas associações como comportamento de risco (Cruz, 2002) e 

mudanças de humor (Volkow, Koob e Mac Lellan 2016; Camprodon e col., 2007; 

Cruz, 1996) são relacionadas como consequentes ao uso prejudicial de SPAs. No 

que se refere às mudanças de humor, o aumento da alegria foi relatado na 

estimulação do CPFDL direito e aumento da tristeza na estimulação da mesma área 

à esquerda (Pascual-Leone e col., 1996). Estes resultados foram confirmados no 

estudo de Camprodon e col. (2007) que também observaram a redução da 

ansiedade e da fissura por cocaína quando compararam a EMTr nos dois 

hemisférios. Em outro estudo, a inibição do CPFDL direito (1Hz) também resultou 

em aumento da alegria e foi relacionada com o aumento do comportamento de risco 
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a partir de “escolhas menos conservadoras” (Knoch e col., 2006). Esses resultados 

parecem contraditórios quando se tem o olhar de efeitos opostos correlacionados, 

isto é,a ativação em um hemisfério provocaria inibição contralateral e vice-versa. A 

hipótese de resposta oposta contralateral aparece nos resultados de George e col. 

(1999) quando este grupo fez a estimulação do CPFDL esquerdo e observou 

redução da perfusão à direita. Nahas e col. (2001) também observaram efeito 

contralateral com frequência de 1Hz no CPFDL esquerdo na intensidade de 

100%LM.  

Protocolos recomendados para tratamentos de transtorno depressivo 

refratário foram os que usaram alta frequência no CPFDL esquerdo e baixa 

freqüência na área homóloga contralateral (Lefaucheur e col., 2014). Os autores das 

diretrizes, no entanto, ressaltam que a dicotomia EMTr excitatória e inibitória deve 

ser relativizada porque, nesses resultados, alguns mecanismos do comportamento 

neurotransmissor subjacentes podem estar envolvidos. Eles sugerem que esta 

justificativa parece mais plausível do que “anticorrelação” aparente (Lefaucheur e 

col., 2014). Sobre este assunto, Speer e col. (2000) postulam que as respostas 

comportamentais, na inibição ou ativação de uma área, podem estar relacionadas a 

padrões individuais de atividade neuronal anteriores à aplicação da EMTr (Speer e 

col., 2000).  Não obstante, resultados de redução da fissura e/ou consumo de 

cocaína foram observados nos estudos com estimulação no CPFDL EMTr à direita 

(Camprodon e col., 2007), à esquerda (Politi 2008 e col.; Ribeiro, 2012; Terraneo e 

col., 2016), bilateral (Bolloni e col., 2016; Rapinesi col., 2016) e com padrão inibitório 

TBSc na área CPFM com o foco da bobina para o pólo frontal esquerdo (Hanlon e 

col., 2015). 

Os estudos de 2015 e 2016 também trouxeram para o grupo de estudos com 

cocaína e EMTr novas modalidades de aplicação. A estimulação com a bobina H-1, 

diferente da bobina focal com figura em 8, ocupa uma área maior na superfície do 

cérebro e atinge áreas mais profundas. Além dos dois estudos relativos à cocaína 

presentes nesta análise, seis estudos que estudaram compulsão por álcool usaram 

esta mesma técnica. Isto mostra o interesse crescente na investigação desta 

modalidade em estudos com SPAs. Alba-Ferrara e col. (2014) sugerem que esta 

modalidade é uma ferramenta importante nas investigações sobre o uso da EMTr 

em dependências de substâncias psicoativas pela forma não invasiva de atingir 

diretamente áreas relacionadas à tomada de decisão e atribuição de valores, como o 
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COF e cingulado anterior, além de outras áreas adjacentes ao CPFM, prejudicadas 

pelo o uso abusivo de SPAs (Volkow, Koob, Mc Lellan, 2016). 

Outras técnicas de estimulação profunda são também eficazes, mas de 

caráter invasivo (cirúrgico), como a Estimulação Cerebral Profunda. Segundo Alba-

Ferrara e col. (2014) este fato contribui para que a EMTr profunda com bobina H 

seja uma promessa para tratamento de dependentes por cocaína. Nesta revisão, o 

que se observou foi uma tendência dos estudos em investigar efeitos prolongados 

fazendo medições em folow up de um mês (Rapinesi e col., 2016) a seis meses 

(Bolloni e col., 2016) com resultados positivos na redução da fissura e consumo 

respectivamente. Também foi possível observar melhora nos sintomas compulsivos 

relacionados ao uso do álcool por seis meses (Rapinesi e col., 2015; Cecanti e col., 

2015; Girardi e col., 2015). 

A terceira técnica, EMTr theta burst - TBS inova primeiramente pela forma de 

padrão de inibição com EMTr. Diferente das outras técnicas, a relação ativação / 

inibição não é obtida pela aplicação em alta ou baixa frequência, mas pela 

intermitência ou continuidade dos pulsos aplicados. Outra diferença é o tempo da 

sessão, bastante curto em relação à EMTr superficial e profunda (Huang e col., 

2011; Chung e col., 2015; Hanlon e col.; 2015). Nas diretrizes de 2014, uma 

discussão é colocada relativizando efeitos de depressão de longo tempo – LTD-Like 

com a modalidade contínua - TBSc e potencialização de longo tempo – LTP-Like 

com a modalidade intermitente - TBSi conferidos à EMTr TBS pelos investigadores 

da técnica (Lefaucheur e col., 2014; Huang e col., 2011; Chung e col., 2015; Hanlon 

e col.; 2015). A presente revisão não abrangeu este questionamento e se limitou a 

trazer os conceitos a partir do estudo de Hanlon e col. (2015), que compôs o grupo 

dos estudos analisados, e de outros autores referenciados por ele (Huang e col., 

2011; Chung e col., 2015). 

Pode-se atribuir à quantidade de pulsos efeitos transitórios ou temporários, 

sobretudo quando avaliações posteriores são mencionadas nos estudos. Nos 

estudos sobre tratamento das compulsões por SPAs com EMTr, medições em folow 

up foram encontradas principalmente nos estudos com a EMTrp. Os estudos de 

Rapinesi e col. (2016) e Bolloni e col. (2016) realizaram medições intermediárias 

produzindo mais informações sobre variações do efeito no tempo. Com 4.320 e 

12.000 pulsos respectivamente, obtiveram prolongamento de efeito de um mês e 

seis meses. Por outro lado, o estudo de Camprodon e col. (2007) contribuiu com 
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dados sobre a transitoriedade de efeito com 2.000 pulsos, que foi observada após 

quatro horas. Já Politi e col. (2008) consideraram seus melhores resultados em 

relação à redução da fissura com 4.200 pulsos e, como avaliações posteriores não 

foram realizadas, acredita-se que nas sessões subsequentes os resultados foram 

mantidos. Ribeiro (2012), com 25.000 pulsos observou melhora em consumo em 

avaliação por duas semanas depois do término das aplicações e não relatou o 

tempo de manutenção do efeito na melhora da fissura. Já Terraneo e col. (2016), em 

estudo em duas fases comprovaram melhora de sintomas de fissura e consumo por 

cocaína com repetição de protocolo com 19.500 pulsos. Este estudo assim como o 

de Hanlon e col. (2015) (3.900 pulsos), não realizou folow up. No que se refere à 

relação entre o número de pulsos/tempo de efeito, os estudos que mais contribuíram 

foram os de Camprodon e col. (2007); Rapinesi e col. (2016) e Bolloni e col. (2016), 

por suas medições no tempo. O estudo de Terraneo e col., (2016), contribuiu com a 

repetição do protocolo com mesmo número de pulsos em grupos diferentes.  

Como descrito no 5º tema deste trabalho, os efeitos adversos em todos os 

estudos foram leves,mas frequentes. Dentro desta seleção, um estudo se destaca 

por avaliar a segurança da EMTr nos usuários de cocaína, observando os efeitos da 

EMTr sem a condição de desintoxicação (Terraneo e col., 2016). Outros estudos do 

mesmo ano também optaram por não ter esta ressalva no critério de inclusão do 

estudo (Bolloni e col., 2016; Rapinesi e col., 2016), sem diferir dos efeitos adversos 

encontrados nos que mantiveram a abstinência dos participantes antes e durante as 

aplicações da EMTr (Camprodon e col.,2007; Politi2008 e col.; Ribeiro, 2012; Hanlon 

e col., 2015). Três possíveis fatores podem contribuir para os resultados de um 

estudo com indivíduos que fazem uso ativo de cocaína, quando não se tem a 

exigência da desintoxicação. Em primeiro lugar, na desintoxicação se faz necessária 

a medicalização para reduzir a fissura e a ansiedade, e isto pode ser um fator 

confundidor nos resultados. Em segundo, dependendo do tempo de desintoxicação, 

os pacientes em abstinência podem ter redução nos níveis de fissura e por isto os 

efeitos do tratamento da EMTr podem não ser tão evidentes. Por último, para um 

paciente que procura tratamento por compulsão por cocaína, a necessidade de ficar 

em abstinência antes da terapêutica pode ser um fator impeditivo de adesão ao 

tratamento. O Consenso de 2009 (Rossi e col., 2009) indica o uso cuidadoso da 

EMTr em indivíduos que façam consumo de substâncias que reduzam o limiar de 

convulsividade,mas não se refere a nenhum caso de efeito adverso grave no uso de 
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EMTr em usuários de cocaína. Uma vez que não existe na literatura outros estudos 

que investiguem esta relação - usuários de cocaína e segurança com EMTr - o 

estudo de Terraneo e col.(2016) traz uma importante contribuição para futuros 

estudos com esta população, e talvez esta abordagem seja um fator de facilitação 

para adesão de pacientes a este tratamento.  

Desfechos complementares confirmam achados anteriores e lançam novas 

propostas acrescentando experiências ao conjunto de conhecimentos sobre esta 

técnica. As funções da memória, julgamento, capacidade de associar idéias, não 

sofreram mudanças com a EMTr em alta frequência no CPFDL nos usuários de 

cocaína (Ribeiro, 2012). No entanto, outras mudanças associadas à cognição, como 

a melhora da atenção sustentada e tempo de reação foram observadas em 

alcoolistas com EMTr de alta freqüência na mesma área estimulada (Del Felice e 

col. 2016). 

Sintomas depressivos são frequentemente associados a transtornos por 

dependência de substâncias (Terraneo e col., 2016), podendo ser primários 

(Rapinesi e col. 2013, 2014) ou secundários (Cruz, 1996) à compulsão. Observa-se 

que o uso compulsivo aumenta os sintomas depressivos, principalmente com o fim 

do efeito da substância, e que em fase tardia da abstinência são reduzidos (Cruz, 

1996; Rapinesi e col., 2014). Em usuários de cocaína foi observada a redução dos 

sintomas depressivos e de ansiedade quando comparado com grupo placebo por 

duas semanas (Ribeiro, 2012), porém não se demonstrou haver uma correlação 

direta com a redução do consumo (Terraneo e col., 2016). No entanto, estudos 

específicos para o tratamento da depressão mostram resultados satisfatórios na 

melhora da depressão (Lefaucheur e o col., 2014). Rapinesi e col. (2013, 2014) 

observaram redução de sintomas depressivos e da ideação suicida, concomitante a 

melhora de consumo de álcool, com EMTrp. É possível que após a redução dos 

sintomas de fissura e do consumo compulsivo - com a continuidade do tratamento 

com EMTr - usuários de cocaína também se beneficiem com a melhora dos 

sintomas depressivos. Estudos de longo prazo são necessários para que essas 

respostas sejam mais contundentes nesta população. 

Embora todos os estudos analisados tenham encontrado resultados positivos 

nos desfechos de redução da fissura e do consumo de cocaína, ao classificá-los por 

sua consistência em termos de randomização; grupo controle; cegamento; tamanho 

da amostra, em apenas três (43%) cumprem-se os critérios necessários para 
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inclusão em metanálises (Jansen e col., 2013). Dois estudos (35%) não foram 

controlados. Estes estudos (Politi e col., 2008; Rapinesi e col., 2016) repetiram os 

mesmos parâmetros de estimulação, que é um fator também importante e desejado 

nos estudos EMTr, chegando a resultados semelhantes com número aproximado de 

sessões (7 e 6) respectivamente. Como contribuição, o estudo de Rapinesi e col. 

realizou folow up de 1 mês, observando  a redução dos níveis de fissura até 4 

semanas após o término das sessões.  

Os estudos de Camprodon (2007) e de Hanlon (2015), embora controlados, 

não realizaram um protocolo de tratamento determinando número de sessões. São 

experimentos iniciais - com apenas uma sessão em cada situação – introduzindo a 

técnica de EMTr superficial no tratamento da dependência de cocaína por 

Camprodon e col. (2007) e a EMTr TBS por Hanlon e col. (2015). No primeiro deles 

os autores observaram redução da fissura após EMTr no lado direito.  Ao medir 

níveis de fissura 4 horas após o término,  constataram que estes voltaram aos níveis 

da linha de base, demonstrando a transitoriedade do efeito da EMTr em uma única 

sessão de  2.000 pulsos, no hemisfério direito. No segundo estudo os usuários não 

estavam buscando tratamento para interromper o uso e a redução dos níveis de 

fissura foi considerada um desfecho secundário. A observação da mudança da 

atividade cortical foi o principal objetivo do estudo. Hanlon e col. (2015) constataram 

que a inibição da atividade na área pré-frontal dorso medial reduziu a ativação em 

áreas próximas como o núcleo accumbens, principal estrutura de recompensa e que 

se apresenta hiperativado nos dependentes de cocaína (Hanlon e col., 2015). Como 

descrito anteriormente a hiperativação do núcleo accumbens, de estruturas próximas 

e vias relacionadas às respostas de recompensa, são um dos principais 

desequilíbrios desecadeadores do processo da dependência (Volkow; Koob; Mc 

Lellan, 2016). Estudos que avaliam a ativação cortical associados à EMTr, 

contribuem com informações importantes para avaliar o potencial neuromodulador 

desta ferramenta, e sua interferência nos processos biológicos envolvidos na 

dependência  

Os três estudos restantes foram ensaios clínicos randomizados controlados, 

sendo dois deles com grupo controle, EMTr placebo e duplo cegamento (Ribeiro, 

2012; Bolloni e col., 2016) e um com tratamento padrão de farmacoterapia sem 

cegamento para ambos os grupos (Terraneo e col., 2016). Ribeiro realizou um 

estudo bastante criterioso em relação aos instrumentos aplicados, cegamento e 
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seleção da amostra. O autor conclui que a EMTr ajuda na redução da fissura de 

consumo de cocaína. Considera um limite do estudo o uso da freqüência de 5Hz 

comparando a estudos anteriores que aplicaram 10Hz e 15Hz Camprodon e col. 

(2007) e Politi e col. (2008) respectivamente. Em relação a isto, alguns estudiosos 

da EMTr consideram  frequência alta a partir de 10Hz.  Como dito anteriormente este 

estudo não foi publicado na forma de artigo, o que limita o acesso dos  

pesquisadores aos seus resultados.  

Bolloni e col.(2016) observaram redução do consumo pela análise de 

metabólitos de cocaína no cabelo. A não diferenciação entre os grupos EMTr 

profunda ativa e placebo foi relacionada ao tamanho reduzido da amostra. A análise 

exploratória, demonstrou diferença entre os grupos considerando a medição ao 

longo do tempo (3 meses e 6 meses) com  redução do consumo de cocaína no 

grupo EMTr ativo e não no grupo placebo. Este fato levou os autores postularem que 

uma amostra mais robusta produziria diferenças significativas entre os grupos, 

favorecendo os resultados no grupo EMTrp ativa. Os dados de abandono menor no 

grupo EMTr ativa  do que no grupo placebo, foram indicativos de maior aderência ao 

tratamento no grupo experimental e relacionados ao  fortalecimento de estruturas 

ligadas à “motivação, cognição e adesão” após a EMTr.  

O estudo de Terraneo e col. (2016) apresenta uma amostra equilibrada, 16 no 

grupo experimental e 16 no grupo controle, com poucas desistências durante e após 

o primeiro estágio. Houve adesão da maioria do grupo controle (10 de 13 que 

completaram o 1º. estágio) ao protocolo da EMTr em segundo estágio. Os 

resultados favoráveis de redução de fissura e consumo de cocaína com o tratamento 

por EMTr comparados ao tratamento medicamentoso aumentam as perspectivas de 

enfrentamento deste desafiante problema, uma vez que a EMTr não produz os 

efeitos indesejáveis da farmacoterapia direcionada para esta população. A repetição 

do protocolo, em dois estágios, possibilita assegurar que os parâmetros de EMTr 

são adequados para esta finalidade.  

Os estudos realizados até 2012, não foram incorporados à metanálise de 

Jansen e col. de (2013) pelo critério de controle placebo (Camprodon e col., 2007) e 

provavelmente porque o estudo de Ribeiro (2012) era desconhecido dos autores, 

uma vez que não foi publicado como artigo. Em 2014, nas diretrizes de Lefaucheur e 

col., o estudo de Camprodon e col. (2014) é citado com classe III, que inclui todos os 

estudos controlados, mas não foi considerado por ser o único estudo controlado 
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publicado, não preenchendo a exigência de pelo menos 2 estudos com “resultados 

clínicos semelhantes com o mesmo método de estimulação” (Lefaucheur e col., 

2014). Com os novos estudos publicados a partir de 2015, o grupo de publicações 

sobre o uso de EMTr para dependentes de cocaína se tornou mais qualificado para 

fazer parte de revisões como estas acima descritas. 

Em relação ao tamanho reduzido das amostras nos estudos de EMTr com 

dependentes de cocaína, algumas hipóteses podem ser lançadas. Por exemplo, o 

acesso e recrutamento desta população é bem mais complexo do que com usuários 

de outras substâncias lícitas ou socialmente aceitas, pelo próprio perfil do usuário de 

cocaína e/ou crack e local de maior concentração dos mesmos (Pomara e col. 2012; 

Cruz e col., 2013). Particularmente em nossa experiência com este tipo de estudo, 

encontramos dificuldade inicial de captar pacientes pela inviabilidade de se fazer 

uma divulgação ampla, devido ao limite da capacidade do programa em absorver 

uma grande quantidade de usuários.  

Além disso, embora não seja considerado um procedimento invasivo, a EMTr 

pode provocar alguns efeitos indesejáveis inicialmente, e este fato contribuir para o 

abandono do estudo.  Dentro dos efeitos indesejáveis se inclui a convulsão. Como 

citado anteriormente, até 2016 os estudos com dependentes de cocaína tinham a 

desintoxicação prévia à aplicação da EMTr nos seus critérios de inclusão.  A 

desintoxicação tinha o objetivo de evitar episódio convulsivos, exigindo a abstinência 

de pelo menos quatro dias. Para alguns usuários manter este tempo de abstinência 

pode ser bastante difícil e até um impedimento de chegar ao tratamento. 

As amostras reduzidas dos estudos é um dos fatores que contribuem para 

pouca consistência de alguns dos resultados. Outros critérios, anteriormente citados, 

como controle placebo, randomização e cegamento igualmente importantes, também 

necessitam ser observados. À medida que as investigações sobre tratamentos com 

EMTr avançam, os cientistas tendem a aprimorar seus métodos fazendo folow ups e 

repetindo protocolos. Acredito que alguns desses novos estudos inclusos nesta 

revisão, possam ser futuramente inseridos em metanálises e revisões sistemáticas, 

como os estudos com dependência por tabaco, álcool e comida (Jansen e col., 

2013; Lefaucheur e col., 2014; Maiti e col., 2016). Isto permitirá uma avaliação mais 

confiável dos resultados da EMTr na dependência por cocaína e futura 

recomendação de seu uso terapêutico na clínica. É importante considerar a 
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necessidade da repetição de protocolos por diferentes grupos de pesquisa para que 

os resultados promissores sejam confirmados. 

 



70 

 

3 CONCLUSÃO 

 Este trabalho de revisão integrativa do conjunto de estudos que investigaram 

a redução da fissura e do consumo de cocaína/crack através da técnica de 

Estimulação Magnética Transcraniana repetitiva – EMTr vem se somar a outras 

revisões de autores que se interessam por essa visão de tratamento para usuários 

de cocaína.  

É crescente o número de estudos que usam desfechos de neuroimagens e 

neurofeedback, a fim de poder observar cada vez mais as mudanças neuronais que 

ocorrem a partir dos estímulos da EMTr, com a finalidade de investigar a relação 

entre as mudanças comportamentais e as mudanças neurobiológicas decorrentes. 

A EMTr é uma intervenção que pode contribuir no processo da abstinência, 

por meio do restabelecimento de funções importantes do centro executivo e do 

controle do impulso. Essas áreas são bastante afetadas nos dependentes de 

substâncias psicoativas e este fator está relacionado ao impedimento da interrupção 

do consumo, mesmo quando desejado. Sua aplicação, na fase aguda do tratamento 

pode ajudar na melhoria dessas funções produzindo menor dependência e mais 

autonomia sobre as escolhas saudáveis e tomadas de decisão. 

Existem muitos fatores envolvidos no restabelecimento de uma compulsão. A 

sua causa, deve ser um fator primordial a ser levado em conta. O trabalho de 

investigação do sujeito na sua compulsão, no processo de entender o porquê dessa 

relação, é o que pode restabelecer efetivamente sua condição de estabilidade e 

controle sobre suas reações, emoções. 

Paralelamente ao tratamento das sessões de EMTr, é necessário que os 

usuários busquem as causas de sua compulsão, entendam as situações que se 

configuraram em suas vidas e que os levaram a um nível de consumo compulsivo e 

de dependência de substâncias psicoativas nocivas aos organismos. A EMTr 

portanto, pode ser um tratamento coadjuvante somado as outras terapêuticas, por 

exemplo, a psicoterapia e a meditação, entre outros tratamentos. 

Há de se levar em consideração também os importantes fatores externos da 

estrutura social, do contexto, incluindo as políticas públicas existentes nas áreas da 

saúde, da educação, da assistência social, do nível de pobreza da população, falta 

de oportunidades, que acabam por levar as pessoas a uma situação de instabilidade 

psíquico-emocional, de impotência e de dependência. 
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Esses sete estudos acrescentam a outras pesquisas com EMTr, 

possibilidades de seu uso na dependência de cocaína. Todos os estudos aqui 

revisados tiveram resultados positivos. Com isto entendemos que a intervenção com 

EMTr demonstrou algum grau de eficácia na redução da fissura e/ou consumo da 

cocaína nas modalidades superficial, profunda e TBS contínua; que as áreas pré-

frontais dorso lateral ou medial podem ser indicadas para este fim; que apesar de 

algumas semelhanças seus resultados apresentaram diferentes possibilidades 

quanto à escolha de seus protocolos no que ser refere à estimulação ou inibição, 

hemisfério de aplicação e ao número de pulsos aplicados. Dentro desses estudos o 

uso seguro da EMTr com dependentes de cocaína, também pôde ser demonstrado.   

Com os resultados acima acreditamos estar trazendo contribuições para 

futuras pesquisas sobre esta técnica de tratamento. Esperamos com isto incentivar 

novas investigações aprofundadas, monitoradas e avaliadas com seus resultados 

sistematizados, contribuindo para o acúmulo de conhecimento na área e no combate 

ao consumo desenfreado prejudicial dessas substâncias, como cocaína/crack. 

Esta revisão procura fazer parte deste universo de estudos, trazendo uma 

compilação de trabalhos existentes significativos sobre o tema, que podem 

incentivar novas pesquisas com o uso da EMTr, rumo ao alcance de uma melhoria 

da qualidade de vida dos indivíduos e suas coletividades. 
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APÊNDICE B 

Quadro 7 – Estudos EMTr e Álcool 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário Desfecho secundário Instrumentos 

Mishra 
2010 

ECRC 
Unicego 

30 EMTr 
15 C 

10 
20trainsEMTr 
10Hz/110%LM 

CPFDL D 

Bobina EMTr 
placebo 

Redução dos escores 
de fissura 

  
ICD-10;HPS; CIWA-Ar; SADQ 
ACQ-NOW e GCI  

Höppner 
2011 

ECRC 
10 EMTr 

9 C 
10 

20trainsEMTr 
10Hz/90%LM 
CPFDL E (F3) 

Mudança no 
ângulo da 
bobina; e 
Na Attention 
BLink controle 
com mulheres 
saudáveis   

Redução dos escores 
de fissura 

Redução dos escores 
de depressão; 
Influencia da EMT na 
AB sob estímulos 

MMSE;SCID I;TMT A;TMT B (lb) 
HDRS ;BDI; OCDS; AB para 
estímulos neutros,emocionais e 
álcool 

Herremans 
2012 

Crossover 
Unicego 

33 
1 ativo 

1 placebo 

40trainsEMTr 
20Hz/110%LM 

CPFDL D 

Bobina em 
ângulo de 
90graus 

Redução dos escores 
de fissura 

_ 
MMSE; OCDS itens 1,2,4,5 e 13  
Test Moment (domiciliar)   

Herremans 
2013 

Crossover 
Unicego 

29 
1 ativo 

1 placebo 

40trainsEMTr 
20Hz/110%LM 

CPFDL D 

Bobina em 
ângulo de 
90graus 

Melhora na resposta 
inibitória e 
estabilidade da 
performace cognitiva 

Redução dos escores 
de fissura 

MINI; MMSE; Go-NoGo task  
(comissão de erros TR, IIRTV); 
G0-NoGo; OCDS   

Mishra 
2015 

ECRC 
Duplo cego 

20 10 
20trainsEMTr 
10Hz/110%LM 
CPFDL D ou E 

LD/LE 
Redução dos escores 
de fissura 

  
CIWA-Ar; SADQ (A,B,C escores) 
ACQ-NOW; GCI   

Rapinesi 
2015 

ECC 
12 TDM 

11 
TDM+TUA 

20 

55 trains 
EMTp18Hz 

120%LM (2s/ 20s 
int.) no CPFDL 
bilateral pref E 

TDM 
Redução dos escores 
de depressão  

Redução escores OCDS 
Mudança escores de 
GLIs e GAF 

SCID I; SCID II; GAF;HDRS; GLIs; 
OCDS no grupo com TDM e  TUA   
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Quadro 7 – Estudos EMTr e Álcool (continuação) 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário Desfecho secundário Instrumentos 

Cecanti 
2015 

ECRC 
Duplo cego 

18 
10 

(5 por 
semana) 

30 trains EMTrp 
20Hz/120%LM no 

CPFM 

 H1-coil 
placebo  

Redução dos níveis de 
cortisol e prolactina  

Redução dos escores 
da EVA de fissura e 
consumo de álcool 

DSM-IV axis I e II; SCID 
II;DMAI;DAC; EAV ; coleta de 
sangue p/ cortisol e prolactina 

Girardi 
2015 

ECC 
10 

EMTp+SDT 
10 SDT 

20 
55trains EMTp H1 
20Hz/120%LM CPFDL 
preferência LE 

farmacoterapia 
padrão -SDT 

Redução dos escores de 
fissura OCDS 

Melhora dos escores 
de humor (distimia) 

DSM-IV SCID I e II; DSMV; HDRS; 
OCDS; CGIs; GAF. 

Herremans 
2015 

1ª Fase 
Crossover 

 
2ª Fase 
Estudo 
aberto 

26 
 

23 

1 ETMr 
real/placeb

o 
14 sessões 
EMTr  em 

3dias 

40 trains 
EMTr15Hz/110%LM 
CPFDL  D ativo/placebo 
Mesmo protocolo 
EMTr ativo 

EMTr placebo 
Mudança do 
ângulo da 
bobina para 
90o. 

Antes da EMTr aumento e 
redução da fissura 
relacionados á estímulos 
indutores  

Alteração na 
ativação cortical nos 
circuitos de fissura 
antes e depois EMTr. 

Mini; ASI; MoCA; AUQ; OCDS;  
fRMI; TLS 0-10–verbal, bloco de 
eventos de álcool e neutros  

Herremans 
2016 

1ª Fase 
Crossover 

sessão 
 

2ª fase 
Estudo 
aberto 

19 
 

19 

1 EMTr 
real/ 

placebo 
14 

EMTr real 
em 3 dias 

40 trains 
EMTr15Hz/110%LM 
CPFDL D ativo/ placebo 
Mesmo protocolo 
EMTr ativo 

EMTr placebo 
Mudança do 
ângulo da 
bobina para 
90o 

Diferença de ativação no 
circuito neuronal ligado à 
recaída antes de depois da 
EMTr ; áreas 

CPFVM e CCA durante 
imagens de álcool. 

Relato de recaída 
após 4 semanas 

Mini; ASI; MoCA ; fRMI; 

Del Felice 
2016 

ECRC 
Unicego 

20 
10 ativo e  

10 placebo 
4 

20 trains EMTr 
10Hz/110%LM 
CPFDL E 

Bobina placebo 

Redução de ondas rápidas 
das bandas beta/gamma 
,ou aumento das lentas 
theta/apha no EEG 

Mudança no 
consumo de álcool; 
Redução dos escores 
de fissura Mudanças 
psicológica e 
comportamentais. 

SCID; EEG 10–20; auto relato de 
consumo e EAV fissura (0-10); 
SCL-90-R;Numeric Stroop task  e 
Go/no- go task 
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Quadro 7 – Estudos EMTr e Álcool (continuação) 

Estudo 
Tratamento 
Associados 

Abstinência Folow up Efeitos Adversos Abandono Resultados 

Mishra 
2009 

Zolpiden+VitB; 
Farm.anti-fissura após 
o última sessão 23EMT 

e 11C 

EMT 3 dias após 
detox total (7-10 
dias) 

1 mês após o 
término 

1  convulsão  no 
grupo controle ;no 
grupo EMTr: dor no 
escalpo , cefaleia por 
1-4 h  3  usaram 
paracetamol;  
ansiedade em na 
1a.sessão 

1 EMT não fez Folow 
up ;1 EMT saiu pela 
dor; 8 terminaram 

antes por problemas 
técnicos da EMT; 4 
gr ativo e 5 gr.pbl 

recaíram 

No gr EMT  redução nos escores ACQ**; exceto na intensão 
de usar álcool ; diferença no escores GCI **comparado ao 
gr controle 

Höppner 
2011 

Ñ relatado 
Detox 14 dias 
antes do início do 
estudo 

_ 
Nenhum efeito 
adverso 

_ 
Ambos os grupos melhoram os escores de OCDS,HDRS,BDI  
Não houve diferença  entre os grupos. Houve mudança na 
AB no gr. EMT para figuras relacionadas com álcool 

Herremans 
2012 

Ñ relatado 

Substitui 
álcool/benzo até 
detox total média 
12.03 dias 

_ 
Nenhum efeito 
adverso observado 

3 antes da EMT; 2 
depois da EMT; 6 

recusaram a 
continuação da 
intern. 4 entre 

sessões (2EMT,2C)  

Não houve diferença significativa nos scores de fissura 
entre os grupos EMT e controle 

Herremans 
2013 

_ 

Subst benzo 
retirando em 
media 14 dias 
antes EMT 

_ 

Um paciente que 
teve leve cefaleia 
melhoracom 
paracetamol 

Contabilizados antes 
da definição da 

amostra 

Não houve diferença entre os grupos na comissão de erros 
e tempo de reação; diferença na escala IITRTV no gr. ETM* 
comparado com grupo placebo 

Mishra 
2015 

Zolpiden+VitB 
No caso de insônia 

Inicio do tto. 3 dias 
após detox 
total(10 dias) 

_ 

1 paciente teve 
pesadelo  e insônia 
após a 8a.sessão - 
EMTr lado direito 

  
50% LD e 40% LE tiveram redução nos escores de AQC. Não 
houve diferença significante entre os grupos; 2  no grupo LE 
tiveram melhora no sono entre a 5ª.e 6a. Sessão 

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 
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Quadro 7 – Estudos EMTr e Álcool (continuação) 

Estudo 
Tratamento 
Associados 

Abstinência Folow up Efeitos Adversos Abandono Resultados 

Rapinesi 
2015 

Todos os pacientes 
estáveis com 

medicação 1 mês ou 
mais 

gr.TDM+TUA fizeram 
detox de álcool 1 mês 
antes de EMTp 

6 meses após o 
fim da EMTp 

1 paciente do gr. 
TDM relatou 
cefaleia na 2ª 
sem. mas não 
atribuiu ao 
tratamento 

  

Houve melhora nos escores da HDRS em ambos os grupos; 
diferença grupo TDM+TUA sobre o TDM na 2ª**3ª* sem. 
e6 meses*** 
No TDM+TUA. Redução da fissura quese manteve no follow 
up.   

Cecanti 
2015 

_ 
10 dias ou mais de 
abstinência de álcool 

Mensalmente 
até 6 meses 
após EMTp  

Poucos e leves Entre o 1-6 meses 

Redução nos níveis de cortisol* no EMTrp ativo de 26%; 
redução dos níveis de prolactina após EMTrp ativo* e 
aumento após EMTrp placebo. Não houve red. sig no Folow 
Up em ambos; redução da fissura no grupo EMT* que se 
manteve até 6º.mes, sem  diferença  entre os grupos no 
Folow Up; redução. de  consumo no gr. ativo 1º.m** e 
3º.m* e gr. placebo 1º. mês*. Pacientes que completaram 
Folow Up ficaram abstêmios. 

Girardi 
2015 

Ambos os grupos 
usaram SDT: Diazepan, 
Trazodone ou ambos 

  
1 mês de 

abstinência ou 
mais 

6 meses       Ñ relatado 

Melhoranos sintomas depressivos sem diferença  entre os 
grupos. Os escores de fissura gr. EMT reduziram durante o 
tratamento**e no folow up**; redução nos escoresCGIs 
sem diferença  entre grupos; aumento no escore GAF no 
grupo  EMTrp, 

Herremans 
2015 

Pacs podiam escolher 
associar terapia 

ocupacional. 
Psicoterapia foi 

disponível após fim da 
EMT . 

Detox de álcool com 
diazepan . 
Detox de benzo 7 dias 
ou mais antes do 
início. 

  
1 paciente 
relatou muita 
dor e saiu 

2 após 1ª.fase 
1 após 2ª fase antes 

da última fMRI 

Redução escores TLS* entre 1º. e último scan, sem 
diferença nas outras comparações; No OCDS e AUQ  
redução no gr. EMTr* 

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 

 



96 

 

Quadro 7 – Estudos EMTr e Álcool (continuação) 

Estudo 
Tratamento 
Associados 

Abstinência Folow up Efeitos Adversos Abandono Resultados 

Herremans 
2016 

_ 

Detox de alcool com diazepan. 
Detox de benzo 1 sem. ou 
mais antes do início. 
Após o tto. Todos os pac 
receberam tto usual 
antifissura ou cont. hospit. 

4 semanas 
após final do 
tratamento. 

Nenhum efeito 
grave adverso 

Após o início do 
estudo 2 

68%recaíram após 4 semana de EMTr; a ativação neuronal 
aumentou nos pacientes que recaíram. 

Del Felice 
2016 

Psicosocial e 
fármaco ; na 1ª 
semana todos 1 

usaram 
dissulfiram e 1 

associou 
Acamprosate 

Todos abs + 6 dias antes EMTr 
detox com benzo+tiamina 
folcacid 

1 mês após a 
última sessão 

  

3   antes das sessões 
20 completaram 
EMTr,17 EGG pos 

tto.  

EEG .no grupo EMTr e redução de frequências rápidas*; no 
gr. placebo  ondas lentas mudaram para ritmos rápidos; no 
gr.EMTr mostrou redução global das frq. gamma* não 
houve diferença na fissura nem nos número de drinks; 
diferença no  GO/no-go ; redução de escores de depressão 
SCL-90-R;. *. Redução da hostilidade*** somatização* no 
gr.EMT* no grupo placebo redução da  sensitividade 
interpessoal* e depressão* 

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 
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Quadro 8 – EMTr e Álcool -Estudos de Caso 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Desfecho primário Desfecho secundário Instrumentos 

De Ridder 
2010 

Estudo de caso 
1 

mulher 
15 

600pls EMTr 
1Hz/50%LM 

MFC 

Mudanças na ativação BOLD 
na  fMRI e nas ondas gamma 
e beta do EGG em repouso 

Redução dos escores de 
fissura próximo a 0, e 
volume de álcool no 
sangue 

fMRI com imagens de álcool e neutras; EGG 
EAV fissura(1-10); bafômetro  

Rapinesi 
2013 

Série de casos 3 20 
55trains EMTrp 

20Hz/120% 
CPF 

Redução dos escores de 
fissura 

Redução dos escores da 
depressão 

SCID I II;HDRS;OCDS 

Rapinesi 
2014 

Estudo de caso 
1 

homem 
20 

55trains EMTrp 
18Hz/120% 

CPF  

Redução da ideação suicida 
e da fissura 

Redução dos escores de 
sintomas depressivos 

CGIs;HDRS(21);e OCDS  

 

Estudo 
Tratamento 
Associado 

Abstinência Folow up 
Efeitos 

adversos 
Recaída Resultados 

De Ridder 
2010 

_ 

Meses antes da EMT 
pac. fez programa de abs 
, mas estava em so ativa 
no inicio tto. 

3 meses Não relatado 
2 meses após fim 
do tratamento   

 O escore de fissura baixou de 9- 1 Ficou sem sintomas de fissura 
por 3 meses, podendo ir na loja sem comprar álcool. 

Rapinesi 
2013 

Fármacos 1 mês antes EMT 6 meses  _ _ 
6meses após, pacientes em sintomas  depressivos  e mínima 
fissura 

Rapinesi 
2014 

Antidepressivo Não relatado 12 meses Não relatado _ 

Pac. sem desespero, ansiedade, pânico  na 7ª. sessão - sem 
fissura; após 11ª. sem ideação suicida; melhora na postura; dor e 
déficit motor; impotência  e libido e redução de sintomas 
depressivos e anedonia. No Folow up abstinência e sem fissura e 
com humor normal. 

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 
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Quadro 9 – Estudos EMTr e Tabaco 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) 
Desfecho 
primário 

Desfecho 
secundário 

Instrumentos 

Eichhammer 
2003 

Crossover 
duplo cego 

14 
4 

 2 ativo/ 
2placebo 

1000 pls  
20 trains EMTr 

20Hz/90%LM 2s 
/42,5s int. 

CPFDL E (5cm) 

Bobina placebo 
sistema magstin 

Redução dos 
escores de 
fissura EAV 

Redução de 
cigarros 
fumados após 
EMT 

SCID; mFTND; análise de urina SPAs; EAV de 
fissura; diário de consumo.  

Johann 
2003 

Crossover 
duplo cego 

11 
2 

 1 ativo/ 1 
placebo 

1000 pls  
20trs EMTr 

20Hz/90%LM 
2s est. 

CPFDL E 

Bobina colocada 

de 45
◦
 a 90

◦
 

Redução do 
escore de fissura 
EAV 

_ ICD 10; mFTND; EAV  de fissura  

Amiaz 
2009 

ECRC 48 10 
20trainsEMTr 
10Hz/100%LM 
      CPFDL  

bobina placebo 
grupo figuras 
fumar SS e 
neutros SN 

Redução dos 
níveis de cotinina 
na urina 

Redução dos 
escores de 
dependência e 
fissura 

DSM-V; mFTND;sTCQ;EAV fissura; figuras como 
estímulos neutros e de fumar; amostras de 
urina 

Rose 
2011 

Crossover 15 3 
3trains EMTr 

2,30min. 10Hz e 
1Hz/90%LM no SFG 

1Hz EMT no 
MOC 

Redução dos 
escores de 
fissura SJ  

Mudança na 
intensidade de 
sensações e 
hedonismo 
pelo cigarro 

ECG;análise sérica e de urina; FTND;); figuras 
com estímulos gatilhos e neutros ;questionário 
oral Shiffman-Jarvik de  fissura, humor, 
excitabilidade,fome; questionário  cigarros: 
satisfação, recompensa e prazer ; questionário 
de efeitos adversos  

Wing 
2012 

ECRC 
15 

6 R, 
9placebo 

20 EMT + 6 
semanas 
de tto. 
padrão 

750plsEMTr 
20Hz/90%LM 
CPFDL(F5/6)  

Bilateral 

Bobina placebo 
(somente uma 
das asas da 
bobina) 

Mudança nos 
escores de 
fissura no gr. 
EMT 

Redução do 
num de 
cigarros 
fumados e 
tempo de 
abstinência 

SCID; FTND; auto relato de fumar e níveis de 
CO2, PANSS; questionário de efeitos 
adversos;TQSU; MNWS ; Reposição de nicotina 
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Quadro 9 – Estudos EMTr e Tabaco (continuação) 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário 
Desfecho 

secundário 
Instrumentos 

Li  
2013 

Crossover 16 
1 EMTr ativo/ 1 

placebo 

3000 pulsos EMTr 
10Hz/100%LM 

CPFDL E 

Bobina placebo 
corrente elétrica  

Redução dos 
escores de fissura 
subjetiva 

Redução do 
consumo de 
cigarros  

MINI;FTND;QSU-B; MNWS;TUH; níveis de 
CO MicroSomokelyzer; figuras gatilhos de 
neutras 

Sheffer 
2013 

ECC 
47 F 

19 não F  

3 
(1 em cada 
condição) 

900 pulsos EMTr 
ativa ou placebo 

20Hz e 
10Hz/110%LM 
CPFDL E (6cm) 

Bobina placebo e 
grupo de não 
fumantes 

Redução de “delay 
discounting”e 
escolhas 
impulsivas em 
tarefas  

Redução de 
consumo de 
cigarros 

Escala de claustrofobia; análise de urina 
para drogas; escala motivacional; MRI; 
FTND; DDT; RCGT 

Dieler 
2014 

Estudo Piloto 
RC 

unicego 

38 ativo 
36 

placebo 
4 

600 pulsos TBSi 
50Hz/80%LM 
CPFDL D (F4) 

Intensidade. 
60%LM e bobina 
inclinação 45

◦
 

Aumento do 
tempo de 
abstinência após 
TBSi, 3, 6,12 meses 

Redução do 
escores de 
fissura  

SCID-I;FTND;QSU;SER 

Dinur Klein 
2014 

ECRC 
Duplo cego 

6 grupos 
115 

13(10 diárias + 
3)  

990 pulsos H-coil 
10Hz/ 120%LM 
CPFDL (6cm) e 600 
pulsos H-coil 
contínuos a 1Hz 

H-coil apenas 
sensação e ruído   

Redução de 
cigarros fumados 
relatados e 
Redução dos níveis 
de cotinina na 
urina 

Redução dos 
escores de 
fissura e da 
dependência 

ITT;Auto relato num de cigarros e análise de 
urina,cotinina e creatinina); FTND e  sTCQ; 
figuras  gatilhos de fumar e neutras. 
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Quadro 9 – Estudos EMTr e Tabaco (continuação) 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário 
Desfecho 

secundário 
Instrumentos 

Prikyl 
2014 

ECRC 
Duplo ceg 

35 20 
2000pls EMTr 
10Hz/110%LM 
(5cm) CPFDL E 

Bobina imitando 
som sem 
estímulo 

Redução de 
cigarros fumados 

Mudança de 
sintomas 
negativos ou 
depressão. 

MINI; análise de urina; PANSS, MADRS e 
CDSS; formulário de consumo. 

Prifl 
2014 

Crossover 11 
1 EMTr Ativo 

1 placebo 

1200plsEMTr 
10Hz/90%LM 

CPFDL E 
(neuronavegação) 

Estimulação no 
Vertex que não 
afeta área PF 
nem subcorticais 

Redução nos 
pontos escala de 
fissura por CIC; 
Mudança na banda 
delta no EEG 

_ 
FTND;EHI;CIC; EEG; escala de fissura 5 
ptos; coleta de urina. 

Trojak 
2015 

ECRC 37 10 

360pls EMTr 
1Hz/120%LM 

CPFDL D 
 

 (A.Brodmann 
entre 9-46) 

Bobina placebo. 
similar com  
escudo, 
leve sensação no 
escalpo 

Proporção de 
abstinências entre 
grupo EMTr real e 
placebo 

Redução dos 
escores de 
fissura EAV 

FTND; auto relato de abstinência e CO; 
EAV (0-10), FTCQ (fator 1-4) e QSU; 
perguntas sobre Efeitos Adversos. 

 



101 

 

Quadro 9 – Estudos EMTr e Tabaco(continuação) 

Estudo 
Tratamentos 
Associados 

Abstinência Folow up Efeitos adversos Abandono  Resultados 

Eichhammer 
2003 

_ 
12 horas antes do 
início do estudo 

_ 
2 pac relataram 
cefaléia após EMT 

Ñ relatado 
Diferença de cigarros fumados após EMT 
ativo**, sem diferença nos escores de fissura. 

Johann 
2003 

_ _ _ _ _ Redução da fissura em EMTr ativa*   

Amiaz 
2009 

No Folow up 4 
associaram outros 
tratamentos não 
especificados 

Não relatado 

6 meses 
6 pac param fumar;  
4 associaram outro 
tratamento 

1 paciente  
(EMT placebo), não 
especificado 

3 durante as sessões 
EMTr. 

22 na manutenção 
10 folow up 

Redução sig do EMT ativo* , sem diferença 
entre RN/RS;  redução no numero de cigarros 
no EMT RN/RS*; redução no mFTND* EAV 
fissura redução em  RS*; redução de  sTCQ  no 
RS***  No Folow up 6  pararam de fumar; 4 
associaram a outro tratamento. 

Rose 
2011 

_ _ _ _ 
2 

1 EMTr ativo , 1 
placebo 

Em 10Hz aumento da fissura com estímulos 
gatilhos e redução da fissura após estímulos 
neutros 

Wing 
2012 

Terapia de grupo e 
adesivo de nicotina 

semana 3-9 

Abstinência a partir 
da semana 3 
Abstinência a partir 
da semana 3 

_ Não relatado 
3 gr. EMT ativo e 2 

EMT placebo. 

Sem diferença na fissura na EMTr real e 
aumento da fissura no grupo placebo no 
desejo de fumar* e intenção de fumar*** 

Li 
2013 

Não relatado Não relatado _ 
Desconforto no 
início da sessão 

2 
Diferença nos escore de fissura  EMTr real* e 
placebo com figuras gatilhos; nas figuras 
neutras diferença no EMTr real*.  

Sheffer 
2013 

Não relatado Não relatado _ Não relatado  Não relatado 

Fumantes tiveram maior desconto nas perdas 
e ganhos monetários em 20Hz**  do que 
10Hz*  e placebo, não houve redução do 
consumo de tabaco.  

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 
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Quadro 9 – Estudos EMTr e Tabaco(continuação) 

Estudo 
Tratamentos 
Associados 

Abstinência Folow up 
Efeitos 

Adversos 
Abandono  Resultados 

Dieler 
2014 

6 Sessões de TCC - 3, 6 e 12 meses  
Não houve 
efeitos 
adversos 

3º.mês, 9 EMTr real e 12 
EMTr placebo;6º.mês 12 
EMTr real e 16placebo; 
12º.mês 19 EMTr real e 

25 placebo 

Houve redução da fissura e aumento da 
confiança em estar abstinente em ambos os 
grupos***; no 3º mês diferença na 
abstinência no gr TBSi ativo* comparado com 
placebo; recaída no 12º.mês em ambos os 
grupos 

Dinur Klein 
2014 

Não relatado 
Participantes 
ficaram 1 hora sem 
fumar pré tto. 

6 meses 
por tel. 
Resul. Red. de  cig. 
Sig > nos grs 
10Hz(+/-) 
(33%/23%) 

Não relatado 

38 durante o tto, (36% 
10HF, 42% 1Hz, 24% 

placebo), 9 no Folow up 
(9% 10Hz, 14% 1Hz,13% 

placebo)  

Redução de consumo no relato e níveis de 
cotinina na urina em 10Hz *** 1Hz não houve 
diferença; TSQ sem diferença nos escores de 
fissura;  

Prikyl 
2014 

Pacientes com 
esquizofrenia 

estabilizados com 
fármacos. 

- 
14ª sem e 21ª. 
Sem após o tto. 

Apenas um 
caso de 
cefaleia, sem 
outros EA 

2 ( 1 ativo 1 placebo) 
Houve red sig. No número de cig. No gr. EMTr 
na 2ª sem**; não houve diferença nos 
sintomas negativos ou depressão 

Pripfl 
2014 

_ 
6 horas antes da 
EMT 

_ Não relatado Não relatado Redução da fissura no grupo ETMr ativo*  

TrojaK 
2015 

NRT e 2-mg goma de 
nicotina 

 

Interromperam o 
uso na noite anterior 
da EMT 

10 sem. após 
EMT+NRT 12ª. 
Sem. 

Não houve 
relato de 
efeitos 
adversos 

7 na 4ª.semana e 2 na 
6ª.sem; 4 perderam a 

data  

Diferença na abstinência, entre EMTr ativo* 
(88.8%) e placebo (50%) sem diferença entre 
os grupos; diferença auto relato de 
abstinência em favor do no gr. EMTr ativo*. 

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 
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Quadro 10 – Estudo EMTr e Metanfetamina 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário 
Desfecho 

secundário 
Instrumentos 

Li 
2013 

Crossover  
unicego 

randomizado 

18  
(10 grupo 
MDMA, 8 
saudáveis) 

1 EMT real e 1 
EMT placebo 

900 pls EMTr 
1Hz/100%LM 

CPFDL E 

Sujeitos saudáveis, a 

45
◦
bobina fora da cabeça com 

uma asa, associada a gerador 
elétrico 9V.  

Mudança nos escores de 
fissura  gr, EMT R e 
placebo 

  

MINI; EAV 
Hemograma; 
análise de urina 
para MDMA, e 
outras drogas; 
figuras gatilho 
(MDMA) 
intercaladas com 
figuras neutras. 

 

Estudo 
Tratamento 
Associado 

Abstinência Folow up Efeitos adversos Abandono Resultado 

Li 
2013 

_ _ _ 
Fraco desconforto 
no início EMTr e 

placebo 
  

Os escores de fissura a EAV foram sign. maiores na EMTr** 
associados a gatilhos de MA; não houve diferença entre os 
estímulos MA e neutros no gr controle. 

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 
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Quadro 11 – Estudo EMTr e Heroína 

Estudo Desenho N Sessões Parâmetros Controle (C) Desfecho primário 
Desfecho 

secundário 
Instrumentos 

Shen 
2016 

Crossover  
20 

10 EMT R 
10EMT placebo 

1 EMT real e 1 
EMT placebo + 4  

2000pls EMTr 
10Hz/100%LM 

CPFDL E 

Bobina colocada fora 

do crânio a 90
◦
. Com 

um instrumento EMT 
CCY-I  

Redução nos escores 
de fissura grupo, EMT 
real e placebo 

_ 
Escala visual analógica de 0-
100 figuras de gatilhos de 
heroína  

 

Estudo Tratamento Associado Abstinência Folow up Efeitos Adversos Abandono Resultado 

Shen 
2016 

_ _ 4 dias após _ Não relatado 
Houve redução significativa na 
sessão EMT R*. Efeito 
continuou até o 5º. Dia** 

p<-0.05*; p<-0.01**; p<-0.001*** 
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Legendas 

ECC- Ensaio Clínico Controlado; ECRC- Ensaio Clínico Randomizado Controlado; CPFDL – córtex pré-frontal dorsolateral; CPFM- córtex pré-frontal medial; 

CPFVM– Córtex pré-frontal ventro-medial; CCA – Córtex cingulado anterior; LCPF-Lateral pré-frontal córtex; COF-orbito frontal córtex; LD-lado direito; LE- 

lado esquerdo; lb - linha de base; EAV- Escala Visual Analógica, EMT- Estimulação Magnética Transcraniana; EMTr- EMT repetitiva; EMT R - EMT ativo; 

EMT pleb. – EMT placebo; EMTp - EMT profunda; TUC- Transtorno por Uso de Cocaína; C- controle; lat.-. lateral; m- músculo; gr.- grupo; tto.- tratamento; 

pac.- paciente; detox- desintoxicação;  EA- efeito adverso; MDMA- metanfetamina; ATS- anfetaminas; OCDS- Obsessiva compulsiva ranking escale; BDI- 

Beck deprecio inventor; HDRS- Hamilton deprecio rating scale; AB- Attentional Blink; TMT- Trail making test; CIWA-A- Clinical Institute Withdrawal 

Assessment of Alcohol Scale; SADQ- Severity of Alcohol Dependence Questionnaire; GAF- Global Assessment of Functioning.; TDM- Transtorno Depressivo 

Maior;  TUA-Transtorno por Uso de Alcool; CGIs – Clinical Global Impression severity; GAF-Global Assessment of Functioning Scale ;DMAI Drinks per days 

of maximum alcohol intake; DAC-Daily alcohol; consumption; SDT-Standart Drug Treatment; Mini-Mini International Neuropsychiatric Interview; ASI-Addiction 

Severity Index; MoCA - Montativo Congnitive Assessment; MMSE- Mini Mental State Examination; FU-follow-up. SCID- Strutural Clinical Interview; SCL-90-R- 

Sympton Check List -90-R; IIRTV- intra-individual reaction time variability; RT- reation time; dACC- dorso anterior cingular cortex; mFTND – Fagerström Test 

for  Nicotine Dependence; sTCQ – Tobacco Craving Questionary; SS- sham smoking; SN – sham neutral; RN – ativo neutral; RS – ativo smoking; PANSS 

Positive and Negative Syndrome Scale; CO – monóxido de carbono; TQSU-Tiffany Questionnaire for Smoking Urges; MNWS-Minnesota Nicotine Withdrawal 

Scale; TUH – Tobacco Use Historry; QSU-B - Questionnaire of Smoking Urges-Brief; RCGT - Risky choices gambling task; DDT – Delay discounting task; 

SER – Self Efficacy in Smokers; ITT – Intention to treat; Cot/Cre – cotinina/creatinina; EHI – Edinburg Handedness Inventory; CIC – Cue Induced craving; 

FTCQ – Form of the Tobacco Craving Questionary; NRT – Nicotine replacement therapy; SCI – Structured Clinical Interview;  

 

 

 

 


