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REVISAO INTEGRATIVA

RESUMO

A depressdo grave, também conhecida como depressdo maior, é um transtorno de humor
caracterizado por uma persistente sensacao de tristeza ou perda de interesse em atividades
anteriormente prazerosas, afetando negativamente a vida social e profissional dos pacientes. Este
estudo teve como objetivo investigar a eficacia e a seguranca da infusdo de cetamina como uma opgao
terapéutica emergente para pacientes com depressdo grave e resistente ao tratamento, avaliando se
a cetamina pode proporcionar um alivio rapido dos sintomas, especialmente em casos de ideacdo
suicida. A metodologia utilizada baseou-se em uma revisdo bibliografica de carater quantitativo,
abrangendo o periodo de 2014 a 2024. Foram selecionados estudos disponiveis nas principais bases de
dados, incluindo Scielo, revistas cientificas, repositérios e bibliotecas virtuais, em multiplos idiomas.
Para a coleta de dados, foram utilizados critérios rigorosos de inclusdo e exclusdo, incluindo casos
clinicos, estudos de casos, metanalises e outras formas de investigacao. Os dados extraidos dos estudos
selecionados foram analisados de forma a sintetizar os achados quantitativos, destacando a eficécia,
seguranga e resultados terapéuticos da infusdo de cetamina. Durante o processo de revisao
bibliografica, foram inicialmente identificados 100 estudos, dos quais 20 foram selecionados para
analise detalhada apds a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo. Os resultados indicaram que a
infusdo de cetamina apresenta uma resposta antidepressiva rapida, frequentemente observavel
dentro de horas apds a administracao, com efeitos antidepressivos mantidos por até sete dias. Além
disso, infusOes repetidas aumentaram a duracdo dos efeitos. Apesar dos beneficios observados, a
duracdo limitada dos efeitos antidepressivos e a necessidade de infusdes repetidas destacam a
importancia de mais pesquisas para estabelecer protocolos de tratamento eficazes e seguros a longo
prazo. Conclui-se que a infusdo de cetamina representa uma intervenc¢ao promissora para a depressao
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grave, especialmente em casos de depressdo resistente ao tratamento, proporcionando uma nova
esperancga para pacientes que nao respondem as intervengdes tradicionais.

Palavras-chave: Infusdo de cetamina, Depressao grave, Tratamento antidepressivo.

ANALYSIS OF THE USE OF KETAMINE INFUSION IN PATIENTS WITH
SEVERE DEPRESSION

ABSTRACT

Severe depression, also known as major depression, is a mood disorder characterized by a persistent
feeling of sadness or loss of interest in previously pleasurable activities, negatively affecting patients'
social and professional lives. This study aimed to investigate the efficacy and safety of ketamine
infusion as an emerging therapeutic option for patients with severe, treatment-resistant depression,
evaluating whether ketamine can provide rapid symptom relief, especially in cases of suicidal ideation.
The methodology used was based on a quantitative bibliographic review, covering the period from
2014 to 2024. Studies available in the main databases were selected, including Scielo, scientific
journals, repositories and virtual libraries, in multiple languages. For data collection, strict inclusion and
exclusion criteria were used, including clinical cases, case studies, meta-analyses and other forms of
investigation. The data extracted from the selected studies were analyzed in order to synthesize the
guantitative findings, highlighting the efficacy, safety and therapeutic results of ketamine infusion.
During the literature review process, 100 studies were initially identified, of which 20 were selected
for detailed analysis after applying the inclusion and exclusion criteria. The results indicated that
ketamine infusion exhibits a rapid antidepressant response, often observable within hours of
administration, with antidepressant effects maintained for up to seven days. Furthermore, repeated
infusions increased the duration of effects. Despite the observed benefits, the limited duration of
antidepressant effects and the need for repeated infusions highlight the importance of further research
to establish effective and safe long-term treatment protocols. It is concluded that ketamine infusion
represents a promising intervention for severe depression, especially in cases of treatment-resistant
depression, providing new hope for patients who do not respond to traditional interventions.

Keywords: Ketamine infusion, Severe depression, Antidepressant treatment
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INTRODUCAO

A depressao grave, também conhecida como depressdao maior, é um transtorno
de humor caracterizado por uma persistente sensacao de tristeza ou perda de interesse
em atividades anteriormente prazerosas. Para ser diagnosticado, os sintomas devem
persistir por pelo menos duas semanas e interferir significativamente na capacidade do
individuo de realizar atividades diarias (American Psychiatric Association, 2013). O
diagnodstico é baseado em critérios especificos estabelecidos no DSM-5, que incluem
sintomas como alteracdes no apetite ou peso, insdnia ou hipersonia, fadiga,
sentimentos de inutilidade ou culpa excessiva, dificuldades de concentracdo e
pensamentos recorrentes de morte ou suicidio.

Ela afeta negativamente a vida social e profissional dos pacientes, e estd
associada a um risco aumentado de suicidio. Tradicionalmente, os tratamentos incluem
antidepressivos e terapia psicossocial, no entanto, aproximadamente um terco dos
pacientes ndo responde adequadamente a essas abordagens convencionais (Corriger;
Pickering, 2019). Isso gera uma necessidade urgente por tratamentos novos e mais
eficazes, especialmente para pacientes com depressao resistente ao tratamento (TRD)
e aqueles com ideacgdo suicida (Marcantoni et al., 2020).

Os tratamentos convencionais para a depressdo incluem antidepressivos, como
os inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina (ISRSs), e psicoterapia,
especialmente a terapia cognitivo-comportamental (TCC). Contudo, esses tratamentos
tém varias limitacdes. Primeiramente, a resposta aos antidepressivos é lenta, muitas
vezes levando varias semanas para comecar a mostrar efeitos. Essa laténcia é
particularmente problematica para pacientes com sintomas graves ou ideacao suicida,
pois ndo oferece alivio imediato em situacGes de crise (Singh et al., 2016). Além disso,
os tratamentos farmacoldgicos frequentemente vém acompanhados de efeitos
colaterais adversos, como ganho de peso, disfuncdo sexual e problemas
gastrointestinais, que podem ser suficientemente severos para levar a interrupcao do
tratamento por parte do paciente. Isso complica ainda mais o manejo da doenca, pois a

interrupcao do tratamento pode levar a recaidas ou agravamento dos sintomas.
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A cetamina, um antagonista do receptor NMDA (N-metil-D-aspartato), tem
emergido como uma op¢do terapéutica promissora. Estudos tém demonstrado que
doses subanestésicas de cetamina podem proporcionar efeitos antidepressivos rapidos,
frequentemente observados dentro de horas apds a administragdo, em comparagao
com as semanas necessarias para que os antidepressivos tradicionais surtam efeito
(Singh et al., 2016). Este rapido inicio de agdo é particularmente valioso para pacientes
em crises agudas, incluindo aqueles com ideacao suicida, pois oferece uma janela critica
para intervengdes de suporte adicionais (Wan et al., 2015).

A administracdo de cetamina é geralmente realizada por via intravenosa, com
protocolos de dosagem variando em frequéncia e duragdo. Pesquisas indicam que
infusdes repetidas podem aumentar a duracao dos efeitos antidepressivos, embora a
seguranca e a eficacia a longo prazo ainda precisem ser mais bem estabelecidas (Zheng
et al.,, 2019; Mclintyre et al., 2020). A cetamina ndo apenas reduz os sintomas
depressivos, mas também demonstrou eficadcia em diminuir a ideagdo suicida em
pacientes com depressao grave (Zheng et al., 2019).

Nesse contexto, este estudo tem como objetivo investigar a eficicia e a
seguranca da infusdo de cetamina como uma opg¢ao terapéutica emergente para
pacientes com depressdo grave e resistente ao tratamento. A proposta é avaliar se a
cetamina pode proporcionar um alivio rapido dos sintomas, especialmente em casos de
ideacdo suicida, e explorar seu potencial para superar as limitacdes dos tratamentos
convencionais, oferecendo uma nova esperanga para pacientes que nao respondem

adequadamente as intervenc¢des tradicionais.

METODOLOGIA

A metodologia utilizada neste artigo baseou-se em uma reviséo bibliografica de
carater quantitativo, abrangendo o periodo de 2014 a 2024. O objetivo foi analisar o uso
da infusé@o de cetamina em pacientes com depresséo grave, considerando diversos estudos
disponiveis nas principais bases de dados, incluindo Scielo, revistas cientificas,
repositorios e bibliotecas virtuais. A revisdo foi realizada em maultiplos idiomas para
garantir a abrangéncia e a inclusdo de uma vasta gama de pesquisas relevantes.

Para a coleta de dados, foram utilizados critérios de incluséo e exclusdo rigorosos,

com o intuito de selecionar os estudos mais relevantes e de alta qualidade. Foram
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incluidos casos clinicos, estudos de casos, metanalises e outras formas de investigacao
que abordassem diretamente o tema da cetamina como tratamento para a depresséo grave.
A busca de literatura envolveu palavras-chave especificas como "infusdo de cetamina”,
"depressdo grave" e “tratamento antidepressivo”. Estudos que ndo apresentassem
resultados quantitativos ou que fossem publicados fora do intervalo de tempo
especificado foram excluidos da revisao.

Os dados extraidos dos estudos selecionados foram analisados de forma a
sintetizar os achados quantitativos, destacando a eficacia, seguranca e resultados
terapéuticos da infusdo de cetamina em pacientes com depressdo grave. A analise focou
em identificar tendéncias gerais, comparacdes entre diferentes populagdes de estudo e a
evolucdo das préticas clinicas ao longo do tempo. Essa abordagem metodoldgica permitiu
uma compreensdo abrangente e atualizada do uso da cetamina para o tratamento de
condicdes psiquiatricas severas, proporcionando insights valiosos para futuras pesquisas

e préticas clinicas.

RESULTADOS

Durante o processo de revisao bibliografica, foram inicialmente identificados 100
estudos relevantes sobre o uso da infusdo de cetamina em pacientes com depressao
grave. Esta selec¢do inicial abrangeu uma ampla gama de artigos, incluindo casos clinicos,
estudos de caso, metandlises e outros formatos de pesquisa, todos localizados nas bases
de dados como Scielo, revistas cientificas, repositérios e bibliotecas virtuais.

Apds a aplicagdo de critérios rigorosos de inclusdo e exclusao, foi realizada uma
triagem detalhada dos estudos. Os critérios de inclusdao consideraram apenas os estudos
gue apresentassem dados quantitativos, tivessem sido publicados no intervalo de
tempo entre 2014 e 2024 e estivessem disponiveis em multiplos idiomas. Além disso,
foram excluidos estudos que ndo apresentavam dados relevantes para a analise ou que
ndo focassem diretamente no uso da cetamina como intervencdo principal para a
depressao grave.

Através deste processo seletivo, 80 estudos foram descartados por ndo
atenderem aos critérios estabelecidos, deixando 20 estudos que foram considerados
altamente relevantes e de qualidade para a analise aprofundada (tabela 1). Esses 20

estudos foram escolhidos para serem analisados em detalhes, permitindo uma
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compreensao mais precisa e especifica dos efeitos e implicagées da infusdo de cetamina
no tratamento da depressao grave. Esta selecao final visou garantir que a analise fosse
baseada nas evidéncias mais robustas e pertinentes disponiveis, proporcionando uma

visdo abrangente e fundamentada sobre o tema.

Tabela 1. Estudos sobre o Uso de Infusdao de Cetamina em Depressao Grave

Autor, Ano Titulo do Estudo Resumo do Estudo
Marcantoni et al., 2020 A systematic review and Meta-analise de 28
meta-analysis of the estudos sobre a eficacia da
efficacy of intravenous cetamina em pacientes
ketamine infusion for com depressao resistente
treatment resistant ao tratamento (TRD),
depression: January 2009— | demonstrando efeitos
January 2019 antidepressivos rapidos e
sustentados com multiplas
infusdes.
Zheng et al., 2018 Rapid and longer-term Estudo com 97 pacientes

antidepressant effects of gue receberam seis
repeated-dose intravenous | infusGes de cetamina,
ketamine for patients with | resultando em taxas de

unipolar and bipolar resposta e remissao de
depression 68% e 50,5%,
respectivamente.
Zheng et al., 2019 Investigation of medical Investigacao sobre os

effect of multiple ketamine | efeitos de seis infusdes de
infusions on patients with | cetamina em 77 pacientes,
major depressive disorder | mostrando uma resposta
rapida e diminuicao
significativa da ideacao

suicida.
Diamond et al., 2014 Ketamine infusions for Série de casos com 28
treatment resistant pacientes, mostrando

depression: a series of 28 resposta significativa em
patients treated weekly or | 29% dos pacientes, com

twice weekly in an ECT resposta variando de 25 a
clinic 168 dias apods a ultima
infusdo.

Kishimoto et al., 2016 Single-dose infusion Meta-analise de 14
ketamine and non- estudos demonstrando a
ketamine N-methyl-d- eficacia rapida da
aspartate receptor cetamina e de outros
antagonists for unipolar antagonistas do receptor
and bipolar depression: a NMDA na depressao
meta-analysis of efficacy, unipolar e bipolar.
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safety and time
trajectories

McGirr et al., 2015

A systematic review and
meta-analysis of
randomized, double-blind,
placebo-controlled trials of
ketamine in the rapid
treatment of major
depressive episodes

Revisdo sistematica e
meta-analise de ensaios
clinicos randomizados,
mostrando eficacia da
cetamina na rapida
reducdo de sintomas
depressivos em episddios
de depressao maior.

Wan et al., 2014

Ketamine safety and
tolerability in clinical trials
for treatment-resistant
depression

Estudo sobre a seguranca
e tolerabilidade da
cetamina, com dados de
205 infusdes em 97
pacientes, mostrando
resposta antidepressiva
em 67% dos casos.

lonescu et al., 2019

Repeat-dose ketamine
augmentation for
treatment-resistant
depression with chronic
suicidal ideation: a
randomized, double blind,
placebo controlled trial

Estudo com 26 pacientes,
mostrando que doses
repetidas de cetamina nao
superaram o placebo em
reduzir a ideacdo suicida
de longo prazo.

lonescu et al., 2016

Rapid and sustained
reductions in current
suicidal ideation following
repeated doses of
intravenous ketamine:
secondary analysis of an
open-label study

Estudo aberto mostrando
reducdo rapida e
sustentada da ideacao
suicida em pacientes com
depressao resistente ao
tratamento apds infusdes
repetidas de cetamina.

Shiroma et al., 2014

Neurocognitive
performance and serial
intravenous subanesthetic
ketamine in treatment-
resistant depression

Estudo sobre os efeitos
neurocognitivos de seis
infusdes de cetamina,
mostrando melhora
significativa na memédria
visual e de trabalho.

Liu et al., 2019

Repeated intravenous
infusions of ketamine:
neurocognition in patients
with anxious and
nonanxious treatment-
resistant depression

Avaliacdo dos efeitos
neurocognitivos de seis
infusdes de cetamina em
pacientes com depressao
resistente ao tratamento,
com melhora observada
em processamento de
velocidade e memoria
verbal.
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Feeney et al., 2021

The effect of single
administration of
intravenous ketamine
augmentation on suicidal
ideation in treatment-
resistant unipolar
depression: results from a
randomized double-blind
study

Estudo que demonstrou
reducdo significativa da
ideacdo suicida apds uma
Unica infusdo de cetamina
em pacientes com
depressdo unipolar
resistente ao tratamento.

Bryant et al., 2019

Effects of repeated
intravenous ketamine in
treatment-resistant
geriatric depression: a case
series

Série de casos com seis
pacientes idosos,
mostrando resposta
positiva inicial a cetamina,
mas com manutengao
limitada dos efeitos
antidepressivos.

Mcintyre et al., 2020

The effectiveness of
repeated intravenous
ketamine on depressive
symptoms, suicidal
ideation and functional
disability in adults with
major depressive disorder
and bipolar disorder:
results from the Canadian
Rapid Treatment Center of
Excellence

Estudo naturalistico com
213 pacientes, mostrando
melhora significativa nos
sintomas depressivos e
ideacdo suicida apds
quatro infusdes de
cetamina.

Chen et al., 2021

Using classification and
regression tree modelling
to investigate treatment
response to a single low-
dose ketamine infusion:
Post hoc pooled analyses
of randomized placebo-
controlled and open-label
trials

Andlise post hoc de
preditores de resposta ao
tratamento com cetamina,
incluindo idade de inicio da
doenca e obesidade como
fatores significativos.

Riva-Posse et al., 2018

Blood pressure safety of
subanesthetic ketamine
for depression: a report on
684 infusions

Estudo com 684 infusdes
de cetamina,
demonstrando alteracgdes
insignificantes na pressao
arterial e boa
tolerabilidade geral.

Pennybaker et al., 2017

Symptomatology and
predictors of
antidepressant efficacy in
extended responders to a
single ketamine infusion

Estudo que identificou
preditores de resposta
estendida a cetamina,
incluindo histdria familiar
de alcoolismo e
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dissociacdo durante a
infusao.

Chen et al., 2019

Maintenance of
antidepressant and
antisuicidal effects by D-
cycloserine among
patients with treatment-
resistant depression who
responded to low-dose
ketamine infusion: a
double-blind randomized
placebo—control study

Estudo sobre a
manutencao dos efeitos
antidepressivos e
antissuicidas da cetamina
com D-cicloserina em
pacientes com depressao
resistente ao tratamento.

Zhou etal., 2018

Neurocognitive effects of
six ketamine infusions and
the association with
antidepressant response in
patients with unipolar and
bipolar depression

Estudo que investigou os
efeitos neurocognitivos de
seis infusdes de cetamina,
encontrando melhora em
fungdes cognitivas sem
deterioragao associada.

Voort et al., 2016

Continuation phase
intravenous ketamine in
adults with treatment-
resistant depression

Estudo de fase de
manuteng¢ao com
cetamina, mostrando
prolongamento dos efeitos
antidepressivos em
pacientes com depressao
resistente ao tratamento.

Fonte: o autor

O estudo conduzido por Marcantoni et al. (2020) realizou uma meta-analise de

28 estudos focados na eficacia da infusdo intravenosa de cetamina para depressao
resistente ao tratamento (TRD). Os resultados demonstraram que a cetamina induz
efeitos antidepressivos rapidos, frequentemente observaveis dentro de 4 horas apds a
administra¢do, com o pico de eficacia atingido em 24 horas. O efeito se mantém, embora
diminuido, até 7 dias apds a infusdo. Além disso, infusGes repetidas de cetamina
aumentaram e prolongaram os efeitos antidepressivos. Esse estudo destaca que, apesar
dos efeitos promissores no curto prazo, ainda ha incertezas quanto a seguranca e
eficacia a longo prazo, exigindo mais estudos clinicos e experimentais.

Zheng et al. (2018) investigaram os efeitos antidepressivos a curto e longo prazo
de seis infusdes repetidas de cetamina em pacientes com depressdo unipolar e bipolar.
O estudo, envolvendo 97 participantes, registrou taxas de resposta e remissao de 68,0%

e 50,5%, respectivamente. Esses resultados foram alcangados dentro de quatro horas
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apos a primeira infusdao e mantidos ao longo do periodo de infusdo subsequente. Além
disso, observou-se uma melhora significativa nos indices de ideag¢do suicida e sintomas
de ansiedade.

No estudo de 2019, Zheng et al. examinaram os efeitos de multiplas infusdes de
cetamina em 77 pacientes com transtorno depressivo maior. Apds seis infusdes, as taxas
de resposta e remissdao foram de 67,5% e 48,1%, respectivamente. Notavelmente, a
reducdo significativa na pontuacdo da escala de depressdao de Montgomery-Asberg foi
observada ja quatro horas apds a primeira infusdo, e essa melhora foi mantida durante
o periodo de infusdo. O estudo também destacou a reducdo rapida na ideacdo suicida,
incluindo entre aqueles que ndo responderam a cetamina.

Diamond et al. (2014) realizaram um estudo com 28 pacientes com depressao
resistente ao tratamento, que receberam trés ou seis infusdes de cetamina ao longo de
trés semanas. Apenas 29% dos pacientes responderam ao tratamento, com uma
variacdo na duracdo da resposta de 25 a 168 dias. Alguns pacientes relataram efeitos
adversos agudos durante a infusdo, e o estudo ndo encontrou comprometimentos
significativos na memdria dos participantes.

Kishimoto et al. (2016) conduziram uma meta-analise de 14 estudos sobre a
eficacia da cetamina e de outros antagonistas do receptor NMDA em depressdo unipolar
e bipolar. A cetamina mostrou uma reducao significativa dos sintomas depressivos a
partir de 40 minutos apds a infusdo, com efeitos maximos no primeiro dia e perdendo
eficacia em até 12 dias. Os efeitos colaterais foram transientes e clinicamente
insignificantes.

McGirr et al. (2015) revisaram sistematicamente e meta-analisaram ensaios
clinicos randomizados, demonstrando que a cetamina é eficaz na reducdo rapida dos
sintomas depressivos em episdédios de depressdo maior. O estudo observou uma
remissao clinica significativa em 24 horas, com uma eficacia mantida até sete dias apds
a infusdo. Os pacientes tratados com cetamina tiveram uma probabilidade de remissdo
clinica sete vezes maior do que aqueles que receberam placebo.

Wan et al. (2014) relataram um estudo sobre a seguranca e tolerabilidade da
cetamina em 97 pacientes com TRD, que receberam um total de 205 infusdes. A taxa de

resposta antidepressiva foi de 67%, com poucos casos de interrupgao das infusdes
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devido a eventos adversos. Os efeitos colaterais mais comuns foram sonoléncia, tontura
e visdo turva, com sintomas psicotomiméticos leves e transitorios.

lonescu et al. (2019) estudaram a eficacia de doses repetidas de cetamina em
pacientes com ideagao suicida cronica. No entanto, ndo houve diferencas significativas
entre os grupos tratados com cetamina e placebo em termos de gravidade da depressao
ou ideagdo suicida. Apenas dois pacientes no grupo cetamina atingiram remissao da
depressao ao final da fase de infusao, e a manutencdo dos efeitos antidepressivos foi
limitada.

Outro estudo de lonescu et al. (2016) analisou a reducao rapida e sustentada da
ideacdo suicida em pacientes tratados com cetamina. Durante o periodo de tratamento,
50% dos pacientes mostraram remissao da ideacdo suicida, mesmo que a depressao nao
tenha remitido completamente. Esta reducdo foi mantida em dois dos sete pacientes
durante um acompanhamento de trés meses.

Shiroma et al. (2014) avaliaram o desempenho neurocognitivo em pacientes com
TRD submetidos a infusdes seriadas de cetamina. O estudo, com 15 pacientes,
encontrou uma melhora significativa na memdéria visual e de trabalho apds o
tratamento, sem evidéncias de comprometimento cognitivo significativo. A melhora nos
sintomas depressivos foi correlacionada com o desempenho neurocognitivo.

Liu et al. (2019) investigaram os efeitos neurocognitivos de seis infusdes de
cetamina em pacientes com TRD ansioso e ndo ansioso. O estudo encontrou melhorias
significativas na velocidade de processamento e na memdria verbal nos pacientes com
TRD ansioso, mas ndo nos nao ansiosos. O desempenho neurocognitivo basal foi
associado a resposta ao tratamento, sugerindo que fatores especificos podem
influenciar a eficacia da cetamina.

Feeney et al. (2021) conduziram um estudo que avaliou o impacto de uma Unica
infusdo de cetamina na ideagao suicida em pacientes com depressado unipolar resistente
ao tratamento. Os resultados mostraram uma reducdo significativa da ideacdo suicida
em comparacao ao placebo, com manutencao desses efeitos por até 30 dias em alguns
casos. No entanto, a ideacdo suicida retornou em muitos pacientes apds esse periodo.

Bryant et al. (2019) analisaram os efeitos da cetamina em pacientes geriatricos
com depressdao resistente ao tratamento. Dos seis pacientes tratados, quatro

responderam inicialmente, mas todos, exceto um, perderam a resposta apds multiplas
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infusdes de manutencdo. O estudo concluiu que a cetamina tem baixa eficacia de longo
prazo para pacientes idosos, embora seja bem tolerada.

Mclintyre et al. (2020) investigaram os efeitos de quatro infusdes de cetamina em
213 pacientes com depressdao maior ou transtorno bipolar resistente ao tratamento. O
estudo encontrou uma melhoria significativa nos sintomas depressivos, ideagdo suicida
e fun¢do psicossocial, com taxas de resposta e remissao de 27% e 13%, respectivamente.
A dissociacdo foi uma reacdo adversa comum, mas diminuiu com infusdes
subsequentes.

Chen et al. (2021) usaram modelagem de arvore de regressdo para investigar
preditores de resposta a cetamina em pacientes com TRD. A andlise identificou idade
jovem ao inicio da doenca e obesidade como preditores de melhor resposta ao
tratamento. Pacientes com episddios depressivos mais longos e maior gravidade de
depressao apresentaram menor probabilidade de resposta.

Riva-Posse et al. (2018) estudaram a seguranca cardiovascular da cetamina em
684 infusdes realizadas em 66 pacientes. Os resultados mostraram pequenas elevagdes
na pressdao arterial durante as infusdes, com retorno aos niveis basais apds o
procedimento. Nenhum caso de interrup¢ao da infusdo devido a consequéncias
fisioldgicas adversas foi registrado.

Pennybaker et al. (2017) exploraram preditores de eficacia antidepressiva em
pacientes que responderam por longo periodo a uma Unica infusdo de cetamina. O
estudo revelou que uma histéria familiar de alcoolismo e a experiéncia de dissociacdo
durante a infusdo estavam associados a uma melhor resposta antidepressiva
prolongada. Melhorias na tristeza aparente, tristeza relatada, incapacidade de sentir e
dificuldade de concentragdao foram os sintomas que mais correlacionaram com os
efeitos antidepressivos a longo prazo.

Chen et al. (2019) avaliaram o uso de D-cicloserina para manter os efeitos
antidepressivos e antissuicidas da cetamina em pacientes com TRD que responderam a
infusdo de baixa dose. O estudo encontrou que a D-cicloserina foi eficaz na manutencao
dos efeitos antissuicidas, mas ndo houve diferenca significativa nos sintomas
depressivos totais em comparacgao ao placebo durante o periodo de seguimento.

Zhou et al. (2018) estudaram os efeitos neurocognitivos de seis infusGes de

cetamina em pacientes com depressao unipolar e bipolar. Encontraram-se melhorias
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significativas na velocidade de processamento e aprendizado verbal, atribuidas
principalmente a redu¢ao na gravidade dos sintomas depressivos. O aprendizado visual
inicial mais elevado foi identificado como um preditor de melhor resposta
antidepressiva.

Voort et al. (2016) investigaram a fase de manutencdo com cetamina em
pacientes com TRD. Dos 12 pacientes tratados, cinco alcangaram remissao durante a
fase aguda e continuaram a apresentar melhora durante a fase de manutencdo. No
entanto, quatro pacientes perderam o status de remissdo durante o periodo de
acompanhamento pds-manutencdo, embora todos ainda fossem classificados como
respondedores positivos. Um caso de suicidio durante o acompanhamento ressaltou a

necessidade de monitoramento rigoroso.

CONSIDERACOES FINAIS

Com base nos objetivos estabelecidos e na analise dos resultados obtidos, a
pesquisa concluiu que a infusdo de cetamina apresenta eficacia notavel no tratamento
da depressdo grave, especialmente em casos resistentes a outros tratamentos
convencionais. Os estudos revisados demonstraram que a cetamina pode induzir uma
resposta antidepressiva rapida, geralmente dentro de horas apds a administracdo, e
essa resposta é particularmente valiosa em situacdes de crise, como em pacientes com
ideacdo suicida. Além disso, a infusdao de cetamina mostrou-se eficaz na reducao dos
sintomas depressivos e na melhora da qualidade de vida dos pacientes, mesmo em casos
de depressao severa e cronica.

No entanto, os dados também indicam que a duracao dos efeitos antidepressivos
da cetamina pode ser limitada, com uma diminuicao gradual dos beneficios ao longo do
tempo. A manutencdo dos efeitos positivos muitas vezes requer infusdes repetidas, e
ha uma necessidade de estabelecer protocolos de tratamento mais claros e consistentes
para maximizar a seguranca e a eficacia a longo prazo. Os efeitos colaterais observados,
embora geralmente leves e transitérios, exigem monitoramento cuidadoso,
especialmente em populacdes vulnerdveis como pacientes idosos ou aqueles com

comorbidades cardiovasculares.
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Em conclusdo, a infusdo de cetamina representa uma interven¢ao promissora
para a depressdo grave, oferecendo uma opgdo terapéutica emergente para pacientes
gue ndo respondem adequadamente as intervengbes tradicionais. Este estudo
contribuiu para a compreensao do potencial terapéutico da cetamina, mas destaca a
necessidade de mais pesquisas para esclarecer sua eficdcia a longo prazo, seguranca, e
o desenvolvimento de diretrizes clinicas que possam guiar sua aplicacdo na pratica

médica.
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