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para melhor elucidar a neurofi-siopatologia
autonômica desta última doença.

Fez-se revisão na literatura sobre alterações da
atividade eletrodérmica na esquizofrenia e do- Palavras-chave
ença de Alzheimer, enfocando, nesta última,
também outros aspectos da atividade
autonôrnica. Observaram-se evidências a favor
da existência de uma dicotornia neurofuncional
autonômica e central entre esquizofrênicos
eletrodermicamente responsivos e não Abstract
responsivos ou hipor-responsivos. Os traba-
lhos aqui revistos sugerem que: a) no caso da Electroderma activity in schizophrenia and
esquizofrenia, o déficit eletrodérrnico parece Alzheimer' disease (AD) was revised. ln AD,
ser projeção periférica de um déficit ou other aspect of the autonomic activity was
disfunção central e que tal déficit não é studied. There is experimental evidence
específico desta doença, podendo ocorrer pointing to the occurrence of a central and
especialmente em pacientes depressivos e até autonornic neurofunctional dichotomy between
em voluntários presurnivelmente saudáveis; e responsive and no responsive schizophrenics.
b) na doença de Alzheimer parece ocorrer um The studies of this revision suggest: a) the
déficit autonômico geral que incluiria um electrodermal deficit in schizophrenics may be
provável déficit eletrodérmico. Entretanto, a peripherical projection of a central
poucos pesquisadores têm estudado a dysfunction. on the other hand, this deficit is
hiporresponsividade eletrodérmica na doença not specific to schizophrenia. It may occur in
deAlzheimer e futuros estudos são aguardados depressive patients and in presumable healthy
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esquizofrenia - doença de Alzheimer -
atividade eletrodérmica - resposta galvânica
da pele - condutância da pele.
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volunteers. B) ln AD, the works suggest the
existence of a general autonomic deficit,
including an eletrodermal deficit. At the
moment, the autonomic neurophysiopathology
of AD is obscure, and more studies in this
research area are necessary.

Schizophrenia - Alzheimer' disease-
electrodermal activity - galvanic skin response
- skin conductance.

o objetivo desta revisão foi estudar a atividade
eletrodérmica na esquizofrenia e doença de
Alzheimer, doenças que foram um verdadeiro
flagelo para a humanidade no século que acaba
de findar (e que, certamente, também o foram
nos séculos anteriores, embora ainda não
descritas). Pantelis, Bames e Nelson (1992)
chamaram a atenção para algumas
similaridades existentes entre a síndrome
esquizofrênica tipo II de CROW (1980) e certas
demências subcorticais (tais similaridades
envolvem os aspectos clínicos, os déficits
neuropsicológicos, a patologia, a bioquímica e
os dados a partir de estudos utilizando técnicas
de imagem cerebral). Como se sabe, a doença
de Alzheimer, na sua fase inicial, provoca
lesões que ficam restritas ao lobo límbico e
áreas subcorticais (TOMAZ, 1996).
Realmente, além dos déficits cognitivos
observados nas demências (como a de
Alzheimer) e na esquizofrenia (BREIER,
1999), estas doenças também apresentam
outros déficits, incluindo disfunções
autonômicas. Assim, tanto na esquizofrenia
(ZAHN; FRITH; STEINHAUER, 1991) como
na doença de Alzheimer (WANG et al., 1994)
foram encontradas anormalidades, tanto para
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o lado do sistema nervoso simpático como do
parassimpático. Embora outras variáveis
autonômicas, como a freqüência cardíaca,
volume de sangue digital (dos dedos das mãos)
e pupilografia, tenham sido estudadas,.
especialmente na esquizofrenia (ZAHN;
CARPINTER; McGLASHAN, 1981; ZAHN,
FRITH; STEINHAUER, 1991; BERNSTEIN
et al., 1981), sem dúvida, a medida mais uni-
versalmente usada para medir a atividade
simpática do sistema nervoso autônomo em
pacientes psiquiátricos é a condutáncia elétrica
da pele. Segundo Dawson et aI. (1994) ela se
diferencia das outras medidas autonômicas
porque é mediada por processos simpáticos
mais do que por uma combinação de
processos simpáticos e parassimpáticos.

A condutância elétrica da pele ou
electrodermal activity (EDA), descoberta há
mais de um século (FÉRRÉ, 1888), foi
inicialmente registrada como resistência e,
posteriormente, como condutância da pele
(sendo a condutância a recíproca da
resistência). A EDA representa a atividade
secretória ou pré-secretória (LADER, 1975)
das glândulas sudoríparas, face à ação
periférica de fibras simpáticas colinérgicas
(FOWLES, 1986; SHIELDS et aI., 1987).

A EDA é comumente agrupada em dois com-
ponentes: tônico e fásico. Os índices tônicos
dizem respeito às medidas não relacionadas ao
momento da apresentação de um estímulo e são
de rlois tipos: o nível basal de condutância (skin
conductance levei ou SCL), que representa a
condutância elétrica absoluta da pele; e a fre-
qüência das chamadas flutuações espontâneas
(spontaneous fluctuations ou SF), que são
deflexões positivas na condutância cutânea não
relacionada à apresentação do estímulo. Estas
medidas tônicas podem ser monitorizadas nor-
malmente durante um período de repouso pré-
estimulação, como também em outros períodos



de tempo pré-selecionados durante um experi-
mento, por exemplo, durante as apresentações
de tons. O componente fásico é representado
pela resposta de condutância da pele e consiste
de aumentos transitórios na condutância, que
ocorrem dentro de períodos de tempo
especificados que se seguem à apresentação do
estímulo sensorial. Suas principais
características incluem latência, amplitude e
meia-vida de recuperação (tempo que a
resposta leva para recuperar 50% da amplitude
de pico). A taxa de recuperação pode ser me-
dida determinando a razão constante, numa
equação exponencial, que presumivelmente
descreve o braço de recuperação da resposta
(EDEL-BERG, 1970; 1975; VENABLES,
1974). Assim, a resposta de orientação
autonômica, da qual a resposta de orientação
de condutância da pele ou skin conductance
orienting response (SCOR) é um componente,
reflete a atividade fásica do sistema nervoso
simpático, diante de um estímulo sensorial.
Acredita-se que a resposta de orientação e sua
componente, SCOR, reflitam a capacidade de
atenção para o processamento de um estímulo
novo, inesperado ou significativo (SOKOLOV,
1963; BERNSTEIN & TAYLOR, 1979;
OHMAN, 1979).

Uma importante característica da SCOR é sua
taxa de habituação. Ela corresponde à rapidez
com que a resposta desaparece depois de
repetidas apresentações do estímulo.
Considera-se que ocorra habituação quando
três sucessivas apresentações de estímulo
falham em eliciar uma resposta (SIDDLE;
STEPHENSON; SPINKS, 1983; DAWSON &
NUECHTERLEIN, 1984). Também o declínio
da freqüência de SFs durante o período de
repouso pré-estimulação pode ser interpretado
como habituação autonômica a um ambiente
estático ou a um estímulo interno
(HOLLISTER et al., 1994).

Sobre o controle psicofisiológico da EDA,
vários estudos de lesão cerebral e estimulação
em animais, como também com pacientes com
lesões cerebrais, convergiram para uma série
de regiões encefálicas, poss.ivelmente
envolvidas no controle da SCOR, desde regiões
subcorticais até o neocórtex. Ênfase especial
foi dada ao sistema límbico, conforme já havia
sido ressaltado por Venables e Christie (1973).
Assim, inúmeros trabalhos pesquisaram o
substrato neuroanatômico da EDA como sendo:
pré-frontal (frontal), parietal e giro cingulado
anterior (BAGSHAW; KIMBLE; PRIMBAM,
1965; LURIA; HOMSKAYA, 1970; TRANEL
& DAMASIO, 1994; SEQUEI-RA;
HAM'RAMED; ROY, 1995; GRUENIN-GER
et al., 1965; DAWSON, 1990; CRIT-CHLEY
et al., 2000); regiões da ponte (estendendo-se
pelo complexo reticular ativador do tronco
cerebral), do lobo temporal e da amígdala
(BLOCH & BONVALLET, 1960;
BAGSHAW; KIMBLE; PRIMBAM, 1965;
BAGSHAW & BENZIES, 1968; LANG;
TUOVINEN; VAL-LEALA, 1964;
DALLAKYAN; LATASH; PO-POVA, 1970;
RAINE; REYNOLDS; SHEARD, 1991;
HAZLETT et al., 1993); hipotálamo anterior,
posterioremedial (WANG, 1964; EDELBERG,
1972; VENABLE & CHRISTIE, 1973;
BLOCH & BONVALLET, 1960; SE-QUEIRA
& ROY, 1993) e hipocampo (YOKADA;
SATO; FUJIMORI, 1963; BAG-SHAW;
KIMBLE; PRIMBAM., 1965; KAYE &
PEARCE, 1987; HAZLETT et al., 1993).

Alguns destes trabalhos merecem, pela sua im-
portância, uma melhor descrição. Desta forma,
o trabalho de Bagshaw, Kimble e Primbam
(1965), mais tarde reproduzido por Bagshaw e
Benzies (1968), mostrou que lesões da
amígdala em macacos aboliam a SCOR. Por
outro lado, estimulação da amígdala em gatos
produzia alterações nos níveis de potenciais da
pele (LANG; TUOVINEN; VALLEALA,
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1964). No homem, a destruição do lobo
temporal médio-basal (especialmente a
amígdala) resultava em redução da SCOR
(DALLAKYAN; LATASH; POPOVA, 1970).
No que se refere ao hipocampo, sua
estimulação em gatos anestesiados resultava
em inibição das SCORs (YOKADA; SATO;
FUJIMORI, 1963); já lesões bilaterais do
hipocampo em macacos não afetaram as
SCORs (BAGSHAW; KIMBLE; PRIMBAM.,
1965). Assim, poder-se-ia sugerir um possível
papel inibitório do hipocampo sobre a EDA.

Já em relação ao lobo frontal, Bagshaw, Kimble
e Primbam (1965) mostraram que a ressecção
do córtex frontal lateral em macacos reduzia a
SCOR; e lesões pré-frontais dorsolaterais
aboliam a SCOR (GRUENINGER et a1., 1965).
Em humanos, foi observado que pacientes com
lesão frontal tinham redução de SCORs
(LURIA & HOMSKAIA, 1970). Estes estudos
com lobo frontal,já na década de 60, indicavam
uma influência excitatória pré-frontal
(especialmente da área pré-frontallateral) sobre
a SCOR.

Sequeira, Ham'Ramed e Roy (1995) encontra-
ram evidências, no gato, a favor de um controle
da EDA (controle fino sudomotor) a partir do
córtex somatomotor fronto-parietal, via
piramidal e córtico-retículo-espinha1. Porém,
a influência direta seria pelo trato piramidal.
Um estudo recente, associando a EDA com
assimetrias decon'entes de ativação cortical ao
EEG, em indivíduos normais, aponta para um
controle cortical frontal (dorsolateral e orbital)
na modulação da EDA (PAPOUSEK &
SCHULTER,2001).

Tranel e Damásio (1994) publicaram um estudo
sobre EDA, utilizando 36 pacientes com
variadas lesões cerebrais. Relataram que havia
associação entre déficit de EDA e lesões nas
regiões frontal ventromedial (bilateralmente),
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pré-frontal dorsolateral (bilateralmente),
parietal inferior direita e giro cingulado anterior
(bilateralmente). Estudo recente, feito por
Critchley et aI. (2000), usando técnica de
neuroimagem com ressonância magnética
funcional, veio corroborar este achado: eles ob-
servaram associação entre aumento de EDA e
ativação do córtex orbitofrontal direito, da área
insular anterior direita, giro lingual (ou
occipito-temporal medial) esquerdo, giro
fusiforme direito, cerebelo esquerdo, córtex
pré- frontal medial bi lateral e lobo parietal
inferior direito. Também associaram ativida-
de na área pré-frontal medial bilateral, córtex
orbitofrontal direito e córtices visuais extra-
estriatais bilaterais com a geração e represen-
tação aferente de discretas SCORs. Estes au-
tores sugerem que áreas implicadas na emoção
e na atenção estejam diferencialmente
envolvidas na geração e representação de
respostas periféricas de adaptação, no caso,
SCORs.

Assim, há autores, como Sponheim et aI.
(2001), que consideram as alterações
eletrodérmicas como um dos índices biológicos
que poderiam contribuir para uma classificação
das desordens mentais mais válidas que a obtida
pelos sistemas de critérios diagnósticos
correntes (p/ ex. DSM-IV).

Gruzelier e Venables (1972), pela primeira vez:
num mesmo experimento, descreveram que
havia duas amostras heterogêneas de
esquizofrênicos: os eletrodermicamente
responsivos e os não responsivos. Entre os
responsivos, duas anormalidades são
freqüentemente relatadas: exacerbação dos
níveis de SCL e aumento excessivo das SF
(HAZLLET et a1., 1997b; IACONO; FICKEN;
BEISER, 1999). Outras anormalidades
relatadas são: déficit de habituação
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(KARNIOL; PIEDRABUENA;
SAMANIEGO, 1986; BOUCSEIN, 1992) ou
rápida habituação (KIM et aI., 1993; DAWSON
& HAZLETT, 1991), além de uma rápida
recuperação da resposta (ZAHN et aI., 1981),
inclusive com crianças de alto-risco genético
à esquizofrenia (MEDNICK &
SCHULSINGER, 1968; MEDNICK, 1966;
1971), embora haja contradição entre os resul-
tados encontrados na literatura (PRENTKY;
SALZMAN; KLEIN, 1981; KUGELMASS;
MARCUS; SCHMUELI, 1985;
ERLENMEYER-KIMLING et aI., 1985). Es-
tas crianças, filhas de mães esquizofrênicas,
também apresentavam déficit de habituação da
resposta. Para uma revisão sobre alterações da
EDA em crianças de alto-risco, ver em Lopes-
Machado, Guimarães e Zuardi, 1998. Assim,
enquanto os achados sobre hiperresponsividade
eletrodérmjca na esquizofrenia ainda não foram
bem caracterizados (BERNSTEIN, 1987), os
achados sobre não-responsividade foram bas-
tante reproduzidos (VEN ABLES &
BERNSTEIN, 1983). Szymansky, Kane e
Lieberman (1991) também dão mais ênfase, em
sua reVlsao, à não-responsividade
eletrodérrruca como um marcador biológico po-
tencial da esquizofrenia, comparativamente à
hiperrespon-sividade (embora tenham
concluído que nenhum marcador tivesse sido
identificado, até então, que fosse definitivo ou
específico para a doença).

Sabe-se que, aproximadamente, 40 a 50% dos
pacientes esquizofrênicos são considerados
não-responsivos eletrodermicamente, pois não
respondem a tons neutros, comparados a
somente 5 a 10% da população normal
(OHMAN, 1981). Entretanto, outros trabalhos
têm referido um significativo aumento de
incidência de não-responsi vos entre os
controles normais, atingindo níveis de
hiporresponsividade eletrodérmica de mais de
30% (DAWSON; NUECHTERLEIN;

SCHELL, 1992a; LEVINSON, 1991;
DAWSONetal., 1994; SCHNUR et aI., 1999).
Trabalhos recentes continuam encontrando
níveis altos de hiporresponsi vidade em
esquizofrênicos, como o de Lim et aI., (1999),
confirmando os dados anteriores da literatura.
Estes autores encontraram, trabalhando com
EDA em resposta a estimulação usando curto
intervalo inter-estímulo, que o grupo
esquizofrênico, comparati vamente aos
controles, apresentou aumento da proporção de
não-responsivos e redução na freqüência e am-
plitude das SCORs. Outro ponto de concor-
dância entre os autores, em várias revisões na
li teratura, é que as medidas eletrodérmicas
tônicas entre os não-responsivos são baixas
para moderadas, enquanto que nos responsivos
são anormalmente altas (SPOHN &
PATTERSON, 1979; OHMAN, 1981;
BERNSTEIN et al., 1982; DAWSON &
NUECHTERLEIN, 1984; HOLZMAN, 1987;
CRIPPA et aI., 2001). Desta forma, pode-se
concluir que os pacientes esquizofrênicos
podem ser divididos em dois subgrupos: não-
responsivos quanto à condutância elétrica da
pele, com baixa para moderada reatividade
ambiental e responsivos, com elevada
reatividade ambiental. Há algumas
discrepâncias na literatura, quanto à incidência
de não-responsividade eletrodérmica em
esquizofrênicos, talvez por variações
metodológicas (Quadro I). Tais variações
incluem: utilização de pacientes em fases
diferentes do distúrbio (aguda ou crônica),
diferenças quanto à avaliação diagnóstica, am-
plitude mínima de resposta (SCOR), número
de respostas para satisfazer o critério de não-
responsividade e medicação.

Vários grupos de pesquisadores procuraram as-
sociar a EDA em esquizofrênicos com variáveis
clínicas, anatômicas e funcionais, incluindo
testes neuropsicológicos.
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Quadro I. Variáveis metodológicas em estudos que verificaram a incidência de esquizofrênicos
eletrodermicamente "não responsivos".

Avaliação Amplitude
Auto,-(es) 0/0 "não- Fase do Diagnóstica Mínima da Número de

resp." N Distúrbio resposta Respostas Medicação
BerllSlein Nenhullla .

(1970) 30 54 I psiq. 1°. Tom
8 36 Crônicos I pisic. 500~ (60 dB) !-TZ
2 54 (75 dB)

(90 dB)
Bernslein ct

ai (1988) 64 50 N.R. RDC 0.05J1S N.R. Várias
Brekke et aI.

(1997) 53 40 Crônicos SADS 0.05J1S Nenhlllna NeUfolépticos
Dawson et ai Nenhutna

( 1992a) 43 98 Agudos RDC 0.05J1S 3 10
.5. tons Várias

Dawson el ai Nenhuma
(1994) 42-75 20 Agudos RDC 0.05J1S 3 )°.5. tons FTZ

32-70 0.05J1S Nenhuma
Fritz et aI. 0.02 Sem/Com

( 1979) 10 41 Agudos PSE /lI11hos Nenhuma FPT
Gruzelier e
Venables 54 80 Crônicos Diag. Hospit. 0.05 Nenhuma FrZ

( 1972) J1lnhos
Gruzelicr C

Venables 50 24 Não Diag. 0.05 Nenhuma FTZ
( 1975) especificado Hospit. J1mhos

Hazlett et aI. Nenhuma
(1993) 50 06 Agudos DSM-III/PSE 0.05J1S 3 I".s. tons Sem

Hazlell ct aI. Até 2 Maioria com
(1997a) 69 34 Agudos RDC O.02J1S respostas FFZ

Hullrnan el Maioria DSM-III/2 psiq Ncnhuma Neurolépticos
ai (1996) 52 48 crônicos O.05J1S 2 IO.s. tons

Lencz et ai.
(1996) 73 15 Mais crônicos DSM-III-R 00 IJ1S "·POUC<.IS

.. Neurolépticos
Nenhuma \0

Levinson 39 36 Agudos RDC/SADS 0.02J1S tom Scm
(1991) 40 (70dB)

(103 dB)
Lirn el aI. 13 DSM-III-Re O.05J1S "ausência de Neurolépticos

(1999) 3 30 N.R. CID-IO 0.OO5J1S resposta
Lopes-

Machado 35 20 Mais agudos DSM-III-R 0.05J1S Nenhuma eurolépticos
etal.(1999)

Patterson 35 31 Diag. Hospil. FTZ
(1976) 62 21 Crônicos 0.05J1S Nenhuma

Nenhuma
Perry el aI. 45 31 Mais agudos DSM-IV O.05J1S 3 10.s Neuroléplicos

(1998) estímulos
Robinson ct
aI. (1977) 11 56 Mais agudos 1 psiq. 400'> NenhUlna N.R.
Rubcns & Até I
Lapidus 55 40 Agudos/ DSM-II 0.05J1mhos resposta ao Várias
(1978) crônicos to. tom

Schiffer
etal(1996) 48 19 Crônicos DSM-IIl-R 0.05J1S Nenhuma Várias

Spohn 70-80 64 Nenhuma 3
el aI. (1989) 61-76 100 Crônicos RDC O.05J1S IU.s tons Sem

Straube 38 21 Sem
(1979) 41 29 Mais agudos 2 psiq. 700~ Nenhuma Várias

Yannitsi el 16 2 psiq./DSM-III Log.O.003 Nenhuma 3 Sem
ai (1987) 48 25 Mais agudos Ji-111hos 1°.5 tons Várias

Zahn (1976) Diag. Hospit. NenhUlna Sem
0-15 118 Mais crônicos DSM-IIIPSE 400"!

Zahn ct aI. 26 46 DSM-II Nenhuma Scm
( 1981) 50 ")1 Agudos 500?

Zahn et aI. Crianças c/
(1997) 50 21 tendência p/ DSM-III-R 0.05J1S Nenhuma 2 Sem

35 crônicos O.02J1S IO.s tons

Agudos= paciel//es agI/dos e sl/b-crônicos com a/é 2 aI/os de dI/ração da doença (seg. DSM-/lI-R) 01/ recel//-ol/sel (NI/ech/erleil/ e/ ai.,
1991); Crônicos= 2 anos ol/mais de dI/ração da doel/ça, com defic/ cogl/i/ivos efilllciol/ais (seg. DSM-/lI-R); N.R.= não referido; psiq.=
psiql/ia/ra; psic.= psicólogo; RDC= Research Diagnos/ic cri/eria (Spi/zer e/ ai., 1978); SADS= Schedl/lefor AJfec/ive Disorders al/d
Schi~ophrenia (Spi/~er e EndicoII, 1978); PSE= Presen/ S/ale Examinalion (Wing e/ ai., 1974); FTZ= Feno/iazil/as; FFZ= Fll/fel/azina;
FPT= Alfa e be/a-FII/phel//hixol; Halo + Tiox.= haloperidol + /ioxan/enos
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No aspecto sintomatológico, a não-responsi-
vidade eletrodérmica foi relacionada à predo-
minância de sintomas negativos, enquanto que
os pacientes esquizofrênicos responsivos mos-
travam um predomínio de sintomas positivos
(STRAUBE, 1979; BERNSTElN et aI., 1981;
DAWSON; NUECHTERLElN; ADAMS,
1989; CANNON; MEDNlCK; PARNAS,
1990; LINDSTROM et aI., 1992). Achados
recentes, entretanto, têm associado apenas
sintomas negativos à não-responsividade
eletrodérmica (LOPES-MACHADO et aI.,
2002). Também foi observado um aumento de
esquizofrênicos responsivos, em relação à
incidência de não-responsivos, na fase aguda
da doença, comparativamente a períodos de
remissão sintomática (DAWSON et aI., 1994).
Quanto às medidas tônicas, observou-se um
aumento do SCL, semanas antes da recaída ou
exacerbação, em dois pacientes testados
semanalmente (DAWSON;
NUECHTERLElN; SCHELL, 1992a) e em
quatro de cinco pacientes esquizofrênicos ob-
servados na fase prodrômica (HAZLETT et aI.,
1997b). Alguns autores, entretanto, não
confirmaram o modelo bimodal acima
referido, observando predomínio de sintomas
positivos com pacientes responsivos
eletrodermicamente, não obtendo resultados
significativos na associação entre não-
responsivos e sintomas negativos (DAWSON
et aI., 1992b) ou observando que
esquizofrênicos não-responsivos podiam ter
tanto sintomas negativos como positivos
(GREEN; NUECH-TERLElN; SATZ, 1989;
KlM et aI., 1993).

Bernstein et aI. (1988) observaram que a não-
responsividade eletrodérmica em
esquizofrênicos foi associada com alterações
da resposta geral de orientação, pois os
pacientes apresentavam resposta de fluxo
sangüíneo digital também reduzida, enquanto
que a ausência de resposta de condutância da
pele em depressivos foi relacionada a um
possível déficit colinérgico, pois este grupo de
pacientes depressivos apresentava uma não-
responsividade eletrodérmica com fluxo
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sangulOeo digital normal. Também foi
encontrado alto índice de não-responsividade
eletrodérmica tanto em esquizofrênicos como em
pacientes psicóticos afetivos (LOPES-
MACHADO et al., 2002).

Com o advento de técnicas de neuroimagem
cerebral, alguns estudos, utilizando tomografia
computadorizada (TC), procuraram associar al-
terações de EDA com alterações morfológicas
cerebrais em esquizofrênicos. Desta forma,
Zahn et aI. (1982) observaram que oito
esquizofrênicos com atrofia cerebral
mostravam pequenas SCORs e lentas respostas
tipo tempo de reação (reaction-time), quando
comparados a vinte controles normais. Estes
autores estudaram a largura de sulcos e fissuras
cerebrais para avaliar o grau de atrofia. Outro
estudo (BARTFAl et aI., 1987) distribuiu
dezoito esquizofrênicos em três subgrupos:
eletrodermicamente não-responsivos (N=6);
responsivos habituadores (N=7) e responsivos
não-habituadores (N=5), que continuavam
respondendo frente aos estímulos, sendo,
portanto, hiperresponsivos. Estes últimos, ao
contrário do estudo anterior, é que
apresentaram alteração morfológica cerebral
(alargamento do lU ventrículo). Também
Schnur et aI. (1999), dividindo os
esquizofrênicos estudados em responsivos
(nove pacientes) e não-responsivos (quinze
pacientes), observaram que os responsivos
apresentavam alargamento do lU ventrículo.
Outros trabalhos, porém, encontraram as
seguintes alterações em cérebros de
esquizofrênicos não-responsivos quanto à
condutância da pele: alargamento do lU
ventrículo e aumento da relação ventrículo/
cérebro (VBR), utilizando TC (KlM et aI.,
1993) e alterações, também com uso de TC, na
largura do lU ventrículo (LINDSTROM &
OHLUND, 1994). Outros autores tentaram
associar alterações eletrodérmicas com
alterações estruturais cerebrais em
esquizofrênicos, também utilizando TC, mas
não chegaram a resultados significativos (ALM
et aI., 1984; KATSANlS; lACONO; BElSSER,
1991; KATSANlS & lACONO, 1992). Um
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estudo, utilizando trinta e quatro crianças de
alto-risco para esquizofrenia (filhos de
esquizofrê-nicos), correlacionou alargamento
do lU ventrículo com reduzida amplitude das
SCORs (CANNON et aI., 1988). Neste último
estudo, de tipo prospectivo, as medidas
eletrodérmicas foram feitas quando às crianças
tinha 15 anos, em média, enquanto que as
tomografias foram feitas quando os sujeitos
estavam com 33 anos. Para uma revisão sobre
EDA e alterações de neuroimagem cerebral em
esquizofrênicos (CRlPPA et aI., 2001).

Outros estudos trouxeram nova luz à questão,
utilizando técnicas de neuroimagem com
melhor resolução. Assim, Hazlett et aI. (1993),
trabalhando com tomografia por emissão de
pósitrons (PET), associaram a não-
responsi vidade eletrodérmica em
esquizofrênicos com a redução do metabolismo
de glicose na região frontal (lateral e medial) e
no tálamo (além do hipocampo e da amígdala
temporal direita). Lencz, Rain e Shead (1996),
utilizando técnica de imagem cerebral com
ressonância magnética, observaram redução da
área pré-frontal em pacientes esquizofrênicos
predominantemente hiporresponsivos, compa-
rativamente com pacientes com distúrbios
afetivos e controles normais. Por outro lado,
um trabalho recente (ZUARDl et aI., 2002) com
trinta e cinco pacientes esquizofrênicos e
também usando ressonância magnética com um
método de segmentação automática,
observaram que tanto os pacientes
esquizofrênicos não-responsivos como os
voluntários normais não-responsivos
mostraram redução do volume do tálamo e do
lobo frontal, bilateralmente, sugerindo que
estas estruturas estão mais relacionadas à
respon-sividade eletrodérmica do que à
esquizofrenia. Entretanto, estes autores encon-
traram importante achado: o grupo de
esquizofrênicos não-responsivos apresentou
volume médio do complexo amígdala-
hipocampo, no hemisfério cerebral direito,
menor que todos os outros grupos
(esquizofrênico responsivo, voluntários
normais responsivos e não-responsivos). Em
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relação a voluntários saudáveis, recente estudo
detectou um aumento da hiporresponsividade
eletrodérmica com a idade, chegando a 53,3%
aos 55 anos (LOPES-MACHADO;
CARVALHO DO VALE; ZUARDl, 2004).
Para uma revisão sobre neuroimagem funcio-·
nal e EDA em humanos normais, analisar
Critchley (2002) que referiu, usando
ressonância magnética, haver um aumento de
atividade nas imediações anteriores da amíg-
dala temporal direita concomitantemente a uma
redução do nível da EDA em tarefas de relaxa-
mento por hiofeedhack. Recentemente, outro
trabalho, utilizando ressonância magnética fun-
cional em esquizofrênicos paranóides,
registrando EDA simultaneamente à
apresentação de figuras com expressão facial
de medo versus figuras emocionalmente
neutras, detectou que os pacientes
eletrodermicamente hiperresponsivos apre-
sentaram redução da atividade ao nível da
amígdala e área pré-frontal medial, enquanto
que os não-responsivos_ sem arousal, ou seja,
sem aumento de vigilância _ apresentaram
apenas déficit pré-frontal (WlLLIAMS et aI.,
2004). Este último resultado representa, mais
uma vez, evidência a favor da existência de uma
dicotomia neurofuncional autonômica central
entre esquizofrênicos responsivos e não-
responsivos.

Alguns estudos, que associaram respostas a tes-
tes neuropsicológicos com alterações
eletrodérmicas na esquizofrenia, detectaram
mal desempenho dos pacientes
hiporresponsivos, ou não-responsivos, em
testes que medem o funcionamento de áreas
cerebrais específicas, especialmente lobos
frontal e parietaI. Entretanto, nem sempre estes
resultados foram concordantes. Assim,
esquizofrênicos eletroderm icamente
hiporresponsivos tiveram mau desempenho em
testes que medem a atenção seletiva e o funci-
onamento do lobo frontal, como o dichotic
Iistening shadowing task (STRAUBE, 1979);
e em tarefas para atender ou ignorar estímulos,
ou para evitar erros, sendo medido o tempo de
reação (HAZLETT et aI., 1997a; OLBRlCH



et aI., 2001). No mesmo sentido destas
observações, um outro estudo referiu que
esquizofrênicos eletrodermicamente
hiporresponsivos tiveram mau desempenho no
teste de Rorschach, apresentando respostas de
perseveração que refletem, presumivelmente,
déficit na capacidade para executar tarefas,
função esta mediada pelo lobo frontal (PERRY;
FELGER; BRAFF, 1998). Também foi
observado que esquizofrênicos eletrodermica-
mente não-responsivos e com predomínio de
sintomas negativos, tiveram maior interferên-
cia de erros no teste Stroop color word, que
também mede a atenção seletiva e o funciona-
mento de áreas pré-frontais (LOPES-MACHA-
DO et aI., 2002). Porém, ao contrário, foram
esquizofrê-nicos responsivos que tiveram mau
desempenho em testes que medem o funciona-
mento do lobo frontal: no teste de fluência
verbal (BREKKE et al., 1997) e no Wisconsin
card sorting task (SCHIFFER; SIGAL;
MINTZ,1996).

Por outro lado, foi observado que
esquizofrênicos não-responsivos quanto à
condutância da pele eram deficientes em testes
que medem o funcionamento do lobo temporal
(KATSANIS & IACONO, 1992). Mas, neste
último estudo, o outro grupo de pacientes não-
responsivos aos tons neutros, mas que
responderam aos tons aversivos, tiveram um
bom desempenho aos testes, tendo escores
similares ao grupo de responsivos, sendo que
os dois grupos tiveram escores mais elevados
que os não-responsivos aos dois tipos de tons.
Brekke et aI. (1997) tentaram associar o
desempenho de esquizofrênicos responsivos
eletrodermicamente ao Stroop color word test,
não obtendo resultados significativos.
Gruzelier (1993) observou que os pacientes
esquizofrênicos com maior déficit de
habituação da SCOR tinham pior desempenho
ao Stroop test e em outros testes que medem a
função frontal (Wisconsin, fluência verbal e
Trail Making).

outra) na esquizofrenia, muitos estudos têm
descrito assimetria, com maior resposta à
direita (GRUZELIER, 1973; GRUZELIER &
VENA-BLES, 1974; GRUZELIER etaI., 1981;
GRUZELIER, 1993), embora nem sempre isto
tenha sido encontrado (IACONO, 1982).
Gruzelier et aI. (1993) estudaram a correlação
entre atividade hemisférica cerebral e atividade
eletrodérmica nas duas mãos, em pacientes
esquizofrênicos não medicados e avaliados cli-
nicamente para constituírem duas síndromes:
positivo (ou active syndrome - delírios,
aceleração cognitiva com tendência a falar,
afeto manifesto ou lábil e hiperatividade, não
incluindo os sintomas Schneiderianos como
alucinações auditivas) e negativo (ou
withdrawn syndrome - sintomas negativos).
Fizeram análise espectral de potenciais
evocados visuais ao EEG, ao nível do córtex
occipital, área sensorial primária (O 1 e 02) e
do córtex temporal (T3 e T4), utilizando flashes
de cinco diferentes intensidades. Concluíram,
quanto à assimetria na lateralização, que havia:
1) atividade hemisférica maior à esquerda, na
síndrome positiva, com maior atividade
eletrodérmica na mão esquerda; e 2) atividade
hemisférica cerebral maior no lado direito na
síndrome negativa, com maior atividade
eletrodérmica na mão direita.

Recentemente, foi relatado que esquizofrênicos
não-responsivos e responsivos, em registro
concomitante EDA/EEG, num paradigma clás-
sico de oddball, apresentaram alterações dos
potenciais endógenos P300, P200, N 100 e
N200 - de um modo geral, redução de
amplitude de P300, N100 e N200, nos dois
grupos, mas com um aumento inesperado de
amplitude de P200 no grupo de esquizofrênicos
não-responsivos e aumento da latência dos
P300 nos responsivos, não sendo possível
associar síndromes esquizofrênicas com
alterações de potenciais nos pacientes não-
responsivos (BAHRAMALI et aI., 2001;
WILLIAMS et al., 2003).

Quanto à assimetria eletrodérmica (menores Déficit Eletrodérrnico e Autonômico na Doença
SCORs numa das mãos, comparativamente à de Alzheimer.
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No que se refere à EDA, na doença de
Alzheimer (DA), somente três trabalhos
pesquisaram o assunto. Um deles (WANG et
aI., 1994) considerou a EDA normal, em
pacientes com DA, comparativamente aos
controles, mas havia déficit parassimpático.
Outro trabalho (PARADOWSKI et aI., 1999)
referiu que a maioria dos pacientes com DA
incluídos no estudo eram eletrodermicamente
não-responsivos ou apresentavam aumento de
latência de suas respostas. Por fim, um recente
trabalho (HAMMAN; MONARCH;
GOLDSTEIN, 2002) utilizou um paradigma de
condicionamento clássico para provocar medo
condicionado (fear conditioning) em dez
pacientes com provável demência inicial de
Alzheimer. Eles foram pareados demogra-
ficamente com catorze idosos saudáveis. Ob-
servaram as respostas de condutância da pele
frente a dois estímulos: um estímulo
condicionado (CS+), representado por um
retângulo verde, que havia sido associado a um
estímulo aversivo incondicionado (ruído forte);
e o outro, um estímulo representado por um
retângulo vermelho que nunca havia sido
associado com o estímulo aversivo (CS-).
Enquanto os controles saudáveis apresentavam
robustas respostas eletrodérmicas frente ao
estímulo condicionado, comparativamente ao
estímulo CS-, os pacientes com DA não
mostravam respostas de condutância da pele
significativamente diferentes entre os dois
estímulos, mostrando, portanto, déficit no
condicionamento. Concluíram os autores que
o medo condicionado, uma forma de
memória amígdala-dependente, não
consciente, está enfraquecido na DA. Também
concluíram que esta falha em adquirir respostas
condicionadas não poderia ser atribuída a uma
baixa responsividade por parte dos pacientes,
comparativamente aos controles, ao estímulo
aversivo.

o N~A
um déficit na função dos neurânios simpáticos
colinérgicos através de medidas de respostas
periféricas, face à estimulação intradérmica
com substâncias injetadas, como a colina e o
carbacol (LAMB; BRADSHAW; SZABADI,
1983). Também foi encontrada uma marcada'
redução de neurânios noradrenérgicos ao nível
central, no locus coeruleus (HOOGENDIJK
et aI., 2001).

Assim, a observação dos resultados destes tra-
balhos sugere que um provável déficit
autonâmico geral em pacientes com Alzheimer
poderia estar relacionado com um déficit
eletrodérmico que merece ser melhor estudado
em futuras pesquisas.

No que se refere à atividade eletrodérmica na
esquizofrenia e em pacientes com Alzheimer,
o que de mais relevante se encontrou nesta
revisão foi:

1. a descoberta, nos anos 70, de que havia dois
subgrupos de esquizofrênicos: os eletrodermi-
camente responsivos e os não-responsivos;

2. a observação de que o subgrupo não-
responsivo de esquizofrênicos teve mau de-
sempenho em testes neuropsicológicos que
medem a atenção seletiva e, presumivelmente,
o funcionamento do lobo frontal, como o
dichotic listening shadowing task e o Stroop
color word test; além disso, também foi
observado que os pacientes não-responsivos
tinham predominância de sintomas negativos;

3. que o déficit autonâmico aqui estudado
(hiporresponsividade eletrodérmica) não é es-
pecífico para a esquizofrenia, podendo também
ocorrer em pacientes com Alzheimer e com
psicóticos afeti vos (especialmente pacientes

Entretanto, outros estudos também depressivos), sendo também mais freqüente do
encontraram alterações autonâmicas em que se pensava em controles normais cuja não-
pacientes com Alzheimer. Assim, alguns responsividade já foi associada a alterações
trabalhos indicam que os doentes apresentam cerebrais. A não-responsividade em
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esquizofrênicos poderia ser devida a
mecanismos neurais diferentes daquela
observada em pacientes depressivos (no pri-
meiro caso seria por uma alteração da resposta
geral de orientação; no segu,ndo, seria
decorrente de um déficit colinérgico);

4, existem discrepâncias entre os resultados dos
trabalhos que estudaram a incidência de não-
responsividade eletrodérmica na esquizofrenia,
talvez por variações metodológicas; isto indica
a necessidade de uma maior padronização nas
medidas de registro da condutância elétrica da
pele,em futuras pesquisas, para possibilitar que
os achados sejam reproduzíveis em outros
laboratórios;

5. a evidência encontrada, no gato, a favor de
umcontrole da EDA (controle fino sudomotor)
a partir do córtex fronto-parietal, especialmente
pela via piramidal; e em indivíduos normais,
com registro simultâneo de EEG e
eletrodérmico, apontando também para uma
modulação cortical (frontal dorsolateral e
orbital) sobre a EDA;

6. o relato de que havia associação entre déficit
de EDA e lesões nas regiões: frontal
ventromedial, pré-frontal dorsolateral, parietal
inferior e giro cingulado anterior, a maioria,
bilateralmente;

»>
direito, da área insular anterior direita, do córtex
pré-frontal medial bilateral e do lobo parietal
inferior direito, entre outras áreas cerebrais
(sugerindo que áreas implicadas na emoção e
na atenção estejam envolvidas n,! geração e
representação de respostas periféricas
eletrodérmicas de adaptação em humanos
normais); já outro trabalho com
esquizofrênicos, ao contrário, associou a
hiperresponsividade eletrodérmica com
redução da atividade ao nível da amígdala e
área pré-frontal medial, e não-responsividade
com déficit apenas pré-frontal;

8. O relato recente de que esquizofrênicos não-
responsivos e responsivos, em registro
concomitante EDA/EEG, num paradigma clás-
sico de oddball, apresentaram alterações dos
potenciais endógenos P300, P200, N 100 e
N200;

9. o fato de apenas três trabalhos ter estudado
a EDA em pacientes com Alzheimer: o
primeiro, considerando-a normal; o segundo
observando que a maioria dos pacientes com
DA eram não-responsivos eletroderrnicamente
ou apresentavam aumento da latência de suas
SCORs; e, ainda, um terceiro que observou
déficit de respostas eletrodérmicas
condicionadas (medo condicionado) em
pacientes com provável Alzheimer; e

10. o encontro de outros déficits autonâmicos
em doentes com Alzheimer para o lado de
neurânios simpáticos colinérgicos; também
foram encontrados déficits envolvendo
neurânios noradrenérgicos centrais.

7. a significativa contribuição de trabalhos com
imagem cerebral, desde os que usaram
tomografia computadorizada nos anos 80, até
os mais recentes com PET e ressonância
magnética, associando a hiporresponsividade
eletrodérmica em esquizofrênicos com: atrofia
cerebral; alargamento do lU ventrículo e Concluindo, poder-se-ia sugerir, em face dos
aumento da relação ventrículo/cérebro (com trabalhos aqui revistos, que: a) no caso da
alguns resultados discordantes); redução do esquizofrenia, o déficit eletrodérmico parece
metabolismo de glicose especialmente na ser projeção periférica de um déficit ou
região frontal e no tálamo, encontrando-se disfunção central e que tal déficit não é
também redução da área pré-frontal (com específico desta doença, podendo ocorrer
alguns achados discordantes); e o achado especialmente em pacientes depressivos e até
recente,com uso de ressonância magnética fun- em voluntários presumivelmente saudáveis; e
cional, de que havia correlação entre aumento b) na doença de Alzheimer, parece ocorrer um
de EDA e ativação do córtex orbitofrontal déficit autonâmico geral que incluiria um
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provável déficit eletrodérmico. Entretanto,
poucos pesquisadores têm estudado a
hiporresponsividade eletrodérmica na doença
de Alzheimer e futuros estudos são aguardados
para melhor elucidar a neurofisiopatologia
autonômica nesta doença. Finalmente, poder-
se-ia recomendar que futuras pesquisas sobre
déficit autonômico nas duas doenças aqui
enfocadas utilizassem, concomitante-mente,
tanto registros periféricos eletrodérmicos como
centrais (registros eletrofisiológicos ao EEG e
neuroimagem funcional).
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